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Prefacio

Procedimentos diagnosticos, corretivos, preventivos e terapéuticos compdem o que conhe-
cemos atualmente como dermatologia e procedimentos estéticos. Com certeza foi uma das areas das
Ciéncias da Saude que mais evoluiram e se tornaram multidisciplinar nos Gltimos anos. Atualmente
profissionais de Medicina, Farmacia, Biomedicina, Fisioterapia, Odontologia e Nutri¢do sdo atores
ativos desse campo de conhecimento. O avanco tecnoldgico e maior conhecimento sobre principios
ativos dermatoldgicos impulsionaram grandemente as técnicas empregadas por estes profissionais.
Por ser um campo multidisciplinar e de rapidos avancos se torna necessaria a constante atualizacao
profissional. Portanto, a Editora Pasteur organizou a segunda edi¢éo desse livro composto por tra-
balhos de qualidade, produzidos por profissionais e estudantes da area da salde com objetivo de
enaltecer os resultados e pesquisas além de possibilitar uma leitura agradavel a todos os eternos
estudantes da area.

Dr. Guilherme Barroso L De Freitas
Prof. Adjunto Universidade Federal do Piaui

Editor Chefe — Editora Pasteur

_ N epimora
—IJ PASTEUR



PROCEDIMENTOS —
ESTETICOS 72

Sumario

Capitulo 1

ENVELHECIMENTO CUTANEO: FATORES E INTERVENQOES ............................................ 1
Capitulo 2

DERMATOLOGIA E MUDANGAS CLIMATICAS. ..........ccooiiiirsisireisisseseseesssessessssssssessssssnsns 10
Capitulo 3

DERMATOLOGIA DIGITAL: O USO DE INTELIGENCIA ARTIFICIAL (Al) NO
DIAGNOSTICAWE DOENEAS DE PE L . 8 8 S ... oopccevoor i ione SRR - opnir 21
Capitulo 4

OPZELURA NO TRATAMENTO DO VITILIGO: UMA REVISAO SISTEMATICA .............. <t
Capitulo 5

REVISAO MELANOMA NA PELE NEGRA . ....otuieieteteeeeteees e s etieas e eneseseeseseseseeeanees 41
Capitulo 6

REVISAO SISTEMATICA ACERCA DA PSORIASE E SINDROME METABOLICA............. 52
Capitulo 7

ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS DA HANSENIASE EM BRASILIA ENTRE 2016 A 2023.61
Capitulo 8

REVISAO EFEITO ABSCOPAL EM MELANOMA ........cooeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeen e 69
Capitulo 9

REVISAO SISTEMATICA: XERODERMA ASSOCIADO AO MELANOMA ........ccccovoevvvenne 75
Capitulo 10

REVISAO USO DE ESPIRONOLACTONA NA ACNE DA MULHER ADULTA .......cccceoe... 83
Capitulo 11

ENVEL}HECIMENTO CUTANEQO: PREVENQAO E INTERVEN(;AO PARA A PELE
B [ .....................cccoucessasassseensnnannnseessasessshuniantbnesensesn o AONRNRIINIRL L. . ... 89
Capitulo 12

DERMATITE~ ATOPICA E DOENCAS DERMATOLOGICAS COMUNS: REVISAO E
BOTTALIZACOES.. ... i RS .| S 100
Capitulo 13

MELASMA: DIAGNOSTICO E ABORDAGENS TERAPEUTICAS .....coovveeeeeeeeeeeeeeenens 108

) EDITORA
—I) PASTEUR



PROCEDIMENTOS —
ESTETICOS 72

Sumario

Capitulo 14

LASERTERAPIA EM CICATRIZAC}AO DENTEREEES 7. ... ... 118
Capitulo 15
AVAI\](;OS NO TRATAMENTO DA_PSORIASE: TERAPIAS PERSONALIZADAS E
BIOECGICAS i . ..o G ... PR ... 128
Capitulo 16
MICRONEEDLING E TERAPIA DE INDUC}AO DE COLAGENO: EVIDENCIAS CLINICAS E
AVENCOS RECENTRES ™ upad ... L e 1 NG MR 5%« R e s v 1o s DT 135
Capitulo 17
AVANCOS NO DIAGNOSTICO E TRATAMENTO DA DERMATITE ATOPICA................ 140
Capitulo 18
MANEJO DOS PACIENTES COM CARCINOMA BASOCELULAR........cccoceiviiiieiiieeiee, 145
Capitulo 19
IMPACTO SOCIAL E ESTIGMA ASSOCIADOS AO VITILIGO: UMA REVISAQ
A SR/ .. o e R I ...l ... e e 150
POTENCIAL TERAPEUTJCO DOS EXOSSOMOS: UMA NOVA ABORDAGEM NO
TRETARENTFCEBOPSCORIASE. ... S I ...t b trerneeeereee e seeeeaeeeee 156
Capitulo 21
TRATAMENTO DAS CICATRIZES DA ACNE .....ciiiiiiiitieiet et 163
Capitulo 22
TERAP~IA CELULAR REGENERATIVA COM CELULAS TRONCO NA ALOPECIA: UMA
RIS TINAIE. ......................cceumereinastasessaatesesseseesensessenensessensenessessansabosanaasnaties A0 168
Capitulo 23
USO DA FOTOTERAPIA PARA PREVENQAO E TRATAMENTO DA ROSACEA: REVISAO
RIS RO ....................cc.0eteonescannssensantonesteneesenss seasuadbatouessesso nenAREEEIIIIRR . ... . ... 174
Capitulo 24
ASSOCIA(;AQ DA TATUAGEM COM O RISCO DE DESENVOLVIMENTO DE LINFOMA:
UMA REVISAO NARRATIVA ........ccccouirieeeseninatosassnaseasaseatontasre s u TS ... S0 180
Capitulo 25
PSORIASE E O USO DE IMUNOBIOLOGICOS NO TRATAMENTO.......c.ccceovviireeiiseciens 185

N EDITORA
_P PASTEUR



PROCEDIMENTOS —
ESTETICOS 72

Sumario
Capitulo 26
LASER NO TRATAMENTO DE QUELOIDES: UMA REVISAO SISTEMATICA DA
LIEERAT URAN. .. SHEAE........ SSCS . TR ... . .. 191
Capitulo 27
LASERTERAPIA EM CICATRIZACAQO DE FERIDAS .........oovveiieesieeessensesesssessnsessssesssnsesenss 204
Capitulo 28
PSORIASE: IMUNOBIOLOGICOS E PERSPECTIVAS DE TRATAMENTO NO CENARIO
NABIONAL ... K00 5 il ... L e acg [ N AR 0% . RN P v s s FADANT 209
Capitulo 29
ANALISE DAS INTERNAQOES POR NEOPLASIAS MALIGNAS DA PELE (2017-2024): UM
ESEEDO EPIREMIOL QGICOWES SN tow......... 000 ... aw L Gl e, ... 4000, 216
Capitulo 30
ENVELHECIMENTO CUTANEO TEORIAS E EVIDENCIAS CIENTIFICAS.........cc.coev..... 223
Capitulo 31
A EFIC:&CIA DO USp DO PEELING QUIMICO NO TRATAMENTO DO MELASMA: UMA
REVISERONDEF\/ [ 5 ENSA S I ..........00c0....c..couenreenennnsesee e neses DOMINR HERRRS 230
Capitulo 32
MELASMA: FATORES DE RISCO E OPQOES ERIRATAMENTO......o e 239
Capitulo 33
AVANCOS NAS TERAPIAS PARA O MANEJO CLINICO DO MELASMA: UMA REVISAO
B R SRR .......................cciiiieuenceeeeesreneersuseenesainnntbantansesesesseesesaunnnsnanannstiuss s SEE 248

N EDITORA
_P PASTEUR



PROCEDIMENTOS

ESTETICOS
Capitulo 1

DOI

Edicao XIV

ENVELHECIMENTO CUTANEO:
FATORES E INTERVENCOES

CAIO CESAR BEZERRA SILVA'

MARINA OBA GALVAOQ'

FERNANDO SILVA DE OLIVEIRA!

JESSICA LAVANDEIRA FILGUEIRAS DE SENA'
LETICIA ABREU COELHO'

VINICIUS CAMARGO MOTA DE SOUSA!
ANDERSON DIEGO SOUZA DE JESUS'

FELIPE SIMOES LORDELLO"

ANA BEATRIZ LOPES'

MARIA GABRIELA BARBOSA RODRIGUES'
MARIA EDUARDA ASSUNCAO GOMES SANTOS'
MARIAM FRAIJI QUEIROZ'

MILENA NEVES SAMPAIO’

KEVENN STYVENN BRITO SANTANA'

PERLA SOARES DA SILVA RODOVALHO'

IDiscente — Medicina Universidade de Brasilia - UnB

Palavras-chave: Skin-aging; Envelhecimento; Fotoexposicao

10.59290/978-65-6029-220-8.1

P

PASTEUR



INTRODUCAO

O envelhecimento cutaneo é um processo
natural e multifacetado, marcado por mudancas
progressivas na estrutura e funcionalidade da
pele. Essas alteragdes sdo impulsionadas por fa-
tores intrinsecos e extrinsecos, que atuam em
conjunto para moldar as caracteristicas da pele
ao longo do tempo. Enquanto o envelhecimento
intrinseco é determinado pela programacao ge-
nética e pelo metabolismo celular, o envelheci-
mento extrinseco reflete os impactos ambien-
tais e habitos de vida. A compreensdo desses
mecanismos é fundamental para o desenvolvi-
mento de estratégias eficazes de prevencgdo e
tratamento.

Nos ultimos anos, avancos significativos
foram feitos no campo das intervencgdes clinicas
e tecnoldgicas para retardar os sinais do enve-
Ihecimento cutaneo. Substancias como retinoi-
des, antioxidantes e peptideos, aliadas a proce-
dimentos como peelings quimicos e tecnologias
de energia, ttm demonstrado eficacia na restau-
racdo da elasticidade e firmeza da pele. Além
disso, inovacGes como terapias com células-
tronco e bioengenharia tecidual oferecem novas
perspectivas para o cuidado e regeneracao cuta-
nea, destacando a importancia de uma aborda-
gem integrada para atender as demandas estéti-
cas e de salde da pele.

Este capitulo tem como objetivo explorar 0s
principais mecanismos subjacentes ao envelhe-
cimento cutaneo, destacando a influéncia dos
fatores intrinsecos e extrinsecos nesse processo.
Além disso, busca apresentar as intervengdes
clinicas mais promissoras, abordando desde tra-
tamentos tradicionais, como retinoides e antio-
xidantes, até solucfes tecnologicas emergentes,
incluindo terapias de bioengenharia e suple-
mentacdo oral. Por fim, pretende-se avaliar as
tendéncias e inovagdes no campo do rejuvenes-
cimento cutaneo, destacando os desafios e as

perspectivas futuras para promover uma pele
mais saudavel e revitalizada.

METODO

Trata-se de uma revisdo integrativa de
literatura, realizada em dezembro de 2024, por
meio de pesquisas nas bases de dados: PubMed,
UpToDate, Medscape e na revista Research,
Society and Development. A busca de artigos
foi realizada utilizando os descritores Mesh/-
DeCS e operadores booleanos “AND” e “OR”,
com os termos: “envelhecimento cutaneo”,
“fotoenvelhecimento” ¢ “tratamento”.

Os critérios de inclusdo foram: artigos nos
idiomas Portugués, Inglés e Espanhol, publi-
cados no periodo de 2014 a 2024, que abor-
dassem os temas fatores biol6gicos, impactos
ambientais e abordagens inovadoras no
envelhecimento cutaneo. Os critérios de exclu-
sdo foram: artigos duplicados, que ndo aborda-
ssem diretamente os objetivos da pesquisa ou
gue ndo estivessem disponiveis na integra.

Os resultados foram apresentados de forma
descritiva, organizados em categorias tematicas
que exploraram os principais fatores bioldgicos
do envelhecimento cutaneo, os impactos ambi-
entais envolvidos e as inovacdes terapéuticas
aplicadas no combate a esses efeitos.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Envelhecimento Cutaneo Intrinseco
O envelhecimento intrinseco da pele é um

processo natural e inevitavel, controlado princi-
palmente por fatores bioldgicos ligados a pro-
gramacdo genética e ao funcionamento interno
do organismo. Esse fenbmeno ocorre de ma-
neira gradual e é marcado pela senescéncia ce-
lular e pelo acimulo de danos oxidativos que
afetam as estruturas cutaneas ao longo do
tempo, promovendo alterages visiveis e funci-
onais na pele.

2 | Pagin




A senescéncia celular desempenha um pa-
pel central nesse processo. Com o limite de di-
visdes celulares programadas, as células entram
em um estado de inatividade funcional conhe-
cido como “estado senescente”. Nesse estagio,
as células perdem a capacidade de se dividir e
regenerar os tecidos, reduzindo a capacidade re-
generativa da pele. Como consequéncia, hd uma
diminuicao significativa na producdo de cola-
geno e elastina, que sdo proteinas essenciais
para a firmeza e elasticidade cutaneas. A perda
dessas proteinas estruturais resulta no surgi-
mento de rugas finas, flacidez e uma textura
menos uniforme, caracteristicas do envelheci-
mento intrinseco e uma das principais marcas
da pele idosa.

Outro ponto crucial é 0 aumento do estresse
oxidativo enddgeno, um processo que se inten-
sifica ao longo dos anos devido a producédo de
espécies reativas de oxigénio (ROS) pelo meta-
bolismo celular. Essas moléculas altamente re-
ativas causam danos cumulativos as estruturas
celulares, incluindo proteinas, lipideos e DNA.
Esse dano oxidativo compromete a integridade
e a funcionalidade das células da pele, tor-
nando-a progressivamente mais fina, ressecada
e menos resiliente frente a agressdes externas e
lesBes. Esse impacto é particularmente evidente
em areas mais expostas a microtraumas diarios.

Adicionalmente, o envelhecimento intrin-
seco envolve mudancas significativas no micro-
ambiente dérmico. A atividade dos fibroblastos,
células responsaveis pela sintese de componen-
tes da matriz extracelular, como o colageno tipo
I e 11, diminui considera-velmente. 1sso preju-
dica a manutencédo da estru-tura dermica, con-
tribuindo para a perda de firmeza e elasticidade.
O declinio na circulacdo sanguinea local tam-
bém tem um impacto negativo, pois reduz o
fornecimento de nutrientes e oxigénio para as
camadas mais super-ficiais da pele. Como re-
sultado, a pele apresenta uma aparéncia mais

palida, opaca e com menor capacidade de recu-
peracéo.

Além desses fatores, o envelhecimento in-
trinseco também esté associado a diminuicdo da
capacidade antioxidante natural do organismo.
Substancias como as vitaminas C e E, que de-
sempenham um papel fundamental na neutrali-
zacao de radicais livres, apresentam uma queda
em seus niveis com o passar dos anos. 1sso au-
menta a vulnerabilidade da pele aos danos oxi-
dativos, agravando o processo de envelheci-
mento.

Esses fatores atuam de maneira integrada e
progressiva, modificando ndo apenas a estru-
tura, mas também a funcionalidade da pele.
Embora lento, o processo do envelhecimento
intrinseco tem um impacto significativo na sa-
Ude cutéanea, refletindo as transfor-macdes na-
turais que acompanham o envelhecimento bio-
I6gico. Compreender esses mecanismos € es-
sencial para o desenvolvimento de estratégias
preventivas e terapéuticas que possam minimi-
zar seus efeitos e promover a manutencdo da
qualidade da pele ao longo do tempo.

Fatores Extrinsecos no Envelhecimento
Cutaneo
O envelhecimento cutdneo é um processo

multifatorial que pode ser acelerado por fatores
ambientais, conhecidos como exposoma. Este
conceito engloba todos os fatores do ambiente
que afetam nosso corpo ao longo da vida, como
radiagéo solar, poluicéo, tabagismo, nutrigéo, e
condicOes climéticas. Esses fatores interagem
com os genes, determinando como os danos se
acumulam e contribuem para o envelhecimento
da pele.

Radiacéao Solar
A radiacéo solar é uma das maiores respon-

sdveis pelo envelhecimento extrinseco da pele.
A exposic¢do excessiva aos raios UVB e UVA
resulta em danos cumulativos a pele, afetando o
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DNA celular, proteinas e lipidios, além de de-
gradar a matriz extracelular e reduzir a elastici-
dade da pele. Os raios UVB afetam principal-
mente a epiderme, causando queimaduras so-
lares e lesdes superficiais, enquanto 0s raios
UVA penetram mais profundamente, danifi-
cando as fibras de colageno e elastina, que sdo
responsaveis pela firmeza e elasticidade da
pele. Isso se traduz em flacidez, rugas e perda
de volume.

A radiacdo UV também induz estresse oxi-
dativo, aumentando a producéo de radicais li-
vres que danificam as células e 0 DNA, acele-
rando o envelhecimento cutaneo. A exposicéo
cronica aos raios UV compromete a capacidade
regenerativa da pele, tornando-a mais susceti-
vel a doengas dermatoldgicas, incluindo cancer
de pele.

Luz Visivel
Embora a radiagdo UV seja amplamente es-

tudada, a luz visivel e a radiacdo infravermelha
também tém impactos significativos no enve-
Ihecimento da pele. A luz visivel, especial-
mente a luz azul (400-500 nm), penetra profun-
damente na pele e pode gerar estresse oxidativo,
similar ao que é causado pelos raios UV. Essa
radiacdo contribui para a degradacéo das fibras
de colageno e elastina, resultando em uma
perda de firmeza e elasticidade. Além disso, po-
de aumentar a pigmentacdo da pele, causando
manchas solares e hiperpigmentacao.

A radiacdo infravermelha (IV), associada
ao calor, aquece as camadas mais profundas da
pele e afeta a estrutura das fibras dérmicas.
Com o tempo, a exposi¢do constante a radiacao
IV pode levar a perda de tonicidade e flacidez,
além de contribuir para o desenvolvimento de
rugas. A radiacéo infravermelha tambem ativa
vias inflamatdrias, promovendo a formacéo de
radicais livres e acelerando o envelhecimento
cutaneo.

Poluicéo do Ar
A poluicdo do ar tem sido identificada

como um fator significativo no envelhecimento
cutaneo prematuro. Os poluentes do ar geram
estresse oxidativo, inflamacéo e danos ao DNA,
acelerando o envelhecimento da pele e contri-
buindo para o surgimento de doencas dermato-
I6gicas. Os principais poluentes do ar que afe-
tam a salde da pele inclui o Particulate Matter
(PM), a fumaca de cigarro, o0 ozénio (O3) e 0s
metais pesados.

O PM, que consiste em particulas finas ori-
ginadas pela queima de combustiveis fdsseis, é
um dos maiores responsaveis pelos danos cuta-
neos. Essas particulas penetram nas camadas
mais profundas da pele, gerando estresse oxida-
tivo, inflamacéo e danos as células e ao DNA.
O ozbnio (03), por sua vez, € um poluente alta-
mente reativo que degrada a matriz extracelular
e contribui para a perda de colageno e elastina,
causando rugas e flacidez.

Tabagismo
O tabagismo tem um impacto negativo na

salde da pele devido a liberacdo de radicais li-
vres e a reducgdo do fluxo sanguineo para a pele.
A fumaca de cigarro enfraquece as fibras de co-
lageno e elastina, essenciais para a firmeza e
elasticidade da pele, acelerando o surgimento
de rugas e flacidez. Além disso, o tabaco preju-
dica a capacidade regenerativa da pele, tor-
nando-a mais suscetivel ao envelhecimento pre-
maturo e ao desenvolvimento de doencas der-
matoldgicas.

A fumaca de cigarro, além de liberar subs-
tancias toxicas, reduz o fluxo sanguineo para a
pele, prejudicando a oxigenacéo celular e a re-
generacdo cutanea. Isso enfraquece as fibras
dérmicas e acelera o surgimento de rugas e fla-
cidez. Os metais pesados, como chumbo e cad-
mio, também tém um impacto significativo, in-
duzindo estresse oxidativo e inflamagdo cro-
nica, e se acumulando na pele ao longo do
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tempo, prejudicando a regeneracdo celular e
acelerando o envelhecimento cutaneo.

Nutricéo

A nutricdo desempenha um papel crucial no
envelhecimento cutaneo. Dietas ricas em antio-
xidantes, como frutas, vegetais e azeite de oliva,
ajudam a proteger a pele contra os danos causa-
dos pelo estresse oxidativo. Esses alimentos
promovem a regeneracdo celular e a producéo
de colageno e elastina, melhorando a saude e a
aparéncia da pele.

Por outro lado, dietas ricas em gorduras sa-
turadas, carboidratos refinados e alimentos pro-
cessados, como carnes, laticinios e acucar, ace-
leram o envelhecimento cutdneo. O consumo
excessivo de agUcar, em particular, promove a
glicacdo, um processo que resulta na formagao
de produtos finais de glicagdo avancada
(AGEs), que prejudicam as proteinas estrutu-
rais da pele, como o colageno e a elastina. 1sso
leva ao aparecimento precoce de rugas, flacidez
e perda de firmeza.

Estudos também indicam que a ingestdo de
alimentos ricos em vitaminas, flavonoides e ca-
rotenoides pode ajudar a mitigar os efeitos do
estresse oxidativo e melhorar a saide da pele. A
glicacéo, induzida pelo consumo excessivo de
alimentos preparados a altas temperaturas
(como frituras e grelhados), também contribui
para o envelhecimento cutaneo, uma vez que
danifica as fibras de colageno e elastina.

IntervencGes Clinicas no
Envelhecimento Cutaneo
O tratamento do envelhecimento cutaneo

envolve uma abordagem multifacetada, que in-
clui tanto intervencgdes topicas quanto procedi-
mentos mais invasivos. Retindides, antioxidan-
tes, peptideos e peelings quimicos tém se mos-
trado eficazes na reducdo de rugas, manchas e
na melhora da textura e firmeza da pele. A com-
binacdo desses tratamentos com tecnologias ba-
seadas em energia, como lasers e HIFU, pode

oferecer resultados mais completos, especial-
mente em casos de envelhecimento avangado.
A personalizagdo do tratamento e a superviséo
de profissionais qualificados sdo essenciais
para garantir os melhores resultados e a segu-
ranga dos pacientes.

Retinoides

Os retinoides, derivados da vitamina A, sdo
uma das classes de substancias mais eficazes no
tratamento do envelhecimento cutaneo. Eles
tém a capacidade de regular a renovacédo celu-
lar, acelerando a descamac&o da camada cornea
e promovendo a producdo de novas células na
epiderme. Além disso, eles estimulam a sintese
de colageno e elastina na derme, o que contribui
para a restauracdo da estrutura dérmica e a me-
Ihora da firmeza da pele. O retinol é frequen-
temente preferido por apresentar um perfil de
efeitos adversos mais suave, 0 que permite sua
utilizacdo em pacientes com pele mais sensivel.
Por outro lado, o acido retinoico, embora mais
potente, pode causar maior irritacdo e resseca-
mento, limitando sua utilizacdo em algumas
pessoas. Ambas as formas, no entanto, tém
mostrado ser eficazes na reducéo de rugas finas,
no clareamento de manchas senis e na melhora
da textura da pele.

Antioxidantes
O estresse oxidativo, causado principal-

mente pela exposicdo a radiacdo UV e a polui-
cdo, € um dos principais fatores responsaveis
pela aceleragdo do envelhecimento cutéaneo. Os
antioxidantes desempenham um papel fun-
damental na neutralizacdo dos radicais livres,
prevenindo danos celulares e regenerando a
pele. A vitamina C é um dos antioxidantes mais
utilizados, pois além de combater os radicais
livres, estimula a producdo de colageno,
proporcionando mais firmeza e elasticidade a
pele. No entanto, a vitamina C é suscetivel a de-
gradacéo, o que limita sua eficacia em formula-
cOes tradicionais. Por isso, novas tecnologias,
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como a encapsulacdo em lipossomas, tém sido
desenvolvidas para melhorar sua estabilidade e
penetracdo. Outros antioxidantes, como a vita-
mina E, o resveratrol e a coenzima Q10, tam-
bém tém demonstrado beneficios na protecdo
contra os danos solares e no rejuvenescimento
cutaneo. A combinacgéo de antioxidantes, como
vitaminas C e E, tem efeito sinérgico, potencia-
lizando a protecdo contra o fotoenvelhecimento
e promovendo a regeneracédo da pele.

Peptideos
Os peptideos sdo fragmentos de proteinas

que desempenham um papel importante na re-
generacao da matriz extracelular (MEC), que é
responsavel por fornecer suporte estrutural a
pele. Alguns peptideos, como o Matrixyl, tém
demonstrado eficacia na estimulacao da produ-
cao de colageno e outros componentes da MEC,
0 que contribui para a melhora da firmeza e da
elasticidade da pele, reduzindo as rugas e a fla-
cidez. Outros peptideos, como o GEKG e
PKEK, tém mostrado resultados promissores na
regeneracdo das proteinas da MEC e na me-
Ihora da textura da pele envelhecida. Em com-
binacdo com retindides e antioxidantes, esses
peptideos potencializam os efeitos regenerado-
res, oferecendo resultados mais eficazes no tra-
tamento das rugas e na melhora da qualidade da
pele.

Peeling Quimico
Os peelings quimicos sdo outra estratégia

eficaz no combate ao envelhecimento cuténeo,
promovendo a renovagéo celular e o tratamento
de rugas superficiais, manchas e textura irregu-
lar da pele. Os é&cidos alfa-hidroxiacidos
(AHAS), como o acido glicdlico, e os acidos
beta-hidroxiacidos (BHAs), como o acido sali-
cilico, sdo frequentemente utilizados para esfo-
liar as camadas superficiais da pele, estimu-
lando a regeneracdo celular e a producao de co-
lageno. Para casos mais avancados de fotoenve-
Ihecimento, peelings com &cido tricloroacético

(TCA) podem ser utilizados, proporcionando
uma renovagdo mais profunda e melhorando a
qualidade das fibras de colageno. A escolha do
tipo de peeling deve ser personalizada de
acordo com a condicdo da pele do paciente e a
profundidade das rugas e manchas, sendo sem-
pre realizada sob superviséo de um dermatolo-
gista qualificado para evitar complica¢Ges co-
mo cicatrizes ou hiperpigmentagdo poés-infla-
matoria.

Laser, RFe HIFU
As tecnologias baseadas em energia, Como

o laser, a radiofrequéncia (RF) e o ultrassom fo-
calizado de alta intensidade (HIFU), tém ga-
nhado popularidade no tratamento do envelhe-
cimento cutaneo, especialmente para a flacidez
e perda de elasticidade. Essas terapias utilizam
diferentes formas de energia para atingir as ca-
madas profundas da pele, estimulando a pro-
ducdo de colageno e reorganizando as fibras
dérmicas. O laser fracionado, como 0 CO2 e 0
Erbium: YAG, é eficaz na melhora da textura
da pele, reducdo de rugas e no tratamento de
cicatrizes. O HIFU, por sua vez, utiliza ondas
de ultrassom para estimular as camadas mais
profundas da pele sem danificar a superficie,
promovendo um efeito tensor imediato e um au-
mento gradual da firmeza da pele. Essas tecno-
logias néo invasivas apresentam tempo de re-
cuperagao minimo, sendo uma excelente opcao
para pacientes que buscam resultados eficazes
sem recorrer a procedimentos mais agressivos.

Futuras Tecnologias
As inovagdes e tecnologias no tratamento

do envelhecimento cutaneo tém transformado a
dermatologia ao integrar avancgos cientificos e
recursos tecnoldgicos para combater os sinais
visiveis do envelhecimento. Terapias como luz
LED, lasers, células-tronco e bioengenharia te-
cidual oferecem solugdes e resultados que vao
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além da prevencéo, alcancando resultados sig-
nificativos na restauracdo cutanea. Além disso,
0 uso de suplementos orais de colageno e tec-
nologias baseadas em energia tem se mostrado
promissor, impulsionando tratamentos mais
personalizados e eficazes. Esse cenario de ino-
vacdes reflete 0 compromisso continuo da cién-
cia em responder as demandas crescentes por
técnicas avangadas e seguras no rejuvenesci-
mento e reparacédo da pele.

Terapias com Luz LED e Laser
Com as diversas modernizac¢des no ramo da

estética nos Ultimos tempos, varias propostas
inovadoras e tendéncias para o cuidado com a
pele estdo sendo pensadas. Enquanto terapias
de luz LED e lasers (utilizadas com o intuito de
estimular a producéo de colageno) ja sdo exis-
tentes e tém se tornado cada vez mais acessi-
veis, existem certos procedimentos que ainda se
encontram em fases de testes laboratoriais. La-
sers e dispositivos baseados em energia tém
sido amplamente utilizados no rejuvenesci-
mento da pele e no tratamento de cicatrizes, atu-
ando principalmente por meio da estimulagdo
da regeneracdo celular e aumento da producao
de colégeno. Tecnologias como lasers fraciona-
dos, CO2 e luz intensa pulsada promovem mi-
crodanos, resultando em melhorias na textura e
na aparéncia da pele (CHEN et al., 2022). Alem
da eficacia, a seguranca desses tratamentos
também tem sido aprimorada, com menores
riscos de efeitos adversos, como hiperpigmen-
tacdo e cicatrizes (HAYKAL et al., 2024).
Dessa forma, a compreensdo das mudangas
histologicas apos esses tratamentos, como a re-
organizacdo das fibras de colageno e a regene-
racdo celular, é essencial para otimizar os resul-
tados e personalizar as terapias (CHEN et al.,
2022).

Terapias com Células-Tronco

A terapia com células-tronco na dermato-
logia apresenta um enorme potencial, especial-
mente para o tratamento de doencas cutaneas
crdnicas, como psoriase, eczema, alopecia e ci-
catrizacdo de feridas (PRODINGER et al.,
2017). As células-tronco podem ser obtidas de
diferentes fontes, como medula 6ssea, gordura
e células pluripotentes induzidas, e tém o poten-
cial de regenerar a pele danificada, melhorar a
resposta inflamatdria e restaurar funcées celu-
lares perdidas (PRODINGER et al., 2017).
Apesar dos avangos, os desafios incluem a com-
plexidade no controle da diferenciagéo celular,
riscos de rejeicdo e tumores, além das questdes
éticas associadas ao uso de células-tronco em-
brionérias (PRODINGER et al., 2017). A pes-
quisa continua visa superar esses obstaculos,
buscando otimizar a eficacia e seguranca das te-
rapias celulares, com promissores avangos para
o futuro da dermatologia regenerativa.

Bioengenharia e Substitutos Dérmicos
A engenharia tecidual, aplicada a regenera-

cao de Grgaos e tecidos humanos, busca promo-
ver a reparacgdo e substituicdo de estruturas da-
nificadas ou degeneradas, utilizando técnicas
biotecnoldgicas avancadas (BORGES et al.,
2023). No contexto da pele, isso envolve a cri-
acdo de substitutos dérmicos e epidermais, com
0 uso de células-tronco, biomateriais e fatores
de crescimento para regenerar a integridade da
pele e melhorar a cicatrizacdo (BORGES et al.,
2023). Essas abordagens visam restaurar a fun-
¢ao e a aparéncia da pele, seja para tratamentos
de queimaduras, feridas cronicas ou distdrbios
cutaneos, promovendo a regeneracdo celular e
a formacéo de tecidos saudaveis (BORGES et
al., 2023).

Suplementos Orais de Colageno
Suplementos orais de colageno vém sendo

amplamente comercializados por seus supostos
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beneficios no rejuvenescimento da pele e, em-
bora possam ser uma boa aposta para o futuro,
os dados disponiveis na literatura sao limitados
e seus possiveis efeitos ainda merecem ser mais
estudados. Estudos sugerem que o consumo de
colageno hidrolisado pode estimular a produgao
de colageno na pele, melhorando sua firmeza e
hidratabilidade (JHAWAR et al., 2019). Em-
bora o0s resultados iniciais sejam promissores, a
eficacia a longo prazo dessa abordagem ainda
esta sendo discutida, com alguns especialistas
considerando-a uma tendéncia passageira, en-
quanto outros acreditam que ela pode repre-
sentar uma solucdo valida para o cuidado da
pele no futuro.

CONCLUSAO

A busca por solucdes para retardar o enve-
Ihecimento cuténeo reflete ndo apenas um de-
sejo estético, mas também um esfor¢o por qua-
lidade de vida e bem-estar. A integracdo de pra-
ticas preventivas, como o uso de protecao solar,
nutricdo balanceada e cessacdo do tabagismo,
destaca-se como essencial para preservar a sa-
Ude cutanea desde cedo. Além disso, a adogdo
de tratamentos personalizados, que alinhem
tecnologias de ponta com intervencdes tradici-
onais, como antioxidantes e retinoides, reforca
a necessidade de uma abordagem holistica e
individualizada.

No entanto, as perspectivas futuras no reju-
venescimento da pele vdo além da aplicacao de
técnicas disponiveis. A bioengenharia tecidual
e as terapias com células-tronco despontam
como areas revolucionarias, oferecendo possi-
bilidades de regeneracdo mais completas e me-

nos invasivas. Essas inovagfes, somadas a in-
corporagdo de dados gendmicos e inteligéncia
artificial na personalizacdo dos tratamentos,
apontam para um futuro em que a dermatologia
preventiva e regenerativa ser ainda mais aces-
sivel e eficaz.

Embora os avangos nas intervencdes estéti-
cas representem uma conquista notavel, é fun-
damental abordar os alarmes relacionados a sa-
Gde mental na busca desenfreada por proce-di-
mentos de rejuvenescimento cutaneo. A pre-
ssdo social por padrbes de beleza irreais e 0
culto a juventude podem levar a expectativas
insustentaveis e, em casos extremos, ao desen-
volvimento de transtornos psicoldgicos, como
dismorfia corporal. Esse cenario ressalta a im-
portancia de uma abordagem equilibrada, onde
profissionais da area estética e dermatologica
atuem em conjunto com especialistas em saude
mental para avaliar ndo apenas as condi¢des da
pele, mas também as motivacdes e 0 impacto
psicolégico dos tratamentos. Promover a auto-
estima e a aceitacdo das transformacdes natu-
rais do corpo deve ser parte integrante de qual-
quer intervencdo, garantindo que os beneficios
sejam alcancados sem comprometer o bem-es-
tar emocional.

Por todo o exposto, € imperativo que o pro-
gresso nessa area seja acompanhado de refle-
x0es eticas e regulamentacdes claras, garan-
tindo que as novas tecnologias sejam seguras e
amplamente disponiveis. A construcdo de boas
praticas ndo se limita a escolha de intervengdes;
abrange também a conscientizacdo sobre os li-
mites naturais do envelhecimento, promovendo
uma relagdo saudavel entre ciéncia, estética e
aceitacédo pessoal.
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INTRODUCAO

Devido a intensificacdo da atividade hu-
mana e o uso de combustiveis fosseis, o planeta
viu um aumento médio da temperatura de 1,2°C
em comparacdo ao mundo pré-industrial. Os
cincos anos mais quentes ja registrados ocorre-
ram todos ap6s 2015. Com o desenvolvimento
metropolitano e a industrializacdo, o0 meio am-
biente sofreu grandes impactos e alteracfes
causados por forcas antrdpicas, que provoca-
ram um movimento de mudangas e aqueci-
mento climético. Dentre essas mudancas, ha o
aumento da temperatura do ar, que dobrou glo-
balmente; e a deplecdo do ozdnio estratosférico,
que levou a uma maior exposi¢do humana as ra-
diagdes ultravioleta (ISLER et al., 2022). Po-
rém, ao impactar o meio ambiente, o ser hu-
mano também torna-se um alvo. As mudancas
climaticas possuem uma relacdo multifacetada
com a saude humana e grande relevancia clinica
para todos os sistemas organicos, incluindo a
pele (BELZER & PARKER, 2023).

Este capitulo tem como objetivo explorar os
impactos das mudancas climaticas na satde hu-
mana, com énfase nas alteracfes ambientais,
como o0 aumento da temperatura do ar e a deple-
cao do ozbnio estratosférico, e suas consequén-
cias para a saude cutanea. Busca-se compreen-
der a relacdo entre essas mudangas e os efeitos
multifacetados sobre a pele, destacando sua re-
levancia clinica e os mecanismos envolvidos
nesse contexto ambiental e fisioldgico.

METODO

Trata-se de uma revisdao narrativa da litera-
tura sobre a interface entre dermatologia e mu-
dangas climaticas, realizada no periodo de de-
zembro de 2024, por meio de pesquisas na base
de dados PubMed. Foram utilizados os descri-
tores: “mudanca climatica & dermatologia”,

“aquecimento global & dermatologia” e “refu-
giados climaticos & dermatologia”, nos idio-
mas Portugués e Inglés.

Por se tratar de uma revisdo narrativa, a se-
lecdo dos estudos ndo seguiu critérios rigidos de
incluséo e excluséo, sendo as referéncias esco-
Ihidas com base na relevancia temética e na
adequacdo aos subtopicos abordados, priori-
zando-se artigos publicados nos altimos cinco
anos, de forma a fornecer um panorama atuali-
zado sobre o tema.

Além da busca na base de dados PubMed,
foram consideradas outras fontes de informa-
¢ao, como relatorios do Alto Comissariado das
Nacdes Unidas para Refugiados (ACNUR)
sobre refugiados climaticos, com o objetivo de
incluir informagdes contextuais e complemen-
tares. Essa abordagem permitiu abranger o0s
principais aspectos da relacdo entre mudancas
climaticas e manifestacbes dermatoldgicas,
enriquecendo a anélise e a discuss&o.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A Pele e o Clima
A pele é a principal interface do individuo e

0 ambiente, por isso é mais suscetivel e vulne-
ravel a impactos devido ao grande e constante
contato com o mundo exterior. A pele exerce
diversas funcgdes essenciais para 0 organismo,
como controle de temperatura, regulagdo hi-
drica, controle de eletrdlitos e, principalmente,
uma barreira protetora de modula¢do imunolo-
gicas contra estressores externos e ambientais
(BURNS, 2019). A pele é um verdadeiro ecos-
sistema biologico, pois contém uma rede de mi-
croorganismos, de componentes biologicos e fi-
sicos vivos, conhecida como microbiota cuta-
nea, que desempenha grande influéncia na sa-
Ude da pele (BELZER & PARKER, 2023) e
também é influenciada pelo clima.
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Fatores relacionados as mudancas climati-
cas interferem diretamente na capacidade da
pele em manter a sua homeostase, acentuando a
possibilidade do desenvolvimento de doencas
cutaneas (BELZER & PARKER, 2023), além
de afetarem a microbiota cutanea, influenci-
ando a epidemiologia e a gravidade de distur-
bios dermatologicos (ISLER et al., 2022). Em
especial, os impactos do clima relacionados a
radiacdo UV e as temperaturas se destacam em
relagdo aos danos a saude dermatoldgica.

Radiacdo Ultravioleta e Deplecdo da
Camada de Ozonio
O aumento dos niveis de radiacdo ultravio-

leta (UV) nas Gltimas décadas € uma conse-
quéncia direta da deplecdo da camada de ozbnio
estratosférico, resultante da emissdo de cloro-
fluorcarbonetos (CFCs) e gases similares pela
atividade humana. Esses compostos, aléem de
destruirem o ozbnio, atuam como potentes ga-
ses de efeito estufa, intensificando o aqueci-
mento global e elevando ainda mais os niveis de
UV-R (radiacgdo ultravioleta) que atingem a su-
perficie terrestre.

Sendo a interface entre 0 organismo e 0 am-
biente, a pele moldou-se as condi¢es ambien-
tais em que vivem os humanos ha milénios, ge-
rando, por selecdo natural, alteracBes de cor de
pele e pelos. Essa adaptagdo esta ligada a sin-
tese de vitamina D e & protecdo contra a radia-
cao ultravioleta (UV). As novas alteracbes no
padréo de radiacdo UV sdo um desafio adapta-
tivo, podendo causar desde pigmentagdes anor-
mais e fotossensibilidade até céancer (HA-
YASHIDE et al., 2010).

A exposicdo aumentada a radiacdo UVA e
UVB causa danos significativos a salde cuta-
nea, provocando queimaduras solares mais fre-
quentes, envelhecimento precoce, exacerbacao
de doencas que envolvem fotossensibilidade
(como Lupus) e também o desenvolvimento de

neoplasias (carcinoma basocelular, espinocelu-
lar e melanoma) por danos diretos ao DNA ce-
lular. Em regiGes com menor concentracdo de
0zOnio estratosférico (e consequente maior ex-
posicdo a UVA e UVB), observam-se indices
mais elevados de cancer de pele, o que exige
uma maior atencgdo as estratégias de fotoprote-
¢ao (MOAN & DAHLBACK, 1992).

A lesdo ao DNA também acontece com a
microbiota da pele, levando a morte celular e
liberagdo de PAMPs (Pathogen-Associated
Molecular Patterns), desencadeando respostas
imunoldgicas e disbiose na pele (BURNS et al.,
2019).

Além disso, a exposi¢do prolongada a radi-
acao e altas temperaturas acelera o estresse oxi-
dativo e reduz a capacidade de regeneragéo cu-
tanea, especialmente em individuos mais vulne-
raveis (SMITH et al., 2023).

Aumento da Temperatura e
Exacerbacao de Dermatoses
As elevacgOes de temperatura decorrentes do

aquecimento global também impactam a satde
dermatoldgica. O aumento da temperatura in-
duz a disrupcéo da microbiota cutanea, exacer-
bando condi¢Ges como dermatite atopica, acne
vulgar e psoriase, alem de aumentar o risco de
insolacdo (BELZER & PARKER, 2023; ISLER
et al., 2022), além de promover a sudorese e fa-
vorecer 0 aumento da incidéncia de infec¢des
fangicas, principalmente em areas de dobras. O
aumento da transpiracdo, associado a poluentes
atmosféricos, também esta associado a piora de
quadros de acne.

Poluicdo Atmosférica e Seus Efeitos na
Pele
A poluigéo do ar também desempenha um

papel crucial no envelhecimento da pele, espe-
cialmente em areas urbanas, onde a maior parte
da poluicéo é originada pela queima de com-
bustiveis fosseis e pela atividade industrial. A
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exposicdo continua a esses poluentes enfra-
quece a barreira cutanea, reduz a producao de
esqualeno e degrada o tocoferol, resultando no
aparecimento de manchas escuras (lentigos) e
rugas (SCHIKOWSKI & HULS, 2020). Além
disso, a poluicdo particulada pode induzir infla-
macOes nos fibroblastos, levando a producdo
excessiva de metaloproteinases e a reducdo da
sintese de colageno e elastina, essenciais para a
firmeza e elasticidade da pele.

O impacto da poluicdo no organismo é va-
ridvel, dependendo do tipo de poluente, da con-
dicdo da pele e da intensidade da exposicao.

Hidrocarbonetos aromaticos, presentes na
poluicdo do ar, geram substancias que se ligam
ao DNA, aumentando o risco de cancer, especi-
almente quando h& exposi¢do concomitante a
radiacdo ultravioleta (FERNANDES & BANE-
RJI, 1995). Além de acelerar o envelhecimento
e aumentar o risco de cancer, a poluicdo tam-
bém esta associada a dermatoses inflamatorias,
COMO eczema e acne.

Os compostos particulados liberados em
gueimadas causam sensibilizacdo e envelheci-
mento precoce. A exposi¢do ocupacional e in-
dustrial a gases do efeito estufa, como hidrocar-
bonetos clorados (dinitrofenol, pentaclorofe-
nol), pode resultar no desenvolvimento de erup-
¢Oes acneiformes, como a cloracne (RIBAS &
MATSUMURA, 2009).

O ozonio estratosférico desempenha um pa-
pel essencial na protecdo contra radiacdo ultra-
violeta, mas esse gas, quando presente na tro-
posfera (camada mais baixa da atmosfera),
pode ser considerado um poluente que causa
danos oxidativos a pele.

Impacto das Mudancas Climaticas em
Doengas Tropicais
A intervencdo humana no meio ambiente,

por meio da exploracdo de recursos, ocupacéao
de novas areas e, agora, por grandes areas de

desmatamento e queimadas (KROLL et al.,
2014), resulta em repercussoes significativas na
salide humana, como a intensificacdo de doen-
cas cutaneas.

A interacdo entre pele e mudancas ambien-
tais pode ser exemplificada pela Leishmaniose
Tegumentar Americana, doenga causada por
protozoarios do género Leishmania, que leva ao
desenvolvimento de Glceras cutaneas e compro-
metimento das mucosas (GONTIJO & CAR-
VALHO, 2003). No Brasil, essa doenca se tor-
nou mais prevalente no século XX, especial-
mente apos a construcgdo da estrada de ferro No-
roeste, que desmatou areas ricas em flebotomi-
neos, 0s vetores responsaveis pela transmissao.

Alteracdes nos padrdes de temperatura e
precipitacdo podem expandir o habitat dos fle-
botomineos, vetores transmissores da Leishma-
nia spp., aumentando o risco de transmisséo da
doenca em novas areas. 1sso, somado ao desma-
tamento, & maior intensidade e extensdo de
queimadas, a construcdo de estradas, a criagdo
de novos nucleos populacionais e ao aumento
das atividades agricolas favoreceram o aumento
de casos de leishmaniose.

Alem disso, em &reas de desflorestamento,
também se observa o desenvolvimento do pén-
figo foliaceo endémico, uma dermatose bolhosa
autoimune que se manifesta com erupcoes eri-
tematosas e escamosas, acompanhadas de ulce-
racOes pela ruptura de bolhas frageis.

A destruicdo florestal agrava as mudancas
climaticas, visto que a Amazonia é um dos mai-
ores sumidouros de gas carbonico (um gas es-
tufa) do mundo, de modo que as temperaturas
mais altas e a irregularidade pluvial aumentam
a tendéncia a grandes queimadas florestais, que,
por sua vez, aumentam a area desmatada, ali-
mentando um ciclo vicioso e intensificando a
frequéncia e a gravidade das dermatoses asso-
ciadas.
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Urbanizacéo, llhas de Calor e
Dermatoses Fotoinduzidas
O padrdo de urbanizacdo e o desenvolvi-

mento de edificagdes agravam ainda mais a ex-
posicdo a radiacdo ultravioleta ja aumentada
pela mudanca climatica, o que favorece a inten-
sificagdo de dermatoses fotoinduzidas, como
melasma, rosacea, IUpus eritematoso e campos
de cancerizacdo cutdnea (MIGUEL et al.,
2017). Nas grandes cidades, as ilhas de calor e
a poluicéo do ar estdo associadas ao aumento de
doencas relacionadas a hipersensibilidade,
como a dermatite atépica (TAN et al., 2010).

Sazonalidade e Mudancas Climaticas
O clima é um conjunto de varia¢des atmos-

féricas que se repetem ao longo do tempo, como
temperatura, precipitacdo e ventos. Sua sazona-
lidade é claramente observada nas doengas de
pele, com a psoriase apresentando menor pre-
valéncia no verdo devido a maior exposi¢do a
radiacdo ultravioleta (que age como imunomo-
dulador, assim como na fototerapia). Paralela-
mente, 0 melasma, as infeccdes estafilocdcicas,
queratoses actinicas e acidentes com animais
peconhentos sdo mais comuns durante essa es-
tacao.

No inverno, a psoriase e a dermatite atopica
se tornam mais frequentes devido & queda nas
temperaturas.

No outono, as micoses se tornam predomi-
nantes, enquanto na primavera prevalecem pso-
riase e dermatite atopica.

No Brasil, devido a sua localizacéo intertro-
pical, as varia¢des climaticas ao longo do terri-
torio sdo significativas, com diferentes doencas
de pele prevalentes ao longo do ano depen-
dendo da regié&o.

As mudancas climéaticas podem alterar a
conformacdo normal das estacdes e, dessa for-
ma, influenciar na incidéncia de doencas de pe-
le. Por exemplo, fendbmenos como EIl Nifio e La
Nifia, que devem tornar-se mais intensos e

frequentes devido ao aquecimento global, estdo
ligadas a mudancas dos padrdes de temperatura
e precipitagéo, inclusive envolvendo eventos
climéaticos extremos, como chuvas intensas,
inundagOes, secas extremas e queimadas mais
intensas, influenciando também a incidéncia de
doencas dermatoldgicas (GUTIERREZ et al.,
2010).

Desigualdade Climatica
Quando se fala sobre agquecimento global, a

desigualdade dos efeitos das mudancas climati-
cas € um topico que muitas vezes fica em se-
gundo plano. Assim como em outras situacfes
extremas (como conflitos armados), 0s mais
afetados sdo geralmente as populagdes ja vul-
nerabilizadas por outros motivos. A Agéncia da
ONU para Refugiados (ACNUR), em sua pu-
blicagdo “Sem escapatoria - Na linha de frente
das mudancas climaticas, conflitos e desloca-
mento forcado” (novembro de 2024), expde que
dois tergos dos 120 milhdes de refugiados dos
Gltimos 10 anos vivem em paises de alta expo-
sicdo a eventos climéaticos extremos, como
Etiopia, Haiti, Mianmar, Somalia, Suddo e Si-
ria, sobrepondo o risco de conflitos armados ao
risco climatico.

Além dos desastres climéaticos propria-
mente ditos, como tempestades extremas, secas
prolongadas, enchentes e queimadas, € proje-
tado que a maioria dos assentamentos de refu-
giados experienciara o dobro de dias de calor
perigoso até 2050. O deslocamento forgado
ocorre principalmente como resposta a guerras
e conflitos, mas 0 numero de migrantes especi-
ficamente devido a desastres climéaticos - 0s
chamados “refugiados climaticos” - vem au-
mentando, somando mais de 220.000 desloca-
mentos internos nos ultimos 10 anos.

Segundo o relatério da ACNUR, o Brasil
estd listado como area de grave risco relacio-
nado ao clima, com um local na regido Norte
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demarcado como de risco extremo (ACNUR,
2024). Aqueles afetados e deslocados pelas en-
chentes de 2024 no Rio Grande do Sul podem
ser considerados refugiados climaticos.

Os migrantes forgados possuem maior risco
de trauma cuténeo e infec¢Ges (queimaduras,
cortes, escoriacOes, perfuracdes, impetigo, ce-
lulite, entre outros) devido a conflitos armados
e pelas proprias condicGes de deslocamento, o
que pode ser fonte inicial de morbidade cutanea
e possivelmente ser sitio de infecgdo secundaria
por bactérias (gram positivas e gram negativas),
fungos, e micobactérias (ANDERSON et al.,
2023).

Paralelamente, desastres climaticos carre-
gam e agravam patologias especificas. Por
exemplo, enchentes causam picos de doencas
transmitidas ou favorecidas pela &gua contami-
nada durante e logo apds suas ocorréncias, com
queixas dermatoldgicas configurando a queixa
médica mais comum (19%), segundo a ONU
(FATHY & ROSENBACH, 2020). Algumas
doencas que apresentam maior incidéncia apos
enchentes sdo a sindrome do pé de imersao
(condicdo em que a submersdo prolongada dos
pés causa absorcdo de agua pela pele e circula-
cao prejudicada, causando bolhas, Ulceras, ma-
ceracOes, infecgbes secundarias e gangrena);
dermatite de contato; leptospirose; maléaria; e
outras infeccOes bacterianas, micobacterianas,
fangicas e parasitarias (ANDERSON et al.,
2023; FATHY & ROSENBACH, 2020; CHOI
etal., 2023).

Outro evento extremo cuja incidéncia vem
aumentando e que afeta os refugiados séo os in-
céndios florestais descontrolados. Seu dano a
pele pode ser direto, pelas queimaduras, que po-
dem ser sitio de infec¢des secundarias; ou indi-
reto, pelos poluentes atmosféricos, que podem
levar a surtos de doengas inflamatdrias e autoi-
munes e causar envelhecimento precoce devido

ao dano oxidativo na pele (FATHY & ROSEN-
BACH, 2020).

Essas condicOes de vulnerabilidade e doen-
cas causadas pela migracéo e desastres climati-
cos sao sobrepostas a patologias tipicas de abri-
gos de refugiados. Devido ao acesso limitado a
higiene e condicGes de superlotagéo, esses abri-
gos comumente sofrem com surtos de escabiose
e pediculose, que podem predispor a infec¢bes
secundarias (como o impetigo estreptocdcico e
o tifo epidémico, respectivamente), gerando
ainda mais morbidade (KWAK et al., 2021;
ANDERSON et al., 2023).

Deve-se destacar também a migracédo e os
perigos climaticos como causas de perda de
prevencao, seguimento e tratamento de doengas
que tenham manifestacbes cutaneas, como o
HIV e a tuberculose, além das doencas derma-
toldgicas em si (KWAK et al., 2021). Também
héa registros de surtos de doencas causadas por
vetores artropodes entre grupos de refugiados.
E especulado que a mudanca climatica seja
causa da ampliacéo da regido endémica desses
vetores, de modo que as popula¢bes mais vul-
neraveis sao as mais afetadas. Dessa forma, isso
favorece surtos entre os migrantes e abrigados
em campos de refugiados. Foram relatados sur-
tos de Leishmaniose Cuténea (LC) no Libano
em 2013, com mais de 95% dos casos registra-
dos em refugiados sirios, e surtos semelhantes
de LC na Grécia, Jordania, Turquia, Chad e Tu-
nisia. Também foram reportados surtos de Den-
gue em campos de refugiados no Sudao, junta-
mente com casos em regides antes ndo afetadas
gracas as mudancas climaticas (CHOI et al.,
2023).

Além disso, todos esses fatores (migragéo
forcada, inseguranca fisica, inseguranca ali-
mentar, exposi¢cao aos perigos e consequéncia
dos desastres, estadia em locais superlotados e
com mas condices de higiene, redugdo ou falta
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completa de acesso a atendimento médico, en-
tre outros) (ACNUR, 2024) podem agir como
estressores agudos e cronicos, que podem dis-
parar ou piorar condicGes inflamatorias da pele
como psoriase, dermatite atopica, alopecia are-
ata e vitiligo, e condicdes infecciosas, como o
herpes labial (ANDERSON et al., 2023).

A desigualdade climatica, porém, ndo esta
relacionada apenas a maior ou menor exposicao
a eventos extremos. Trabalhadores ao ar livre,
especialmente os de baixa renda, também estdo
em situacdo desfavoravel, pois serdo bem mais
afetados pela maior taxa de dias perigosamente
quentes, pela maior radiacdo UV, e pela expan-
séo da area endémica de vetores e patdgenos de
doencas, de modo que sua exposi¢do ocupacio-
nal sera fator de risco adicional para queimadu-
ras solares, cancer de pele, envelhecimento pre-
coce e doengcas infecciosas (SILVA & ROSEN-
BACH, 2021).

Dessa forma, é fundamental destacar que 0s
impactos das mudangas climéticas na satde da
pele, assim como seus custos econdémicos e so-
ciais, afetam de forma desproporcional as po-
pulacbes mais vulneraveis e marginalizadas,
devido as desigualdades estruturais no acesso a
medidas de protecéo e cuidados dermatoldgicos
(BELZER & PARKER, 2023).

Estratégias de mitigacao e prevencao
dos impactos climaticos na pele
Sabendo que medidas como a promocao da

fotoprotecdo, o controle da poluicdo e a adapta-
¢ao as mudancas ambientais sdo essenciais para
reduzir os impactos negativos na saude da pele
(ARITA et al., 2024), a educagéo sobre cuida-
dos para populac6es de alto risco e a priorizacao
da justica ambiental sdo imprescindiveis na
abordagem aos riscos dermatoldgicos a saude
associados as mudancas climaticas (SILVA et
al., 2021).

Dessa forma, para prevencao desses im-
pactos climaticos na pele, é essencial o fortale-
cimento da educacdo em salde, com énfase na
conscientizagao sobre 0s riscos associados a ex-
posicdo solar excessiva, a poluicdo do ar e a
falta de acesso a medidas preventivas bésicas,
como o uso de filtro e roupas protetoras.

Levantamentos recentes sugerem que
iniciativas educativas comunitérias, integradas
com campanhas de salde publica, podem au-
mentar significativamente a adesdo as praticas
de protecéo solar e reduzir a incidéncia de con-
dicBes cutaneas relacionadas a radiacdo ultravi-
oleta (JOHNSON et al., 2022). Além disso, a
incorporagédo de campanhas educativas que des-
tacam a importancia do diagnostico precoce
tem demonstrado ser eficaz na redugdo da mor-
talidade associada a neoplasias de pele (PE-
REIRA et al., 2023).

Igualmente, destaca-se a importancia da
equidade no acesso aos cuidados de salde, uma
vez que populacdes vulneraveis sdo despropor-
cionalmente afetadas pelas mudangas climati-
cas. Estudos mostram ainda que a atuagdo dos
dermatologistas € crucial tanto na orientagdo
preventiva quanto no tratamento das doencas
exacerbadas por esses fatores ambientais. O re-
conhecimento e a resposta adequada a esses de-
safios emergentes séo determinantes para pro-
teger a salde dermatoldgica das geracoes futu-
ras (JOHNSON et al., 2022).

Paralelamente, o desenvolvimento de tec-
nologias sustentaveis também desponta como
uma estratégia viavel para mitigar os impactos
climaticos na pele. Inovagdes na industria cos-
mética, como a criacdo de protetores solares
ecologicamente corretos e formulagdes que mi-
nimizam o impacto ambiental, tém sido cada
vez mais valorizadas. Outra area promissora é a
pesquisa sobre substancias bioativas derivadas
de plantas, que apresentam propriedades antio-
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xidantes e anti-inflamatdrias capazes de prote-
ger a pele contra danos causados por radicais li-
vres, que sao amplificados pela exposi¢éo a ra-
diacdo ultravioleta e a polui¢do. Essas substan-
cias, como polifenois e flavonoides, mostra-
ram-se eficazes na prevencao de doencas cuta-
neas e no fortalecimento das defesas naturais da
pele (LEE et al., 2023).

Além disso, 0 monitoramento constante
da poluicdo do ar e sua relagdo com doencas
dermatoldgicas permite o desenvolvimento de
politicas publicas que visem a reducdo desses
poluentes (KIM et al., 2023).

PublicagBes atuais também sugerem novas
formas de fotoprotecdo: o uso de barreiras fisi-
cas, Como roupas especiais com prote¢éo ultra-

violeta, pode reduzir significativamente a inci-
déncia de condicbes dermatoldgicas causadas
por exposigdo prolongada ao sol. Essas tecno-
logias, em combinagdo com a fotoprotecgdo qui-
mica, oferecem uma abordagem integrada para
a prevencao de danos cutaneos (MARTINEZ et
al., 2023).

Em sintese, a implementacéo de estratégias
integradas que combinam educacdo, inovagéo
tecnoldgica e politicas publicas sustentaveis é
essencial para mitigar os impactos das mudan-
cas climaticas na pele. A articulacdo entre dife-
rentes setores da sociedade e o investimento em
pesquisa sdo fundamentais para garantir a pro-
tecdo da salde dermatol6gica em um cenario de
intensificagdo dos desafios climaticos.

Tabela 2.1 Doencas dermatoldgicas afetadas por mudangas no clima

Doencas dermatoldgicas, doencas infecciosas e lesdes previstas para serem afetadas pela mudanca climatica

Doencas Exacerbadas pelo Calor

Dermatite atopica (eczema)
Disceratose folicular (Doenca de Darier)
Displasia ectodérmica
Eritromelalgia
Doenca de Fabry
Hiperidrose
Impetigo
Miliaria ("brotoeja™)
Prurido senil
Rosacea
Dermatose acantolitica transitoria e persistente
(Doenca de Grover)
Acne tropical
Urticaria (induzida pelo calor, colinérgica)

Doencas Exacerbadas por Enchentes

Picadas e mordidas
Pé de imersédo
Infestagdes (incluindo escabiose, pediculose da
cabeca, larva migrans cutanea, dermatite cercarial)
Infecgdes sistémicas: viral (sarampo, dengue,
infec¢des por enterovirus e virus Coxsackie); protozoé-
rias (maldria, leishmaniose)

Trauma e infecgBes de feridas relacionadas: bacterianas
(polimicrobianas; gram-negativas; gram-positivas; té-
tano; Burkholderia pseudomallei [melioidose]; Vibrio

vulnificus e Vibrio parahaemolyticus); flngicas superfi-
ciais (tinea, dermatofitos) e fungicas profundas (Cla-
dophialophora bantiana, mucormicose, blastomicose)
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Doengas Exacerbadas pelo Aumento do Di6xido de
Carbono Atmosférico

Dermatite alérgica de contato por género

Dermatite alérgica de contato por género Toxicoden-
dron (hera-venenosa)

Doengas Exacerbadas por Queimadas e Fumaca As-
sociada

Dermatite at6pica (eczema)
Queimaduras

Doengas Exacerbadas pelo Aumento do Di6xido de
Carbono Atmosférico

Dermatite alérgica de contato por ambrésia

Dermatite alérgica de contato por género Toxicoden-
dron (hera-venenosa)

Doengas Exacerbadas pela Polui¢do do Ar

Acne
Dermatite atpica
Envelhecimento cutaneo extrinseco (rugas
grosseiras [rugas] e lentigos)
Psoriase

Doencas Afetadas por um Clima em Mudanca

Infecgdes por Borrelia (Doenca de Lyme)
Doenga médo-pé-boca
Melioidose
InfeccOes por Micobactérias (tuberculose e ndo
tuberculosas)
Virus Ross River

Impacto Notavel Incerto

Neoplasias cutaneas (incluindo carcinoma basocelular,
carcinoma espinocelular, melanoma)

Fonte: ANDERSON et al., 2023, adaptado.
CONCLUSAO

A analise das doencas dermatoldgicas asso-
ciadas ao clima destaca uma preocupacao cres-
cente com a salde cutdnea em um cenario de
mudancas climéticas cada vez mais evidentes.
As evidéncias apresentadas neste capitulo de-
monstram que fatores como o aumento da radi-
acdo ultravioleta, as temperaturas extremas e a
poluicdo atmosfeérica estdo diretamente ligados
ao surgimento e a exacerbacdo de diversas do-
encas dérmicas.

A relacdo entre clima e pele é complexa e
multifacetada, afetando ndo apenas a saude in-
dividual, mas também as populagdes mais vul-
neraveis, como refugiados climaticos e traba-
Ihadores expostos ao ambiente. A desigualdade
social agrava ainda mais esse cenario, com gru-
pos marginalizados sendo os mais atingidos pe-
los efeitos adversos das mudangas climaticas e
amplificando fenbmenos de adoecimento nes-
ses grupos vulneraveis.

Diante desse cenario desafiador, a dermato-
logia tem um papel fundamental a desempe-
nhar. A pesquisa cientifica precisa avancar na
compreensdo dos mecanismos pelos quais as al-
teracOes climaticas afetam a pele, permitindo o
desenvolvimento de novas estratégias de pre-
vencao, diagnostico, manejo e tratamento das
doencas dermatologicas. A promocdo de habi-
tos de vida saudaveis, a educacdo em salde e a
conscientizagdo sobre 0s riscos da exposicao
solar excessiva e da polui¢cdo sdo medidas es-
senciais para proteger a saude da pele.

As mudancas climaticas estdo redefinindo a
pratica da dermatologia. E fundamental que a
dermatologia adote uma abordagem proativa,
buscando solugdes sustentaveis e inovadoras
para proteger a saude da pele. A busca por cos-
méticos biodegradaveis e o uso de energias re-
novaveis sdo exemplos de iniciativas nesse sen-
tido. No entanto, o desafio vai além da derma-
tologia, exigindo uma acéo integrada de diver-
sos setores da sociedade. A ciéncia, a justica
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ambiental e a equidade em saude devem ser pri-  nica em prol da coletividade. Em resumo, a der-

oridades, garantindo que todos tenham acessoa  matologia do futuro precisa ser socialmente res-

cuidados de qualidade. A ética também é fun-  ponsével, buscando solug¢des que promovam a

damental, orientando a pesquisa e a pratica cli-  salde da populacdo e a sustentabilidade do pla-
neta.
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INTRODUCAO

As tecnologias avangaram nos Gltimos tem-
pos, revolucionando diversas areas, como a sa-
Ude, a educacdo e a comunicacdo (SOUZA &
LIMA, 2022). A dermatologia lida com a pele,
0 maior 6rgdo do corpo humano, e justamente
por isso sempre foi marcada por inovagdes tec-
nolégicas (OLIVEIRA & SILVA, 2021). Nesse
contexto, surgiu a Dermatologia Digital, que é
um campo da Dermatologia que utiliza tecnolo-
gias digitais para auxiliar no diagndstico, no tra-
tamento e no monitoramento de doencas de
pele, como a inteligéncia artificial, telemedi-
cina e dermatoscopia digital, as quais transfor-
maram positivamente a pratica médica (FER-
REIRA et al., 2023).

Na dermatologia, a IA tem um papel crucial
na dermatoscopia, mediante analise de imagens
e no reconhecimento de padrdes, sendo os algo-
ritmos capazes de identificar lesdes com uma
precisdo excepcional (MARTINS et al., 2020).
As aplicacGes da A incluem também o aprimo-
ramento da teledermatologia, tornando o cui-
dado acessivel a areas remotas ou com acesso
limitado a especialistas, e o desenvolvimento de
terapias mais eficazes e individualizadas, por
meio da analise de dados genéticos e molecula-
res (PEREIRA & COSTA, 2023). Ademais, a
IA pode auxiliar na educacdo médica, ofere-
cendo simulagOes para a capacitagdo de derma-
tologistas (ROCHA & ALMEIDA, 2022).

E importante ressaltar que a inteligéncia ar-
tificial ndo substitui o papel do médico, mas
complementa e amplia suas habilidades (SIL-
VEIRA, 2021). A pratica dermatoldgica é com-
posta ndo apenas por um diagndstico técnico,
mas também por uma compreensao do contexto
clinico do paciente, sua histdria e seus aspectos
emocionais (ALVES et al., 2022). Assim, a 1A
ndo deve ser vista como uma competicéo entre

profissionais e tecnologia, mas como uma cola-
boracdo, permitindo ao médico focar no cui-
dado centrado na pessoa.

Neste capitulo, exploraremos como a inteli-
géncia artificial esté transformando a dermato-
logia, analisando suas aplicac@es praticas, as li-
mitacBes e desafios éticos envolvidos em sua
implementacdo e os horizontes futuros desta
tecnologia (NASCIMENTO, 2023).

METODO

Trata-se de uma revisao narrativa, realizada
no periodo de dezembro de 2024, por meio de
pesquisas nas bases de dados eletrénicos: Pub-
Med, Scielo e ScienceDirect, além de fontes
disponiveis na biblioteca virtual da Universi-
dade de Brasilia. Foram utilizados os descrito-
res: “dermatologia digital”, “inteligéncia artifi-
cial”, “teledermatologia” e “diagnostico derma-
tologico”.

Os critérios de inclusdo foram: artigos nos
idiomas Portugués, Inglés e Espanhol, publica-
dos no periodo de 2010 a 2024, que abordassem
diretamente a tematica proposta e estivessem
disponiveis na integra. Os critérios de excluséo
foram: artigos duplicados, disponibilizados
apenas na forma de resumo, que ndo abrangiam
a tematica do estudo ou que ndo atendiam aos
demais critérios de inclus&o.

Apos a selecdo, foram incluidos 45 artigos,
que foram submetidos a leitura minuciosa para
a coleta de dados. A andlise foi conduzida de
forma descritiva, dividindo os principais temas
em categorias como: dermatologia digital,
telemedicina, dermatoscopia digital e avangos
tecnoldgicos na préatica dermatologica

RESULTADOS E DISCUSSAO
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Casos Reais e Estudos de Validacéo de
Algoritmos em Dermatologia Digital
Os feitos promissores concebidos pela in-

sercdo das tecnologias, como a inteligéncia ar-
tificial, no cenario da dermatologia sdo obser-
vados no diagnoéstico e tratamento de manifes-
tacOes cutaneas. A pesquisa de 1A em dermato-
logia focou inicialmente no cancer de pele, par-
ticularmente no melanoma; mais recentemente,
assumiu multiplas categorias de diagndsticos e
recomendac0es terapéuticas (ALBERT et al.,
2020). Para validar o impacto e a eficacia des-
sas ferramentas, os estudos de validacao de al-
goritmos focam na comparacéo das habilidades
e da precisdo no diagndstico feito por especia-
listas da area e no realizado por IA.

A titulo de ilustracdo, pode-se considerar
um estudo publicado nos anais de Oncologia
(HAENSSLE et al., 2018), no qual foi avaliada
a performance diagndstica de uma Rede Neural
Convolucional (CNN) no reconhecimento der-
matoscopico de melanoma em comparagdo com
58 dermatologistas. No caso em questdo, a
CNN é um modelo de algoritmo treinado para
reconhecimento através de imagens, que simula
0 processamento visual feito pelo Sistema Ner-
voso Central em humanos. A partir disso, os re-
sultados encontrados e a discussdo elencada
convergem para demonstrar que a acuracia di-
agnostica da inteligéncia artificial para mela-
noma é superior a uma parcela dos diagndsticos
propostos por alguns dermatologistas partici-
pantes dessa pesquisa.

O conflito levantado por essa comparacao
pde em questdo dois aspectos essenciais na ava-
liacdo de lesdes cutaneas: a deteccéo precoce e
amenor chance de tratamentos equivocados por
erros de diagndstico. Entretanto, cabe salientar
que, ao longo desse estudo, observou-se uma
melhora na precisdo do diagndstico médico ao
incrementar o histdrico clinico do paciente, ao
invés de basear-se apenas na informacéo visual

como fizeram essas maquinas treinadas. Sabe-
se que alguns algoritmos demonstraram alta
performance ao serem utilizados em imagens de
pacientes de diferentes origens étnicas, embora
haja uma preocupacdo com a generalizacdo dos
modelos, j& que muitos conjuntos de dados in-
cluem predominantemente imagens de pacien-
tes caucasianos, o que pode reduzir a eficicia
do modelo em populacdes melanodérmicas
(GUANDALINI et al., 2024).

Os aspectos suscitados por essa discussao
ampliam-se para além da atuacdo do dermato-
logista na avaliacdo de lesGes cutaneas e tam-
bém ganham espaco na assisténcia prestada por
médicos generalistas. 1sso porque médicos ndo
dermatologistas, muitas vezes, possuem uma
bagagem escassa no atendimento ao amplo es-
pectro de doencas que podem acometer a pele.
A introducéo dessas tecnologias especializadas
na atencdo primaria a saide (APS) pode ser be-
néfica no sentido de estimular a capacitagdo
continua de médicos ndo dermatologistas, pois
aprimorar a acuracia diagnostica permite que
esses profissionais se atualizem sobre as condi-
cOes dermatoldgicas e seus tratamentos. Além
disso, a intervencgdo precoce e a eficiéncia cli-
nica mediante o uso de IA possibilitam a tria-
gem de pacientes com casos mais urgentes a se-
rem tratados na dermatologia, bem como consi-
dera quais se enquadram na APS. A longo
prazo, esses mecanismos podem melhorar sig-
nificativamente nédo sé a qualidade no atendi-
mento ao paciente, como diminuir a sobrecarga
dos servicos especializados. Isso porque 0s sis-
temas de IA podem aprender mais com casos
sucessivos e podem ser expostos a varios casos
em minutos, 0 que supera em muito 0 nimero
de casos que um médico poderia avaliar
(AMISHA et al., 2019).

Impacto Clinico e Eficacia da IA no
Diagnostico Dermatologico
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Nos ultimos anos, a Inteligéncia Artificial
(1A) tem se consolidado como uma ferramenta
de extrema relevancia no diagndstico e no mo-
nitoramento de doencas dermatoldgicas, espe-
cialmente do céncer de pele, por meio da sua
capacidade de processar grandes volumes de
dados e identificar padroes complexos informa-
cionais.

Os algoritmos de IA, sobretudo aqueles ba-
seados em redes neurais convolucionais
(CNNs), demonstram desempenho notavel na
classificacdo de lesdes cutaneas a partir de ima-
gens dermatocdpicas. Tais modelos possuem a
capacidade de identificar canceres de pele ndo
melanoma, como carcinoma basocelular e car-
cinoma espinocelular, com niveis de acuracia
comparaveis aos de dermatologistas experien-
tes (LAMBERT & GRZYBOWSKI, 2024). A
principal vantagem desses algoritmos é sua efi-
cacia na analise de grandes volumes de dados
visuais, permitindo a identificacdo de padrdes
sutis frequentemente imperceptiveis ao olho
humano. Estudos recentes, como o de Ray et al.
(2024), evidenciam que redes neurais profun-
das, como ResNet e EfficientNet, s&o particular-
mente eficazes na deteccao precoce de canceres
de pele, contribuindo para intervencoes tera-
péuticas mais réapidas e eficazes. Todavia, a efi-
cacia desses modelos depende significativa-
mente da diversidade e qualidade das bases de
dados utilizadas no treinamento. A insuficién-
cia de imagens provenientes de diferentes tons
de pele e contextos clinicos pode comprometer
a generalizacdo dos modelos, especialmente em
regibes menos representadas nos bancos de da-
dos globais. Nesse sentido, esfor¢os para am-
pliar a diversidade dos dados de treinamento,
sdo essenciais para garantir diagnosticos mais
precisos e equitativos.

A implementacdo de desenvolvimento dos
modelos multimodais, que integram diferentes

fontes de dados — como imagens dermatosco-
picas, historico clinico do paciente e relatos tex-
tuais de sintomas —, emerge como uma evolu-
cdo promissora no diagnostico dermatoldgico
assistido por 1A (LUO et al., 2023). Esses sis-
temas oferecem uma anélise mais abrangente e
contextualizada, reproduzindo de maneira fide-
digna a prética clinica convencional. Por exem-
plo, Zarfati et al. (2024) demonstraram que a
combinacéo de laudos clinicos com imagens hi-
perespectrais melhora substancialmente a de-
teccdo de melanomas agressivos, minimizando
os riscos de diagnosticos falso-negativos e pro-
movendo a alta especificidade da tecnologia.
Ademais, a analise integrada de diferentes tipos
de dados permite a identificacdo de padrdes
complexos, como correlagdes entre mudancas
nas lesbes e sintomas relatados pelo paciente,
algo desafiador para os modelos unimodais.
Essa abordagem multimodal também contribui
para maior interpretacdo dos algoritmos, permi-
tindo que os médicos compreendam os fatores
que sustentam os diagndsticos, como areas es-
pecificas de suspeita em imagens ou particula-
ridades do histdrico clinico. Dessa forma, esses
modelos oferecem ndo apenas maior precisao,
mas também suporte informativo para a tomada
de decisdes clinicas.

As inovagdes tecnologicas, como microsco-
pia confocal, imagens hiperespectrais e analise
térmica, estdo ampliando significativamente o
escopo de aplicacdo da IA na dermatologia. A
microscopia confocal, por exemplo, possibilita
a visualizagdo em tempo real das camadas mais
profundas da pele, fornecendo imagens de alta
resolucdo que, ao serem analisadas por algorit-
mos de IA, aprimoram o diagnostico precoce de
lesbes malignas (ONIGA et al., 2024). Simulta-
neamente, a tecnologia de imagens hiperespec-
trais permite a captura de informacgdes sobre
metabolismo celular e vascularizacdo, caracte-
risticas cruciais para a diferenciacdo de lesdes
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benignas e malignas. Ainda, a anélise térmica,
que identifica padrdes anormais de temperatura
associados a angiogénese em lesdes malignas,
apresenta-se como uma ferramenta comple-
mentar na pratica clinica dermatoldgica. Outra
abordagem inovadora é o0 uso de modelos tridi-
mensionais para mapear e monitorar multiplas
lesBes cutdneas. Esses modelos, aliados a 1A,
viabilizam um acompanhamento detalhado de
alteragOes na forma, cor e volume das lesGes,
contribuindo para diagnosticos mais precisos e
intervengdes menos invasivas.

A privacidade dos dados dos pacientes é
uma preocupacao central no uso da IA em sis-
temas de saude. Para enfrentar esse desafio, téc-
nicas como aprendizado federado tém sido am-
plamente investigadas. Essa abordagem per-
mite que algoritmos sejam treinados em dados
descentralizados, preservando a privacidade
dos pacientes e promovendo a colaboracéo glo-
bal (RAY etal., 2024). Adicionalmente, a com-
putacdo multipartidaria privada viabiliza o pro-
cessamento de dados criptografados, garan-
tindo a confidencialidade das informagdes en-
quanto contribui para o desenvolvimento de al-
goritmos mais robustos. Tais avangos tecnolo-
gicos aumentam a seguranca dos dados e, prin-
cipalmente, favorecem a diversidade dos con-
juntos de treinamento, essencial para melhorar
a generalizacdo dos modelos em diferentes po-
pulacdes. Essas estratégias promovem uma co-
laboracdo internacional ao permitir treinamento
de modelos com dados mais diversificados e,
consequentemente, mais precisos.

A |IA também desempenha um papel trans-
formador na educacdo médica, auxiliando na
formacéo de profissionais de saude. Ferramen-
tas interativas baseadas em I A permitem que es-
tudantes e residentes pratiquem o diagnostico
de lesbes cutaneas em ambientes simulados,
aprimorando sua experiéncia pratica e confi-
anca clinica (SOHAIL et al., 2024), garantindo

a promocao de diagnostico congruente e efetivo
por 1A a longo prazo, determinado pelo investi-
mento educacional por meio do acesso e capa-
citagdo. Além disso, sistemas de apoio ao diag-
nostico em tempo real, integrados em consultas
dermatoldgicas, oferecem aos profissionais
perspectivas valiosas durante a analise de lesdes
atipicas.

Apesar do progresso alcancado, desafios
significativos permanecem. A padronizagdo na
coleta e no compartilhamento de dados, bem
como a superacao de limitacGes técnicas e éti-
cas, sdo aspectos criticos que precisam ser abor-
dados para ampliar a adogdo da IA na prética
clinica. O futuro da IA na dermatologia depen-
deré do avango continuo em tecnologias emer-
gentes e da implementacao de abordagens ino-
vadoras para compartilhamento seguro de da-
dos, a fim de possibilitar a efetividade diagnos-
tica. Com isso, espera-se que a personalizagédo
do tratamento, fundamentada em perfis indivi-
duais de pacientes, se torne cada vez mais uma
realidade, transformando a prética dermatol6-
gica atual.

Impacto Clinico dos Biossensores
Aprimorados por la na Abordagem
Dermatoldgica

Os biossensores aprimorados por inteligén-

cia artificial (1A) tém revolucionado a area me-
dica, especialmente a dermatologia, ao oferecer
precisdo, automacéo e personalizacdo nos cui-
dados de saude. Esses dispositivos inteligentes
combinam a capacidade de deteccdo biomole-
cular dos biossensores com o poder analitico de
algoritmos de 1A, promovendo diagnésticos
mais rapidos, terapias personalizadas e rastrea-
mento eficiente dos pacientes.

Biossensores Eletroquimicos com IA
Os biossensores eletroquimicos, quando
aprimorados por IA, podem processar grandes
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quantidades de dados obtidos por meio de me-
di¢des de pH, condutancia e correntes elétricas.
A |A aplica modelos de machine learning para
identificar padrGes complexos que seriam difi-
ceis de interpretar manualmente.

Aplicagdes e Beneficios: Monitoramento de
doencas cronicas (psoriase, dermatite atopica,
rosacea): A analise de biomarcadores cutaneos
em tempo real permite ao médico acompanhar
a evolucdo das lesdes dermatoldgicas de forma
continua. Com a IA, os dados coletados séo in-
terpretados automaticamente, alertando o me-
dico sobre possiveis agravamentos.

Facilidade de terapias personalizadas: O
sistema ajusta a posologia de medicamentos t4-
picos conforme a resposta individual do paci-
ente, diminuindo o uso de farmacos desneces-
sarios.

Reducéo de riscos de medicamentos: Com
0 uso de algoritmos preditivos de IA, o biossen-
sor pode prever o risco de reacgOes adversas, 0
que permite ao médico adaptar o tratamento.

Beneficios para o paciente: Tratamento
mais eficaz e personalizado, menos consultas
presenciais e maior controle sobre a condicéo
dermatoldgica.

Beneficios para o médico: Acompanha-
mento remoto em tempo real, com alertas auto-
maticos de piora na condi¢do do paciente, per-
mitindo intervencdes mais rapidas e precisas.

Biossensores Piezoelétricos com IA

Os biossensores piezoelétricos aprimorados
por IA séo altamente sensiveis a pequenas alte-
racOes de massa, como a deposi¢do de micror-
ganismos, virus ou biomarcadores na pele. O
uso de IA permite a analise automatica das mu-
dancas de massa e a predicdo de infecg¢Oes antes
mesmo de 0s sintomas aparecerem.

AplicacGes e Beneficios: Detecgdo precoce
de infecgBes cuténeas (fungicas, bacterianas e

virais): A combinacdo do biossensor piezoelé-
trico com 1A permite detectar agentes infeccio-
sos na pele antes que os sintomas clinicos sejam
visiveis. Isso facilita o inicio precoce do trata-
mento e evita complicagdes.

Prevencdo do céncer de pele: Por meio da
deteccdo de biomarcadores tumorais, 0 biossen-
sor piezoelétrico aliado & 1A reconhece preco-
cemente alteracbes que podem indicar mela-
noma. O algoritmo de 1A, baseado em aprendi-
zado de méaquina, sugere ao médico a necessi-
dade de realizar bidpsias preventivas.

Beneficios para o paciente: Diagndstico
precoce de infeccdes e cancer de pele, evitando
procedimentos invasivos desnecessarios.

Beneficios para 0 médico: Auxilio na to-
mada de decisdo, uma vez que o biossensor
pode alertar automaticamente o médico sobre
alteracdes suspeitas na pele do paciente.

Biossensores Opticos com IA

Biossensores oOpticos detectam mudancas
de propriedades opticas, como fluorescéncia e
refletdncia, que indicam alteragcdes nos tecidos
da pele. A IA aplica algoritmos de visdo com-
putacional para interpretar as alteragcdes Opti-
cas, facilitando a detec¢éo de doencas dermato-
l6gicas.

Aplicacdes e Beneficios: Deteccdo de can-
cer de pele: O sistema de 1A analisa o padrao de
fluorescéncia e refletdncia na pele, detectando
lesdes potencialmente malignas. Com base em
um banco de dados de lesGes conhecidas, 0 bi-
ossensor pode diferenciar entre lesdes benignas
e malignas, priorizando o atendimento de paci-
entes de risco.

Rastreamento de farmacos e controle de tra-
tamentos tdpicos: A avaliagdo do efeito de me-
dicamentos tdpicos é feita automaticamente, ja
que a IA pode monitorar a regeneragdo do te-
cido cutaneo e a resposta da pele ao tratamento.
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Beneficios para o paciente: Reducdo do
tempo de diagndstico de cancer de pele e maior
conforto ao evitar biopsias desnecessarias.

Beneficios para o médico: Diagnostico au-
xiliado por IA permitindo decisdes mais asser-
tivas e diminuindo a necessidade de exames la-
boratoriais. 1sso também aumenta a precisao do
diagnostico diferencial entre lesdes benignas e
malignas.

Biossensores Colorimétricos com IA

Os biossensores colorimétricos detectam
variacdes de temperatura e reaces exotérmicas
em reacOes biologicas. A IA é capaz de prever
0 comportamento térmico da pele, relacionando
o calor liberado com o estado de inflamacé&o ou
infeccéo.

Aplicacdes e Beneficios: Diagndstico de in-
flamacdes e infecgBes cutaneas: O calor libe-
rado por inflamacg6es ou infecgdes pode ser de-
tectado por biossensores colorimétricos. O uso
de IA ajuda a interpretar a temperatura da pele
e a diferenciar entre inflamacdes locais e sisté-
micas.

Facilidade no acompanhamento de feridas
crobnicas e ulceras de pressdo: O biossensor
pode prever infec¢des locais antes que os sinto-
mas fisicos se manifestem, permitindo ao mé-
dico intervir de forma proativa.

Beneficios para o paciente: Deteccdo pre-
coce de infecgBes em Ulceras e feridas, reducao
de complicagOes e melhora na cicatrizagao.

Beneficios para 0 médico: Monitoramento
continuo e preditivo de feridas, evitando visitas
frequentes ao consultério e intervencgdes tar-
dias. Isso também permite um ajuste mais ra-
pido do plano de tratamento.

Biossensores com Biocamada Controlada
por 1A

Os biossensores com biocamada controlada
por IA utilizam anticorpos, acidos nucleicos e

enzimas para identificar biomarcadores especi-
ficos. A 1A otimiza o reconhecimento de pa-
drdes biomoleculares, ajustando automatica-
mente 0s parametros de deteccao.

AplicacBes e Beneficios: Analise genética
personalizada: Com o uso de acidos nucleicos e
algoritmos de IA, € possivel identificar muta-
cOes genéticas que predispdem o paciente a do-
encas de pele, como o melanoma. Isso permite
uma abordagem de medicina preventiva.

Identificagdo de proteinas inflamatorias:
Biossensores enzimaticos detectam citocinas
inflamatorias, como IL-1 e TNF-a, presentes
em doengas de pele, como psoriase e dermatite.
O sistema de 1A faz o rastreamento continuo,
alertando o médico quando as concentragdes
aumentam.

Beneficios para o paciente: Personalizacdo
do tratamento com base no perfil genético e ras-
treamento da inflamacdo, prevenindo exacerba-
coes de doencas cronicas de pele.

Beneficios para 0 médico: Decisdes de tra-
tamento baseadas em dados moleculares em
tempo real, maior precisdo nos diagnosticos e
tratamento personalizado.

Beneficios Gerais dos Biossensores Apri-
morados por IA na Dermatologia

Para o Médico

Automacéo e agilidade: A interpretacéo au-
tomaética de dados permite que o médico se con-
centre em decisdes mais estratégicas, elimi-
nando a necessidade de realizar exames manu-
ais e demorados.

Monitoramento remoto: Dispositivos wea-
rables com biossensores permitem o rastrea-
mento continuo dos pacientes, facilitando o
atendimento remoto e o telemonitoramento.

Diagnosticos mais precisos: O uso de IA
melhora a acuracia dos diagnosticos de doengas
de pele, como céncer, psoriase e infecgdes.

27 | Pagin




Priorizagdo de pacientes: Com algoritmos
de triagem automatizada, 0s casos mais graves
sdo priorizados, otimizando o tempo do mé-
dico.

Para o Paciente

Deteccao precoce de doengas: O cancer de
pele, por exemplo, pode ser identificado em es-
tagios iniciais, 0 que aumenta as chances de tra-
tamento eficaz.

Tratamento personalizado: Cada paciente
recebe um plano de tratamento individualizado,
ajustado conforme a resposta do corpo, minimi-
zando efeitos colaterais e otimizando a eficécia.

Menor necessidade de visitas presenciais:
Com o rastreamento remoto, o paciente sé pre-
cisa ir ao consultério quando alertado.

Maior conforto e menos procedimentos in-
vasivos: Menor necessidade de bidpsias e cole-
tas de amostras fisicas, pois a analise se baseia
em sinais elétricos, dpticos e térmicos.

uso de biossensores facilita o monitora-
mento continuo de condi¢des de pele, com pos-
sibilidade de acompanhamento remoto via dis-
positivos vestiveis (wearables), permitindo a
coleta de dados de forma constante e em tempo
real.

Como a Inteligéncia Artificial Atua no Sis-
tema de Laser Inteligente?

A inteligéncia artificial (I1A) aplicada ao sis-
tema de laser inteligente trouxe uma verdadeira
revolucdo na medicina estética e dermatologia.
Ao integrar aprendizado de maquina e sensores
inteligentes, o sistema € capaz de ajustar auto-
maticamente os parametros de tratamento —
duragédo do pulso, comprimento de onda e in-
tensidade de energia — com base no feedback
em tempo real. Esses ajustes garantem maior
eficcia, seguranca e personalizagéo, proporci-
onando beneficios tanto para 0 médico quanto
para o paciente.

A 1A, por meio de algoritmos de machine
learning, processa as informacdes coletadas por
sensores opticos, térmicos e de feedback da
pele. Com base nesses dados, o sistema de IA
toma decisdes automaticas e realiza ajustes nos
seguintes parametros:

Duracdo do Pulso: Controla o tempo de
emisséo do laser em milissegundos, otimizando
a energia aplicada a pele.

Comprimento de Onda: Adapta a profundi-
dade de penetracdo do laser, possibilitando atin-
gir diferentes camadas da pele (epiderme,
derme e hipoderme).

Energia (Intensidade): Regula a poténcia da
luz do laser, reduzindo o risco de queimaduras
e hiperpigmentacdo em peles mais sensiveis ou
fototipos elevados.

Os ajustes automaticos sao feitos em tempo
real, o que evita erros humanos e melhora sig-
nificativamente a precisao do tratamento.

Principais Beneficios da IA no Sistema de
Laser Inteligente
1) Personalizacdo do Tratamento (Machine Le-
arning)

A inteligéncia artificial permite que o laser
"aprenda” com os dados do paciente, ajustando
as varidveis automaticamente.

Como a IA faz isso?

Sensores detectam o fototipo, a condigédo da
pele e a densidade dos pelos ou lesdes.

O sistema de 1A usa modelos preditivos ba-
seados em grandes bancos de dados de outros
tratamentos bem-sucedidos.

Ajustes automaticos do comprimento de
onda, tempo de pulso e energia garantem maior
preciséo.

Exemplo pratico:

Ao realizar a remocéo de tatuagens, o sis-
tema de 1A reconhece automaticamente as dife-
rentes cores de tinta presentes na tatuagem. Para
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cada cor, ele ajusta o0 comprimento de onda do
laser. Tatuagens multicoloridas, que antes exi-
giam diferentes sessdes, podem ser removidas
em menos sessdes, gracas ao ajuste dinamico do
comprimento de onda.

Beneficios para o paciente:

- Reduc@o no nimero de sessdes.
- Tratamentos personalizados com menor risco
de falhas.

Beneficios para o médico:

- Menos necessidade de intervengdo manual,
pois 0 ajuste é automatico.

- Melhor controle de qualidade, com menor
margem de erro.

2) Seguranca Aprimorada (Feedback em
Tempo Real)

A A ¢ capaz de detectar, em tempo real, as
reacdes adversas do tecido cutaneo (alteracbes
térmicas e inflamatorias) e ajustar os parame-
tros do laser automaticamente.

Como a IA faz isso?

Sensores térmicos captam o0 aumento de
temperatura na pele durante o tratamento.

Se houver risco de queimadura, a 1A reduz
a energia ou interrompe temporariamente a
aplicagéo.

O sistema analisa a resposta cutanea, como
eritema ou inchaco, ajustando a intensidade de
forma automatica.

Exemplo pratico:

Em um tratamento de depilacdo a laser, o
aumento excessivo da temperatura pode causar
gueimaduras. Se o sistema de IA detectar uma
elevacdo acima do limite seguro, ele reduz au-
tomaticamente a energia do laser. Isso evita le-
sbes, principalmente em pacientes com fototi-
pos IV, V e VI (peles mais escuras), que sdo
mais suscetiveis a hiperpigmentagdo pds-infla-
matoria.

Beneficios para o paciente:

- Reducdo de efeitos adversos, como queimadu-
ras e hiperpigmentacao.

- Maior seguranga em tratamentos de remocao
de pelos e rejuvenescimento para todos os foto-
tipos de pele.

Beneficios para o médico:

- Diminui a responsabilidade sobre o controle
de seguranca, pois o sistema de 1A monitora e
ajusta automaticamente.

- Menor probabilidade de erros clinicos e neces-
sidade de retratamentos.

3) Diagnostico e Triagem Inteligente (Visao
Computacional)

Antes do tratamento, a IA realiza um esca-
neamento completo da pele do paciente, detec-
tando o tipo de lesdo e ajustando automatica-
mente o laser.

Como a IA faz isso?

O sistema de visdo computacional (cameras
e sensores) identifica automaticamente o tipo de
lesdo: manchas, rugas, cicatrizes ou vasos.

Classificacdo das lesdes em categorias (po-
ros, manchas, rugas, cicatrizes etc.).

Baseado nessa anélise, o sistema de 1A su-
gere ao médico os parametros ideais para o tra-
tamento.

Exemplo pratico:

Durante a analise de uma lesdo, o sistema
de IA identifica automaticamente se é uma
mancha de vinho do porto (leséo vascular) ou
uma mancha de melasma. Como esses tipos de
lesBes requerem parametros diferentes de trata-
mento, o sistema de IA faz o ajuste de forma
precisa, garantindo eficacia no primeiro trata-
mento.

Beneficios para o paciente:
- Diagndstico mais rapido e preciso, com menos
necessidade de bidpsias.
- Mais conforto e confianga no tratamento, pois
0 sistema automatizado € mais preciso do que a
observacdo visual do médico.

Beneficios para o médico:
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- Ferramenta de triagem automatica que auxilia
na tomada de decisdo clinica.
- Menor risco de erro no diagnostico diferencial
entre manchas benignas e malignas.
4) Reducdo de Sessdes Necessérias (1A Predi-
tiva)

A A faz previsBes sobre 0 nimero de ses-
sbes necessarias para o tratamento de remocao
de tatuagem, manchas e cicatrizes.

Como a IA faz isso?

Os algoritmos preditivos analisam a condi-
cao inicial da pele e calculam o tempo de recu-
peracao.

O sistema determina quantas sessdes serdo
necessarias para o tratamento completo.

Exemplo pratico:

Para tratar uma cicatriz de acne, o sistema
de 1A calcula automaticamente a profundidade
e densidade da cicatriz. Ele aplica o laser na in-
tensidade ideal para remodelar as camadas de
colageno. Com isso, 0 sistema consegue prever
que serdo necessarias apenas 3 sessdes, en-
quanto o método convencional exigiria 5 a 6
sessoes.

Beneficios para o paciente:

- Menor custo, ja que o tratamento é mais efici-
ente.

- Menor tempo de recuperacao, ja que o trata-
mento € mais rapido.

Beneficios para o médico:

- Facilidade em definir o plano de tratamento,
com estimativa clara de numero de sessoes.

- Maior previsibilidade dos resultados e maior
satisfacdo do paciente.

Impacto Clinico dos Diagndsticos
Gendmicos e Epigenéticos ndo Invasivos
Aprimorados por IA na Abordagem
Dermatoldgica

Muitas doengas dermatoldgicas possuem

sua etiologia em mutagdes ou eventos epigené-

ticos, a citar a dermatite atopica, psoriase, epi-
dermolise bolhosa, vitiligo e cancer. As doen-
cas dermatolégicas com influéncia genética for-
mam um grupo heterogéneo, variando em pre-
valéncia, gravidade e mecanismos patogénicos
(VERCESI et al., 2024).

Compreender como essas alteracdes genéti-
cas definem o prognoéstico das dermatopatias
pode ser desafiante e demandar longos periodos
de pesquisa. Para suprir essas necessidades,
uma tecnologia emergente, como a Inteligéncia
Artificial, deve ser capaz de associar 0s exames
gendmico e epigenético a precisdo no rastrea-
mento de fatores causadores dos distdrbios cu-
taneos e ao diagnostico e a qualidade do trata-
mento oferecido a cada paciente. A 1A cumpre
0 papel de processar e analisar os dados geno-
micos de maneira rapida e precisa, identifi-
cando mutacGes e até mesmo padrdes epigené-
ticos que caracterizam o surgimento de doencas
da pele. Com aidentificacdo de regides mutadas
no DNA, é possivel buscar intervencdes tera-
péuticas adaptadas a cada doenca, bem como
sequenciar biomarcadores associados a predis-
posicao para determinadas condi¢des. A terapia
génica € uma promessa para doengas cutaneas
monogeénicas, como epidermdlise bolhosa e ic-
tiose, ambas resultantes de mutagcdes em genes
que codificam proteinas estruturais da pele
(VERCESI et al., 2024).

O aspecto epigenetico merece destaque no
que diz respeito a como a inteligéncia artificial
pode utilizar de informagdes e padrdes de meti-
lacdo de DNA e modificacdes de histonas para
prever mudancas de habitos e de estimulo am-
biental, que podem ser pecas fundamentais na
prevenc¢do de dermatopatias.

Sabe-se que o fenotipo apresentado por um
individuo, além de ser resultado de possiveis al-
teracOes na integridade do genoma, também ¢é
influenciado por fatores ambientais modulado-
res de genes responsaveis, por exemplo, pela
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imunidade, barreira cuténea e por outros fatores
importantes para homeostase desse 6rgao.

CONCLUSAO

A integracdo da inteligéncia artificial na
dermatologia tem demonstrado ser uma revolu-
cao significativa, ampliando as possibilidades
de diagnostico, tratamento e monitoramento de
doencas cutaneas. Desde algoritmos de alta pre-

cisdo até biossensores inteligentes, essas tecno-
logias ndo apenas melhoram a eficécia clinica,
mas também promovem personalizacéao e aces-
sibilidade nos cuidados de salde. Apesar dos
desafios éticos e técnicos, 0 progresso continuo
em pesquisas e aplicagdes praticas sugere um
futuro promissor, onde a sinergia entre médicos
e |A resultara em avangos transformadores para
a pratica dermatolégica e a qualidade de vida
dos pacientes.
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INTRODUCAO

O vitiligo é uma doenga ndo contagiosa que
causa a despigmentacdo da pele de forma pro-
gressiva, a qual pode afetar qualquer &rea do
corpo. Sua causa exata ainda é desconhecida,
porém a hipbtese mais aceita para esse disturbio
pigmentar € a autoimunidade, acredita-se que
0s anticorpos atacam e destroem melandcitos, o
qual gera esse quadro de despigmentacéo (MO-
HAMED, 2023). Ademais, observa-se a ausén-
cia de melandcitos em exames histopatoldgicos
da pele com vitiligo. Ainda ndo ha um trata-
mento exclusivo para essa doenga, todavia, es-
tudos recentes demonstraram uma eficacia
substancial do creme de ruxonitilibe na repig-
mentacdo (MOHAMED, 2023).

A principal manifestagdo clinica do vitiligo
é o surgimento de manchas esbranquicadas, as
quais podem progredir, aumentando de tama-
nho e em quantidade. Essas manchas podem ser
precedidas por prurido (DAUENDORFFER,
2022). Além disso, a descoloracdo de mucosas,
pelos brancos prematuros e despigmentacédo
dos olhos podem ser outros sinais clinicos da
doenca, embora sejam menos comuns. Por se
tratar de uma doenca que afeta principalmente
a pele, muitos pacientes relatam um impacto
emocional devido a aparéncia, o que acaba por
afetar a autoestima (DAUENDORFFER,
2022).

Em 2023, foi aprovado pelo EMA (Agéncia
Europeia de Medicamentos) o uso do medica-
mento Opzelura para o tratamento de repigmen-
tacdo do vitiligo. O creme de ruxonitilibe (Op-
zelura) age como um inibidor de Janus Quinase
(JAK) de primeira geragdo, ou seja, enzimas
gue atuam na sinalizacéo de citocinas. No con-
texto do vitiligo, quando essas enzimas s&o ini-
bidas pelo medicamento, a sinalizagédo inflama-

toria responsavel pela destruicdo dos melandci-
tos é interrompida. Com essa interrupcao,
ocorre a repigmentacdo das areas acromaticas.
(MOHAMED, 2022; MONTEFORTE, 2023).

O objetivo do presente trabalho foi o de re-
alizar a revisdo de literatura acerca da medica-
¢cdo Opzelura, um inibidor de JAK, no trata-
mento de individuos com vitiligo, por meio da
avaliacdo da eficécia e seguranca de tais medi-
camentos.

METODO

O trabalho trata-se de uma reviséo sistema-
tica, com busca de artigos nas plataformas Pub-
Med, SciELO, Google Académico e BVS utili-
zando os descritores “Stevens Johnson”, “Syn-
drome” e “Stevens Johnson Syndrome”. A pes-
quisa foi realizada por meio da estratégia PICO,
tendo: 1) a Populacéo (P): Pessoas com vitiligo,
I1) Intervencdo (1): Uso de opzelura para repig-
mentacdo, 111) Comparacdo (C): Néo ha grupo
comparativo, 1V) Contexto (Co): objetiva res-
ponder o0 questionamento “qual o desfecho da
repigmentacdo dos pacientes em tratamento
com opzelura?”

Foram incluidos artigos encontrados na lin-
gua inglesa ou portuguesa, dos anos de 2014 a
2024. Foram excluidos artigos com possiveis
conflitos de interesse e relatos de casos. Inicial-
mente selecionou-se 40 artigos da temaética
mencionada, sendo 3 excluidos devido ao ti-
tulo, 3 pelo resumo e 3 devido ao tempo de pu-
blicacdo (apenas artigos com menos de 10 anos
de publicacdo). Apds criteriosa selecdo foram
mantidos 8 artigos. A sistematizacdo dos arti-
gos foi realizada a partir da metodologia Prefer-
red Reporting Items for Systematic Reviews and
Meta-Analyses (PRISMA) (Figura 4.1).
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Figura 4.1 Metodologia Prisma
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Os artigos foram lidos, selecionados e ordenados conforme a metodologia e resultados (Tabela

4.1).
Tabela 4.1. Distribuicdo dos resultados dos artigos.
Identificacéo Metodologia Resultados
Artigo 1
2nessz:iuodsoc:?r\1/i?§su O creme de ruxolitinibe 1,5% foi
randomizados e aprovado pela FDA para o tratamento
controlados das fases de dermatite atdpica leve a moderada e
1 e 1l sobre 0 uso de vitiligo ndo segmentar em pacientes
ruxolitinibe topico acima de 12 anos, com um perfil de
ara tratar vi tiIF; o seguranca favoravel, cuja doenga néo é
TAVOLETTI, P analisando osg ' adequadamente controlada por terapias
2023. topicas prescritas anteriores.

estudos TRUE-V1e
TRUE-V2 com 674
pacientes, acima de
12 anos. Os
participantes, com
vitiligo ndo
segmentar e area

O ruxaolitinibe tépico demonstrou
eficdcia na repigmentacéo,
especialmente no rosto, com resultados
significativos em compara¢édo ao grupo
controle. Apos 24 semanas, a maioria
dos pacientes apresentou pelo menos
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corporal afetada
inferior a 10%,
aplicaram ruxoliti-
nibe a 1,5% ou um
placebo, duas vezes
ao dia por 24
semanas. A eficécia
foi medida pelo
indice de Severidade
da Area de Vitiligo
(VASI) e 0 VASI
facial (F-VASI), ea
seguranca foi
monitorada por
eventos adversos.
A analise estatistica

demonstrou
resultados
significativos,
confirmando a
eficécia e seguranca
do tratamento.

75% de repigmentacédo nas areas tra-
tadas.

A repigmentagdo comecgou nas
primeiras semanas e continuou a
melhorar ao longo do tratamento.

O perfil de seguranca foi aceitavel, com

poucos efeitos colaterais, principal-
mente leves a moderados, como prurido
e irritacdo. O estudo também considerou
diferentes populag6es, como criangas e
mulheres gravidas, sem comprometer a
eficacia ou seguranga, sugerindo que 0
ruxolitinibe topico é uma opcéao
promissora para o tratamento do
vitiligo.

Artigo 2

ABDUELMUL,
2022

O estudo revisou a eficacia das terapias
topicas com inibidores de Janus Quinase
(JAK) no tratamento do vitiligo - como
ruxolitinibe, tofacitinibe e delgocitinibe,
comparando com tratamentos
tradicionais, como corticosteroides topi-
cos e fototerapia. Seguindo as diretrizes
PRISMA, foram analisados 12 estudos
com 213 pacientes.
O ruxolitinibe foi o tratamento mais
comum (84%), seguido por tofacitinibe
(15%) e delgocitinibe (1%), com uma
média de 44,9 semanas de tratamento.
Limitac@es incluiram falta de dados de
acompanhamento e viés de sele¢do.
Apesar da heterogeneidade dos dados, a
metodologia permitiu uma avaliacdo
critica da eficacia e seguranca dos JAKi

topicos.

Os resultados sugerem que 0s
inibidores de Janus Quinase
(JAKI) topicos, especial-
mente o ruxolitinibe, sdo pro-
missores no tratamento do vi-
tiligo, oferecendo uma alter-
nativa eficaz para pacientes
gue ndo respondem a trata-
mentos topicos tradicionais e
potencialmente reduzindo
eventos adversos associados
ao uso oral de JAKi, como
infecgdes. A avaliacdo com o
Facial Vitiligo Area and Se-
verity Index (F-VASI) mos-
trou que 64,8% dos pacientes
tiveram uma reducéo de pelo
menos 50% (VASI50) e
29,6% uma reducdo de 90%
ou mais (VASI90). Foram
documentados eventos adver-
sos em 113 casos, com 0s
mais comuns sendo prurido,
infeccdes respiratorias e acne.

Artigo 3

SHEIKH, 2022

O estudo explora a eficacia do
ruxolitinibe topico no manejo domiciliar
do vitiligo ndo segmentar e compara
suas potenciais adversidades com as
formulac@es orais. Baseando-se em uma
revisdo de literatura e dados clinicos, os
autores examinaram a fisiopatologia do
vitiligo, com foco na inibicdo da via

O Ruxolitinibe tem se mos-
trado eficaz na promogéo do
desenvolvimento de novas
células saudaveis da pele e na
repigmentacdo em areas afe-
tadas, resultando em tons de
pele mais uniformes.
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JAK-STAT pelo ruxolitinibe. Ensaios
clinicos randomizados avaliaram a
eficacia do medicamento (1,5%)
aplicado duas vezes ao dia, com re-
sultados de repigmentagdo observados
apds 24 e 52 semanas. Efeitos adversos,
como acne e vermelhiddo, foram
destacados, assim como a importancia
do monitoramento continuo.

O diagnéstico foi feito com Iampada de

Wood e histopatologia.

O medicamento apresenta um
alto indice de tolerancia, com
eventos adversos leves, como
acne no local da aplicacdo e
inflamacdo das vias respirato-
rias superiores. Apds 24 se-
manas de uso do Ruxolitinibe
topico a 1,5%, os pacientes
com vitiligo ndo segmentar
demonstraram repigmentagéo
clinica significativa em todas
as areas do corpo, incluindo
regibes dificeis, como as
acrais (extremidades), com
melhorias continuas observa-
das até 52 semanas. Apesar
de alguns efeitos colaterais,
como vermelhidao e coceira,
a seguranca do Ruxolitinibe
topico foi considerada aceita-
vel em comparagéo com for-
mas orais. Além disso, a in-
troducdo do Ruxolitinibe
como terapia domiciliar me-
Ihorou a autoestima e a quali-
dade de vida dos pacientes,
abordando preocupacdes es-
téticas e psicolégicas associa-
das a condicao.

Artigo 4

ROSMARIN, 2020

O estudo, um ensaio clinico
multicéntrico, randomizado e duplo-
cego de fase 2, incluiu 157 pacientes

adultos com vitiligo, em que os critérios
de incluséo exigiam que 0s pacientes

apresentassem despigmentacdo de 0,5%
ou mais da superficie corporal facial

(BSA) e 3% ou mais da BSA ndo facial.
Os participantes foram randomizados

em cinco grupos para receber diferentes
dosagens de creme de ruxolitinibe
(1,5%, 0,5%, 0,15% ou placebo) aplica-
dos por 24 semanas. Pacientes sem
melhora significativa no indice de
Pontuacio de Area de Vitiligo Facial (F-
VASI) foram re-randomizados para
doses mais elevadas, e o tratamento
continuou até 52 semanas. O principal
objetivo foi avaliar quantos pacientes
alcancaram 50% ou mais de
repigmentacéo facial (F-VASI50) na
semana 24. A eficacia foi medida pela

A terapia com creme de ruxo-
litinibe resultou em repig-
mentacdo significativa das le-
sBes de vitiligo ao longo de
52 semanas, sendo todas as
doses bem toleradas. Os paci-
entes que usaram o medica-
mento, especialmente nas
concentracoes de 1,5% apli-
cadas uma ou duas vezes ao
dia, mostraram melhorias no-
taveis em comparagdo com o
grupo controle (veiculo). A
proporc¢éo de pacientes que
atingiram uma melhoria de
50% ou mais no indice de
area de vitiligo facial (F-
VASI50) foi maior nos gru-
pos que utilizaram as doses
mais altas. Os eventos adver-

37 | Pagin




repigmentacdo e a seguranca
monitorada por eventos adversos.

sos relacionados ao trata-
mento foram leves ou mode-
rados.

O estudo revisou a farmacocinética,
eficécia e seguranca do ruxolitinibe t6-
pico no tratamento do vitiligo ndo
segmentar, comparando-o com terapias
convencionais, como corticosteroides,
inibidores da calcineurina, fototerapia e
agentes de despigmentacdo. A analise
incluiu estudos entre 1983 e 2022, com
foco em ensaios clinicos das fases Il e
I11. O ruxolitinibe a 1,5%, aplicado duas
vezes ao dia, mostrou melhorias no
indice de Area de Vitiligo (VASI) e um
perfil de seguranca comparavel as
terapias tradicionais, sendo eficaz e
relevante para 0 manejo clinico do
vitiligo.

Artigo 5 HWANG, 2022

O estudo ressaltou avangos
significativos na repigmenta-
¢do (VASI) com o uso de ru-

xolitinibe, superando trata-
mentos tradicionais devido a
sua baixa biodisponibilidade.
Em ensaios clinicos de fase Il
e 111, 52% dos pacientes apre-

sentaram uma melhoria de
75% no VASI ap06s 52 sema-
nas, com efeitos colaterais le-
ves, como eritema, prurido e
acne.

Em 2023, o trabalho realizado por Ta-
volleti, comprovou a eficacia do creme de ruxo-
litinibe para o tratamento de vitiligo, principal-
mente em sua forma ndo segmentar. Embora 0s
pacientes possam apresentar alguns efeitos ad-
Versos, tais como acne, prurido e infeccdes res-
piratorias, nenhum efeito sistémico grave foi re-
lacionado ao tratamento. Ademais, observa-se
uma melhora substancial no tratamento apés a
522 semana, principalmente quando o creme é
aplicado duas vezes ao dia. Os pacientes apre-
sentaram uma melhor repigmentacéo na area fa-
cial (pelo menos 50% em cerca de 58% dos pa-
cientes) com menores resultados nas areas dos
pés e maos.

Concordante com tais dados acerca das rea-
¢Oes, Abdulema (2022) refere-se as reacdes ad-
versas como leves. Em seu estudo, 12,2% apre-
sentaram prurido, 10,8% infeccOes respiratorias
e apenas 8,5% acne como efeito colateral leve.
Outrossim, os resultados mostram que o ruxoli-
tinibe topico (Opzelura), gera uma resposta po-
sitiva em pacientes que ndo respondem mais a
outros tipos de terapia. Além disso, é eficaz no
bloqueio da sinalizacdo de interferon-gama, o

qual desempenha um papel importante na des-
pigmentacdo.

O estudo de Sheikh (2022), assim como 0
de Abdulema, e de Tavoletti explica o perfil de
seguranca do ruxolitinibe na versdo tdpica,
sendo mais indicado em relacdo a versdo oral
(efeitos colaterais graves). Além do mais, 0
creme é o primeiro tratamento domiciliar para
vitiligo ndo segmentar, e apresenta os melhores
resultados ap6s a 522 semana de tratamento.
Observa-se também a eficacia em areas de difi-
cil repigmentacdo, como é o caso dos pés e
méos. E ainda melhora significativamente a au-
toestima dos pacientes.

Em 2022, a dissertagéo feita por Rosmarin
explica as melhorias significativas do medica-
mento nos indices de pontuacao da area de viti-
ligo (VASI). Assim, o creme € a primeira tera-
pia aprovada pela Food and Drug Administra-
tion (FDA) para a repigmentacdo do vitiligo
ndo segmentar. E depois, o principal motivo é
sua seguranca em relacdo aos demais tratamen-
tos, tal seguranca citada nos demais estudos. Os
médicos devem considerar seus beneficios an-
tes de recomendar o tratamento, ja que as tera-
pias convencionais normalmente apresentam
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maiores riscos, além de demorar muito para fa-
zer efeito.

Por fim, no tratado de Hwang (2022), con-
firma-se a veracidade de todas as outras pesqui-
sas tendo em vista os resultados promissores
para tratar o vitiligo ndo segmentar. Embora
exista a chance do surgimento de possiveis efei-
tos colaterais, sua seguranca € maior e mais efi-
caz do que terapias prévias como corticosteroi-
des tdpicos, inibidores da calcineurina, fotote-
rapia e agentes de despigmentacdo. A concen-
tracdo adequada de 1,5% quando aplicada duas
vezes ao dia mostrou resultados promissores,
principalmente apds a 522 semana. Apresenta
50% de melhora no VASI em 58% dos pacien-
tes. E assim como Rosmarin, Hwang também
explica o porqué do medicamento ser aprovado
pela Food and Drug Administration (FDA)

como primeira terapia para a repigmentacgéo do
vitiligo ndo segmentar.

CONCLUSAO

Portanto, conclui-se que o presente trabalho
demonstrou que o ruxolitinibe topico apresenta
um perfil de eficacia promissor na repigmenta-
¢ao da pele em pacientes com vitiligo ndo seg-
mentar. Os dados obtidos indicam que uma pro-
porcdo significativa de pacientes alcancou repi-
gmentagdo substancial, com muitos apresen-
tando melhorias de pelo menos 50% e até 90%
nas areas afetadas, especialmente em regides
desafiadoras, como as extremidades. Além de
apresentar melhora consideravel na qualidade
de vida desses pacientes.
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INTRODUCAO

A dermatologia na pele negra, especial-
mente no contexto dos melanomas, tém emer-
gido como um tema crucial para a saude
publica, dada a crescente incidéncia de cancer
de pele nessa populagdo. Segundo Barros e
Avlia (2022), existe um potencial da inteligén-
cia artificial na identificagao precoce de lesoes,
0 qual se mostra como uma necessidade pre-
mente por conta de que melanomas em pacien-
tes negros frequentemente sao diagnosticados
apenas em estagios avangadosl. Ainda sobre
esse diagnostico tardio, conforme evidenciado
por Fernandez et al (2022) em uma analise onde
se avaliaram 2464 casos de melanoma primario
cutaneo em pacientes negros contidos no Nati-
onal Cancer Database, a proporg¢ao de estagios
do melanoma ficou com a seguinte distribuigao:
estagio 1 (30.7%), 11 (27.5%), 111 (24.1%) e IV
(17.7%) (FERNANDEZ, 2023).

O melanoma ¢ um cancer de pele raro, re-
presentando apenas 3% dos casos de cancer de
pele no Brasil e causa cerca de 60% das mortes
pela doenga, devido a alta probabilidade de pro-
vocar metastase. Como ressaltado por Azevedo
e Mendonga (2022), existem diversas particula-
ridades da incidéncia de melanoma entre dife-
rentes grupos étnicos, sendo 20 vezes mais co-
mum em pessoas de pele branca (DE AZE-
VEDO, 2022). Ja na pesquisa de Culp e Luns-
ford (2019), existe um destaque de que a sub-
notificacao e a falta de conscientizagao contri-
buem para 0 aumento das taxas de mortalidade
de pacientes negros com mela-noma (CULP,
2019).

Além disso, a frequéncia de diagnésticos
erroneos em pacientes negros quando compara-
dos a pacientes brancos é extremamente supe-

rior, evidenciando assim, a necessidade de trei-
namento e recursos para médicos generalistas,
mais especificamente para a populacdo negra.
Um exemplo disso ocorre en paises como a
Africa do Sul, onde os dados do “National Can-
cer Registry” entre 2005 e 2013 indicam uma
falta de informacgdes sobre a incidéncia de me-
lanoma em africanos negros, refor¢ando a
urgéncia de um enfoque mais inclusivo na pes-
quisa e na pratica clinica para uma populagao
que vive sendo subrepresentada (DE VERE
HUNT, 2023).

Diante desse panorama, é essencial promo-
ver uma abordagem multidisciplinar que una
tecnologia, educagdo e conscientizagdo para
melhorar o diagnoéstico e o tratamento do mela-
noma em individuos com pele negra, assegu-
rando equidade no cuidado dermatolégico.

O principal objetivo se da a entender o fun-
cionamento dos mecanismos de avaliagio e de-
teccao do melanoma em um grupo tao ne-
cessario e diverso.

METODO

Foram incluidos artigos encontrados na lin-
gua inglesa ou portuguesa, dos anos de 2014 a
2024. Foram excluidos artigos com possiveis
conflitos de interesse e relatos de casos. Inicial-
mente selecionou-se 36 artigos da temaética
mencionada, sendo 2 excluido devido ao titulo,
5 pelo resumo e 5 devido ao tempo de publica-
¢ao (apenas artigos com menos de 10 anos de
publicacdo). Apoés criteriosa selecdo foram
mantidos 6 artigos. A sistematizacdo dos arti-
gos foi realizada a partir da metodologia Pre-
ferred Reporting Items for Systematic Reviews
and Meta-Analyses (PRISMA) (Figura 5.1).

A pesquisa foi realizada por meio da estra-
tégia PICO, tendo: 1) a Populacao (P): Pessoas
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negras, I1) Intervencéo (1): Pessoas de pele ne-  quanto pessoas negras sdo afetados por mela-

gra com melanoma, I11) Comparagéo (C): Ndo  noma, e se esse grupo tem menos acesso a tra-

h& grupo comparativo, 1V) Contexto (Co): O  tamentos e menor sobrevida por falta de acesso
a informacao e a servicos de saude.

Figura 5.1 Metodologia Prisma

Identificacdo de |dentificagdo de
referéncias nas bases de referéncias em outras
dados fontes
(N=36) (N=0)
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Referéncias Rastreadas |
(N=34)

ELEGIBILIDADE

Referéncias em textos
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(N=22)

v

Referéncias incluidas
(N=6)

RESULTADOS E DISCUSSAO

Exclusao de trabalhos por
titulo (N=2)
Exclusédo de referéncias
por resumo (N=5)
Exclusdo de referéncias
devido ao tempo de
publicacdo (N=5)
Excluséo conflito de
interesse (N=0)
Exclusao relato de caso
(N=0)

Exclusdo de referéncias
por avaliacdo de texto
completo (N=16)

Os artigos foram lidos na integra, selecionados e ordenados (Tabela 5.1).

Tabela 5.1. Resultados da revisdo de literatura

Titulo Autores Metodologia

Resultados

Foi realizada a construgdo de uma
base de dados prdpria. Inicial-
mente foi feito levantamento em
17 bases de dados e posterior-
mente feito a filtragem nas quais
as lesdes eram localizadas nas re-
gibes acrais (palmas das méos, so-
las dos pés e unhas). Apos a sele-
¢do das imagens foi realizado pro-
cesso de limpeza e padronizagdo
da localizacdo e nome da leséao.

Analise de Mode-
los Baseados em
Redes Neurais BARROS &
Profundas para  AVILA, 2022
Lesdes de Pele
Negra

Foi realizada métricas obtidas no pi-
peline de avaliagdo. As imagens fo-
ram organizadas e realizadas métricas
de todas elas. O trabalho apresentou a
grande deficiéncia e viés nos modelos
existentes em relagéo a distribuicao
do melanoma em peles negras.
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Ap0s essas etapas mencionadas,
organizou-se na forma de um ar-
quivo com informac6es do nome
da imagem, localizacdo da lesdo,
diagnostico da lesdo, dados sobre
o tipo da imagem, base de dados
coletada e rétulo da imagem.

Estudo epidemio-
I6gico do cancer

de pele no Brasil
de 2009 a 2019

AZEVEDO &
MENDONCA,
2022

Foi realizada uma coleta transver-
sal, descritiva e observacional atra-
vés de informagdes obtidas do
banco de dados do departamento
de informatica do sistema Unico de
salde. (DATASUS)

Foi realizada uma divisédo entre o
sexo masculino e feminino, e a regido
Sudeste, Sul, Norte, Centro Oeste e
Nordeste. Concluindo uma maior pre-
valéncia na regido sudeste com 0 sexo
feminino e uma menor na regido
norte.

A dermatological
guestionnaire for
general practi-
tioners in Eng-
land with a focus
on melanoma;
misdiagnosis in
black patients
compared to white
patients

LYMAN, et al,
2016

Foi realizado um levantamento de
dados através do envio de um
questionario para 2975 médicos
generalistas, obtendo 287 respos-
tas para um conjunto de 20 inque-
rimentos sobre diferentes condi-
cOes dermatologicas

O acerto sobre o tipo de condicdo
apresentada para peles negras foi ex-
ponencialmente menor do que o in-
dice para peles brancas, evidenciando
a maior dificuldade que os médicos
possuem em avaliar outros tipos de
pele que ndo sejam caucasianas.

Qualitative explo-
ration of mela-
noma awareness
in black people in
USA

HUNT, et al,
2022

Foram realizadas entrevistas com
pessoas que se autodeclararam ne-
gras sobre melanoma e suas expe-
riéncias na &rea da dermatologia,
com os dados foi realizada uma
Anélise temética indutiva.

Dos 26 participantes entrevistados, 12
eram homens e 14 mulheres e a mé-
dia de idade foi 43 anos. Sobre as
perguntas feitas, chegou-se a conclu-
sdo que: havia uma falta de conheci-
mento do termo melanoma, muitos
ndo acreditam possuir o risco de ter
melanoma, se surpreenderam com o
fato de ser possivel ter melanoma nas
palmas, planta e unhas. Além disso,
também foi percebido que muitos
acreditam que as campanhas de can-
cer de pele ndo sdo para/ndo se apli-
cam para pessoas negras.

Melanoma
Among Non-His-
panic Black
Americans

CULP &
LUNSFORD,
2019

Foram examinados dados de inci-
déncia de registro de cancer de
base populacional do Banco de

Dados de Pesquisa de Uso Publico

de 20012015 das Estatisticas de
Cancer dos EUA (USCS). Defi-

niu-se como foco melanomas inva-
sivos da pele que tivessem o co-

digo CID-O-3 de C440-C449¢€e 0
cddigo histologico CID-0-3 de

8720-8790. O grupo de selecéo foi

o0 de negros ndo-hispanicos, sendo
diferente disso apenas 0s casos
onde foram retiradas amostras

como controle.

De 2011 a 2015, 1.795 pessoas negras
ndo-hispéanicas foram diagnosticadas
com melanomas nos Estados Unidos,
uma média de 359 por ano (taxa de
incidéncia, 1,0 por 100.000). As taxas
foram semelhantes para homens e
mulheres, exceto na faixa etéria mais
avancada (65 anos ou mais), e au-
mentaram com a idade, com as taxas
mais elevadas entre homens com 65
anos ou mais (5,5 por 100.000). Me-
tade (55,3%) de todos 0os melanomas
foram diagnosticados em estagio lo-
calizado. As mulheres tinham uma
probabilidade ligeiramente maior de
serem diagnosticadas numa fase loca-
lizada (56,7%) do que os homens
(53,6%). As extremidades inferiores,
incluindo pernas e pés, foram os lo-
cais anatbmicos mais comuns onde
ocorreu melanoma entre negros ndo-
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hispanicos (48,2%). A maioria dos

melanomas apresentava histologia
inespecifica (63,8%). Entre os mela-
nomas com histologia especifica, 0s
ALM foram os mais comuns (16,7%).

Exploracéo qua-
litativa de mela-

Andlise Tematica indutiva de en-
trevista semiestruturadas aprofun-

A chave para quando se trata de me-
lanoma foi concluido que é necessaria
uma educacdo da populacdo quanto a
esse assunto, ja que muitos ndo tem
conhecimento sobre o que se trata. As

noma em pessoas  HUNT, etal, dadas dos individuos selecionados ~ duas causas principais a serem con-
negras nos Esta- 2023 localizad 30 d luid - mel A d
dos Unidos da negros localizados na regiao de cluidas foram: melanoma e cancer de
América S&o Francisco Bay Area pele ocorrem em pessoas de pele ne-
gra, e a sua maior prevaléncia neste
grupo em especifico palmas das
maos, sola dos pés, e leito ungueal.
. . - Educar os pacientes de cor sobre a
Foi realizado um relato ou série de , . |
casos, comparando dois individuos SUE S € GE 505 e um meta-
USATINE & . RN noma avangado. Com o objetivo de
Melanoma de pele negra e sua alta incidéncia. . - .
HEATH, 2022 2 - : prevenir e diagnosticar precocemente.
Foram divididos em epidemiolo- S :
. . - Eliminar fatores que prorroguem o di-
gia, etnia e o local acometido L S
agndstico definitivo.
A prevencdo do melanoma é crucial
Revisdo sistematica realizada por para melhora}r a sc_)brevwenma. Em-
. - . bora todos, incluindo aqueles com
. meio da leitura de artigos na plata- ; . . .
Early Malignant . pele mais escura, estejam em risco, ha
forma PubMed entre Janeiro de S
Melanoma Detec- . uma falta de estudos sobre o diagnos-
. . . JICMAN, et 2012 a junho de 2022, com foco . . - .
tion, Especially in ~ C e tico em tipos de pele Fitzpatrick 5 e
; . al, 2022 em em lesdes de membros inferio- ~ LA
Persons with Pig- . 6. A educacéo dos profissionais e a
. res em pessoas com pele Fitzpa- A
mented Skin trick tino 5 conscientizacdo sobre o autoexame
ol g s80 essenciais para a deteccdo pre-
' coce, especialmente em &reas menos
visiveis, como pés e unhas.
Dos 2.464 casos, 0 melanoma foi
mais comum entre mulheres do que
homens (57,1% versus 42,9%, p <
0,001). A profundidade mediana de
Breslow foi de 1,8 mm (intervalo in-
terquartil 0,4-4,4). As extremidades
inferiores foram a localizagdo mais
comum (52,8%), seguida pelas extre-
midades superiores (13,1%) junta-
Primary cutane- mente com especificado de outra
ous melanoma in forma/sobreposi¢do/outro (13,1%),
Black patients: Foi realizado um estudo de coorte  entdo por tronco (11,8%) e por Gltimo
An analysis of FERNANDEZ, retrospectivo de pacientes negros cabeca e pescoco (9,2%). O estadio
2464 cases from et al, 2022 com melanoma cuténeo do Natio- ao diagndstico foi | (30,7%),

the National Can-
cer Database
2004-2018

nal Cancer Database 2004-2018.

11 (27,5%), 111 (24,1%) e IV (17,7%).
Ulceracdo foi observada em 41,4%
das lesGes. O melanoma lentiginoso

acral (ALM) foi o subtipo histolégico
especifico mais comum (20,3%), se-

guido por melanoma extensivo super-
ficial (9,4%). Depois de ajustar para
fatores de confusdo, estagios superio-
res e local primario na cabeca e pes-
cogo foram os mais fortes preditores
independentes de pior sobrevida glo-
bal. O melanoma em pacientes negros
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€ mais provavelmente aparecera nas
extremidades inferiores. Grande par-
cela (41,8%) apresentou estagio Do-
enca 1l ou IV. ALM foi o subtipo
histolégico especifico mais comum.

The incidence of
melanoma in
South Africa: An
exploratory analy-
sis of National
Cancer Registry
data from 2005 to
2013 with a spe-
cific focus on
melanoma in

Reviséo retrospectiva realizada por
meio de dados coletados da base
National Cancer Registry (NCR)

da Africa do Sul. Foi realizado le-

vantamento de dados entre 2005 a

2013. Foi coletado os seguintes

dados: nimero de pacientes, de-

mografia, localizacdo e aspectos
bioldgicos.

TOD, et al,
2019

Um total de 11784 melanomas foram
notificados entre o periodo de 2005 a
2013. Entre os casos, 6049 eram em
homens (51%) e 5727 em mulheres
(49%). A faixa etaria mais acometida
foi acima de 60 anos (48%). E o se-
gundo grupo mais acometido pelo
melanoma, ficando atras apenas do
grupo de populagdo de pele branca. A
incidéncia do melanoma foi 2.6 por
100.00 habitantes. Grande parte das
notificagOes estdo relacionadas a con-
sultérios médicos privados (falta de

black Africans

acesso e provavel subnotificagéo). O
melanoma superficial foi o de maior
ocorréncia (47%), seguido de nodular
(20%) e acral (11%).

Os estudos analisados destacam diferengas
epidemioldgicas, clinicas e progndsticas do me-
lanoma em populacdes de diferentes origens ét-
nicas, especialmente em individuos com pele
negra. Embora a incidéncia de melanoma em
pele negra seja significativamente menor do
que em individuos de pele clara, as consequén-
cias sdo mais graves devido a diagndsticos tar-
dios e, consequentemente, piores desfechos cli-
nicos para essa populacéo (TOD, 2019).

O melanoma em pessoas negras é mais fre-
guentemente no subtipo acral lentiginoso, que
geralmente é encontrado em regides ndo expos-
tas ao sol, como palmas das méos, plantas dos
pés e leitos ungueais (FERNANDEZ, 2023;
LYMAN, 2017). Estes locais frequentemente
negligenciados pelos sistemas de saude resul-
tam em diagndsticos tardios, impactando nega-
tivamente a sobrevidal. Além disso, no con-
texto brasileiro, a alta taxa de miscigenagéo en-
tre diferentes etnias contribuiu para uma preva-
Iéncia de melanoma acral lentiginoso superior a
média global.

Estudos epidemiolégicos realizados entre
2009 e 2019, como o “Estudo Epidemiologico
do Cancer de Pele no Brasil”, indicam que o
pais apresenta uma incidéncia alarmante desse
tipo de melanoma, especialmente entre a popu-
lacdo negra. A diversidade genética e a comple-
xidade da composicéo étnica no Brasil resultam
em uma distribuicdo peculiar de casos de mela-
noma, em que as caracteristicas do subtipo acral
lentiginoso se tornam mais prevalentes, repre-
sentando um desafio adicional para as politicas
de saude publica no pais (DE AZEVEDO,
2022).

A sub-representacdo de imagens de lesdes
em pele negra em livros didaticos e bancos de
dados gera dificuldade em identificar o mela-
noma nessas areas nao expostas ao sol esta di-
retamente relacionada a falta de conscientiza-
cao e pode contribuir para erros diagnésticos
frequentes em pacientes com tons de pele mais
escurosl. A falta de treinamento especifico so-
bre melanoma em pele pigmentada perpetua
disparidades e, consequentemente, dificuldade
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na identificacdo precoce da doenca (DE BAR-
ROS, 2022; LYMAN, 2017).

Campanhas de salde publica raramente in-
cluem mensagens direcionadas a populagao ne-
gra, 0 que contribui para a falsa percepcao de
que pessoas com tons de pele mais escuros nao
sdo suscetiveis ao melanoma (CULP, 2019;
LYMAN, 2017)). Isso contrasta com evidén-
cias que mostram que a melanina oferece prote-
¢ao parcial contra os raios UV, mas ndo elimina
0 risco de cancer de pele (CULP, 2019; LY-
MAN, 2017). O diagndstico precoce é um fator
crucial para o sucesso do tratamento e a melho-
ria das taxas de sobrevida, o que torna ainda
mais urgente a necessidade de estratégias que
favorecam a deteccdo precoce de mela-noma
em populac6es mais vulneraveis. Além disso, a
aplicacdo de tecnologias baseadas em aprendi-
zado profundo pode oferecer suporte ao diag-
nostico de lesdes em regiGes negligen-ciadas
em pessoas negras (DE BARROS, 2022).

Os dados evidenciam a necessidade de po-
liticas de saude inclusivas que ampliem a edu-
cacdo sobre melanoma para profissionais de sa-
Ude e comunidades em risco. Isso inclui adaptar
ferramentas diagnodsticas e campanhas para
considerar as caracteristicas especificas da pele
pigmentada (DE AZEVEDO, 2022; DE VERE
HUNT, 2023).

CONCLUSAO

Para reduzir as disparidades no manejo do
melanoma, é necessario priorizar a equidade

tanto no diagnostico quanto no tratamento. 1sso
implica em agdes concretas que abordem as de-
sigualdades no acesso a salde, promovam a
conscientizagdo sobre a doenca, e garantam a
representatividade das popula¢es marginaliza-
das em estudos cientificos que devem incluir
uma maior diversidade étnica, pois a falta de re-
presentatividade compromete a eficécia dos tra-
tamentos para populacfes negras, indigenas e
outras minorias. E fundamental que campanhas
educativas sejam adaptadas culturalmente para
alertar as comunidades sobre os sinais do mela-
noma, especialmente em éareas do corpo que,
muitas vezes, sdo negligenciadas, como as pal-
mas das maos, plantas dos pés e leitos ungueais.

Além disso, ampliar 0 acesso a servi¢os de
salde, sobretudo em regifes de maior vulnera-
bilidade, e garantir que todos os grupos tenham
acesso ao diagndstico precoce, € essencial para
melhorar as taxas de sobrevida. As politicas pd-
blicas de salde precisam incorporar a equidade
em sua agenda, promovendo uma formacao
continua para os profissionais de salde sobre as
diferengas raciais e culturais no manejo da do-
enca. Portanto, apenas com uma abordagem in-
tegrada, que envolva educacdo, ampliacdo do
acesso aos servigos de satde e uma maior inclu-
sdo nas pesquisas cientificas, sera possivel re-
duzir as disparidades no manejo do melanoma
e garantir um tratamento mais justo e eficaz
para todos.
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INTRODUCAO

A psoriase € uma doenga cronica, imuno-
mediada, com predisposicdo poligénica. Assim,
a fisiopatologia dessa doenca envolve células T
e suas interagdes com as dendriticas, além de
outras células da imunidade inata, como 0s que-
ratindcitos. A identificacdo de genes de suscep-
tibilidade destaca a importancia da imunidade
inata e adaptativa (BOLOGNIA, 2015).

Dessa maneira, a doenca caracteriza-se por
placas eritematosas e escamosas com demarca-
cao clara, frequentemente afetando o couro ca-
beludo, cotovelos, joelhos, unhas, maos, pés e
tronco. Histologicamente, apresenta acantose,
hipogranulose, hiper e paraqueratose, vasos
sanguineos dilatados e infiltrado perivascular
de linfdcitos e neutrofilos. A artrite psoriatica é
a principal manifestacdo sistémica, geralmente
apresentando oligoartrite assimétrica das pe-
quenas articulacbes das maos e pés. Outras co-
morbidades incluem doengas cardiovasculares,
principalmente em casos moderados a graves.
O diagnéstico é principalmente clinico, com-
plementado por exames histoldgicos (BOLOG-
NIA, 2015).

Com isso, associa-se a psoriase moderada a
grave com o risco aumentado de desenvolver
sindrome metabdlica (SM) e doenca cardiovas-
cular aterosclerética. A prevaléncia de SM é
alta em pacientes com psoriase, sendo a obesi-
dade central, HDL baixo, hipertenséo e habito
de fumar os fatores mais preocupantes. Estudos
indicam que a SM esta independentemente as-
sociada a idade avancada e ao menor envolvi-
mento do couro cabeludo em pacientes com
psoriase (FERDINANDO, 2018).

Além disso, 0s pacientes com psoriase so-
frem um impacto significativo na qualidade de

vida, e embora tratamentos como fototerapia,
metotrexato, ciclosporina e terapias bioldgicas
proporcionem melhora clinica significativa,
muitas vezes ndo oferecem uma solugéo satis-
fatoria a longo prazo (BOLOGNIA, 2015)

O objetivo deste estudo foi realizar o levan-
tamento bibliografico acerca da relacdo da sin-
drome metabolica e psoriase.

METODO

O trabalho trata-se de uma revisédo sistema-
tica, com busca de artigos nas plataformas Pu-
bMed, SciELO, Google Académico e BVS uti-
lizando os descritores “"Psoriasis", "Metabolic
Syndrome" and “Syndrome associated Stevens
Johnson”. A pesquisa foi realizada por meio da
estratégia PICO, tendo: 1) a Populacdo (P): in-
dividuos com psoriase, Il) Intervencdo: Sin-
drome metabdlica, 111) Comparacdo (C): Nao
ha grupo comparativo, 1V) Contexto (Co):
grupo de risco, objetivando responder o se-
guinte questionamento “os individuos com
psoriase tém maior tendéncia de desenvolver
sindrome metabolica?”.

Foram incluidos artigos encontrados na lin-
gua inglesa ou portuguesa, dos anos de 2014 a
2024. Foram excluidos artigos com possiveis
conflitos de interesse e relatos de casos. Inicial-
mente selecionou-se 50 artigos da temaética
mencionada, sendo 4 excluidos devido ao ti-
tulo, 3 pelo resumo e 13 devido ao tempo de
publicagdo (apenas artigos com menos de 10
anos de publicacdo). Apos criteriosa selecéo fo-
ram mantidos 8 artigos. A sistematizagdo dos
artigos foi realizada a partir da metodologia
Preferred Reporting Items for Systematic Revi-
ews and Meta-Analyses (PRISMA) (Figura
6.1).
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Figura 6.1 Metodologia Prisma

Identificagdo de
referéncias nas bases de

Identificacdo de
referéncias em outras

dados fontes
(N=50) (N=0)
Referéncias Duplicadas
(N=3)
l Exclusdo de trabalhos por

titulo (N=4)

(N=47)

Referéncias Rastreadas

Exclusdo de referéncias
por resumo (N=3)
[ Excluséo de referéncias
devido ao tempo de
publicagao (N=13)

Exclusdo conflito de
interesse (N=1)

(N=26)

Referéncias em textos
complexos elegiveis —>

Exclusdo de referéncias
por avalia¢do de texto
completo (N=18)

v

(N=8)

Referéncias incluidas

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os artigos foram lidos na integra, selecionados e ordenados (Tabela 6.1 e Tabela 6.2).

Tabela 6.1 Revisao de literatura

Artigo 1

Artigo 2

Artigo 3 Artigo 4

Coexisténcia de pso-
riase e comorbidades

Systematic review
and meta-analysis of
the association be-

An update on psoria-

sis and metabolic syn- ..
y Psoriasis and Metabo-

Titulo relacionadas a sin- tween psoriasis and  drome: A meta-analy- lic Syndrome
drome metabélica metabolic syndrome. sis of observational
Author links open studies
overlay panel
Veridiana de Paula
Santos, Flavia Re-
gina Ferreira, Andréa ZUNIGA, M. J. M. SINGH, S., YOUNG, SALIHBEGOVIC,E.
Autor Paula Peneluppi de R.,PERDOMO,H. P, ARMSTRONG A. M., HADZIGRAHIC,
Medeiros, Samuel A. G. W. N., CICKUSIC, A. J.
Henrique Mandel-
baum
Ano 2016 2017 2017 2015

Tipo de estudo

Estudo transversal e
descritivo de base
hospitalar

Revisdo sistematica
e meta-analise

Meta-analise de estu-
dos observacionais

Estudo prospectivo
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Objetivo

Avaliar a coexistén-
cia da psoriase e co-
morbidades relacio-
nadas a sindrome
metabdlica, e identi-
ficar a associagdo de
caracteristicas dessa
dermatose (gravi-
dade, forma clinica e
tipo de tratamento)
com essas comorbi-
dades.

Determinar a associ-

acdo entre psoriase e

sindrome metabdlica
(SM).

Compreender melhor
se ha relagdo entre a
psoriase e sindrome
metabdlica por meio
da meta-anélise.

Determinar a frequén-
cia da SM em pacien-
tes com psoriase € a re-
lacdo entre a gravidade
e a ocorréncia de sin-
drome metabdlica

Metodologia

Trata-se de um es-
tudo transversal e
descritivo de base
hospitalar, envol-
vendo individuos
com psoriase em
acompanhamento em
um ambulatério de
referéncia, de 2014 a
2015, sem restricdes
para selecdo dos
mesmos. A analise
dos dados, obtidos
por meio de questio-
nério, avaliagdo cli-
nica e exames com-
plementares, foi ini-
cialmente descritiva
e, posteriormente,
por regressao logis-
tica univariada.

Revisdo sistematica
e meta-analise de es-
tudos observacionais
sobre psoriase e SM
em adultos. Assim,
utilizou-se um mo-
delo de efeitos alea-
térios para meta-
andlise dos estudos
que relataram odds
ratios (ORs) ajusta-
dos com intervalos
de confianca (ICs)
de 95%. Analises de
subgrupos foram re-
lacionadas a locali-
zacdo geogréfica,
critérios de diagnos-
tico e risco de viés.

Revisdo de estudos
observacionais sobre a
relagdo entre psoriase
e sindrome metabd-
lica, com uma busca
abrangente na litera-
tura de 1946 a 2017.
Analisando 35 estu-
dos, excluindo aque-
les que ndo atendiam
aos critérios de inclu-
sdo, como estudos
com pacientes pedia-
tricos, artigos de revi-
sdo e casos isolados.
O odds ratio foi cal-
culado usando o0 mo-
delo de efeitos aleaté-
rios para lidar com a
heterogeneidade entre
0s estudos.

Um estudo prospectivo
incluiu 70 pacientes
com psoriase, de am-
bos os sexos, com
idade média de 47,14
anos. A duragdo média
da psoriase era de
15,52 anos. Utiliza-
ram-se 0s critérios do
National Cholesterol
Education Program
Adult Treatment Panel
111 (NCEP ATP I11)
para diagnosticar a sin-
drome metabdlica e o
Psoriasis Area and Se-
verity Index (PASI)
para avaliar a gravi-
dade da psoriase.

Resultados

Foram incluidos 59
individuos. Destes,
55,9% apresentaram
obesidade abdomi-
nal, 72,9% hiperten-
sdo arterial e 62,7%
reducdo da HDL-c. A
presenca de psoriase
de maior gravidade
(indice de Gravidade
da Psoriase por Area
— PASI>10) indicou
maior chance para a
ocorréncia de hiper-
tensdo arterial, eleva-
¢do da glicemia e de
triglicerideos; paci-
entes com forma cli-
nica ndo vulgar apre-
sentaram maior
chance para todas as
comorbidades, ex-
ceto para elevacao de

Analisou-se um total
de 14 artigos, inclu-
indo 25.042 pacien-
tes com psoriase.
Verificou-se que a
SM estava presente
em 31,4% dos paci-
entes com psoriase
(OR, 1,42; IC de
95%, 1,28-1,65). Es-
tudos do Oriente
Médio (lsrael, Tur-
quia e Libano) rela-
taram um maior
risco de SM (OR,
1,76; 1C de 95%,
0,86-2,67) em com-
paracdo com estudos

A meta-andlise incluiu
35 estudos com um
total de 1.450.188
participantes, dos
quais 46.714 eram pa-
cientes com psoriase.
O odds ratio combi-
nado para a sindrome
metabolica em pacien-
tes com psoriase foi
de 2,14, indicando
uma prevaléncia sig-
nificativamente maior
de sindrome metabd-
lica em comparacéo
com a populagdo ge-
ral. A analise mostrou
uma relagéo dose-de-

A prevaléncia de sin-
drome metabdlica en-
tre 0s pacientes com
psoriase, foi de
38,57%. O valor médio
do PASI foi 16,65.
Houve uma forte cor-
relacdo estatistica entre
a gravidade da psoriase
e a sindrome metabd-
lica (r=0,3, p=0,0001).
Dessa forma, a fre-
quéncia da sindrome
metabolica é maior em
pacientes com psoriase
em comparagao com a
populacéo geral. Estu-
dos mostram gue paci-
entes com psoriase tém
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triglicerideos, e paci-
entes em uso de me-
dicacdo sistémica
apresentaram maior
chance para ocorrén-
cia de obesidade ab-
dominal, elevacédo da
glicemia e de trigli-
cerideos.

europeus (Alema-
nha, Italia, Reino
Unido, Noruega e
Dinamarca) (OR,
1,40; 1C de 95%,
1,25-1,55). Dessa
forma, pacientes
com psoriase tém
um risco aumentado
de SM em 40%
comparado a popu-
lagdo geral, especi-
almente com crité-
rios ATP Ill e em al-
gumas regides. Re-
comenda-se triagem
para SM em pacien-
tes com psoriase re-
centemente diagnos-
ticada, especial-
mente em regides
com maior associa-
¢ao, como Ameérica
Latina e Oriente
Médio. Sugere-se a
conducdo de estudos
com desenhos unifi-
cados para reduzir
variabilidade e hete-
rogeneidade.

pendente entre a gra-

vidade da psoriase e a
prevaléncia de sin-
drome metabdlica.

uma prevaléncia quase
dobrada de sindrome
metabdlica. Nos EUA,
estima-se que 2,7 mi-
Ihdes dos 6,6 milhdes
de adultos com psori-
ase entre 20 e 59 anos
tenham sindrome me-
tabdlica.

Conclusao

O estudo identificou
a coexisténcia de
psoriase e comorbi-
dades relacionadas a
sindrome metabdlica
em muitos pacientes,
com destaque para
obesidade abdomi-
nal, hipertensdo arte-
rial sistémica e/ou re-
ducédo do HDL-c.
Também sugeriu
uma possivel associ-
acao entre formas
ndo vulgares de pso-
riase, casos graves e
tratamento sistémico
com essas comorbi-
dades.

Revelou-se que pa-
cientes com psoriase
tém um risco 40%
maior de desenvol-
ver sindrome meta-
bolica, particular-
mente em casos di-
agnosticados com os
critérios ATP Il e
em alguns paises eu-
ropeus. O estudo en-
fatiza a importancia
de rastrear a sin-
drome metabolica
em pacientes recém-
diagnosticados com
psoriase.

A reviséo da literatura
identificou maior pro-
babilidade de sin-
drome metabdlica em
pacientes com psori-
ase em comparacéao
aos controles, com
uma relacéo dose-de-
pendente entre a gra-
vidade da psoriase e a
prevaléncia da sin-
drome. O estudo res-
salta a necessidade de
rastreamento e geren-
ciamento estruturado
de doencas cardiome-
tabolicas em pacientes
com psoriase, envol-
vendo a colaboracdo
entre dermatologistas

A psoriase esta associ-
ada a sindrome meta-
bolica, destacando a
necessidade de mais

pesquisas para preven-
cdo, rastreamento e

tratamento da sin-

drome metabolica em

pacientes com psori-
ase.
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e outros especialistas.
No entanto, os meca-
nismos patolégicos
compartilhados entre
essas condicdes ainda
n&o sdo bem compre-
endidos e exigem
mais pesquisas trans-

lacionais.
Tabela 6.2 Revisdo de Literatura
Artigo 5 Artigo 6 Artigo 7 Artigo 8
Metabolic syndrome Psoriasis, cardiovas- ., .
. . . . Relacion entre psoria-
is associated with an . cular risk factors and . ,
. . Metabolic syndrome . sis y sindrome metabo-
. increased risk of pso- . metabolic disorders: . . .
Titulo . . and psoriasis: a e e lico en Latinoamérica.
riasis: A nationwide . . sex-specific findings S Lo
. study in 97 patients . Revision sistematica y
population-based of a population-based s
metaanalisis
study study
Lana Bassi Ferdi-
nando BsC, Paula  SONDERMANN, W,
Ha-Na Ki Kaori Fuk DEUDJUI, D. A. D.
a-Na Kim, aori Fukumoto ubDJul, ' ZUNIGA, M.J. M. R.,
Autor Kyungdo Han, BsC, Sarah Sanches, KORBER, A., SLO- FRANCO. F. C. GO
Yong-Gyu Park, Ji  MD, Lincoln Helder =~ MIANY, U., BRIN- MER(’) E Q
Hyun Lee Zambaldi Fabricio KER, T.J., ERBEL, T
MD, Thelma L R., MOEBUS, S.
Skare MD, PhD
Ano 2019 2018 2019 2017

Tipo de estudo

Estudo prospectivo

Estudo observacio-
nal transversal

Artigo original

Artigo original

Objetivo

Investigar o risco
prospectivo de de-
senvolvimento de
psoriase entre 0s pa
cientes com Sin-
drome Metabolica

Estudar a prevalén-
cia de SM em paci-
entes com psoriase
local e a influéncia
das variaveis da pso-
riase em seu apare-
cimento.

Avaliar a prevaléncia
especifica por sexo de
psoriase e fatores de
risco cardiovascular e
estimar as associagdes
especificas por sexo
entre psoriase e diabe-
tes tipo 2 (DM) e sin-
drome metabdlica
(SM)

Associar a psoriase e
SM em pacientes lati-
nos

Metodologia

Estudo prospectivo
que avaliou
9.718.591 adultos
(2.595.878 no grupo
de Sindrome Meta-
bolica e 7.122.713 no
grupo de compara-
¢do) usando dados do
Servico Nacional de
Seguro de Salde da

Um grupo de 97 pa-
cientes com psoriase
foi estudado para
SM e comparado
com 97 controles. O
tipo de psoriase, o
envolvimento das
unhas e a extensao
da psoriase medida
pelo PASI (Psoriasis

Utilizou-se dados de
3723 participantes
(45-75 anos, 54,1%

mulheres) sem doenca
arterial coronariana do
estudo Heinz Nixdorf
Recall. Foram analisa-
das estatisticas descri-
tivas e regressdo mul-

Foi realizada uma revi-
sdo sistematica e meta-
analise de estudos ob-
servacionais sobre pso-
riasis e SM em adultos,
abrangendo artigos de
1980 a 2016. Foram
calculados o odds ratio
combinado (ORC)
com um modelo de

57 | Pagina




Coreia (2009 a
2017).

Area and Severity
Index) foram obti-
dos por meio de
exame fisico, e 0
histérico de 1AM,
angina e derrame
anteriores foi obtido
por meio de reviséo
de prontuarios.

tipla para calcular ra-
zBes de prevaléncia e
intervalos de confi-
anca de 95%.

efeitos aleatorios e rea-
lizadas analises por
subgrupos.

Resultados

A SM foi positiva-
mente associada ao
aumento do risco de
psoriase em um peri-
odo de acompanha-
mento de 8 anos apos
0 ajuste para idade,
sexo, tabagismo,
consumo de alcool,
atividade fisica,
renda familiar e in-
dice de massa corpo-
ral. O risco de psori-
ase tende a aumentar
a medida que o na-
mero de componen-
tes da SM aumentou,
e essa tendéncia foi
significativa em indi-
viduos obesos.

Em nossa amostra
de psoriase, a preva-
Iéncia de SM é alta e

0s itens que mere-

cem mais atencao
sdo obesidade cen-
tral, HDL baixo, hi-
pertensdo e habito
de fumar. No grupo

de psoriase, a SM

foi associada de

forma independente

a idade avangada e

ao menor envolvi-
mento do couro ca-

beludo.

A prevaléncia de pso-
riase foi de 3,8%, sem
diferencas significati-
vas entre 0S Sexos.
Mulheres com psori-
ase apresentaram mais
frequentemente fato-
res de risco metabdli-
cos e cardiovasculares
do que mulheres sem
psoriase. Em con-
traste, em homens,
esse padréo foi parci-
almente invertido.
Anélises de regressdo
mostraram uma eleva-
cao significativa nas
razOes de prevaléncia
para DM em ambos 0s
Sexo0s com psoriase.
Em relagdo ao MetS,
houve uma associa¢do
positiva em mulheres,
mas negativa em ho-
mens.

Foram incluidos 5 es-
tudos com 241 pacien-
tes com psoriasis. A
SM foi identificada em
46,5% dos pacientes
com psoriase, com um
ORC de 2,63 (IC 95%:
1,11-6,23; p = 0,03).
Estudos usando os cri-
térios ATP-I11 mostra-
ram um ORC de 3,97
(IC 95%: 1,27-21,42).
Pacientes com doenca
crbnica ou grave tive-
ram um risco maior de
SM (ORC 6,65; IC
95%: 3,32-13,31). Li-
mitagdes incluem a es-
cassez de estudos ana-
liticos, alta heteroge-
neidade e inconsistén-
cias entre publicacdes.

A psoriase é uma doenca cronica, imuno-
mediada, com predisposi¢cdo poligénica, carac-
terizada por placas eritematosas e escamosas.
Fisiopatologicamente, envolve a ativagdo de
células T e a interacdo com células dendriticas,
além de queratindcitos, evidenciando a impor-
tancia da imunidade inata e adaptativa (BO-
LOGNIA, 2015). A condicdo apresenta mani-
festages sistémicas, como a artrite psoriatica,
e comorbidades associadas, incluindo doencas
cardiovasculares, principalmente em casos mo-
derados a graves. O diagndstico € clinicamente

fundamentado e, em alguns casos, complemen-
tado por exames histologicos (BOLOGNIA,
2015).

A sindrome metabdlica (SM) é um conjunto
de fatores de risco cardiovascular, sendo diag-
nosticada por meio de um critério obrigatério
(circunferéncia abdominal aumentada) e pelo
menos mais dois dos quatro critérios adicionais:
baixos niveis de HDL, hipertensdo, hiperglice-
mia e hipertrigliceridemia (SANTQOS, 2016). A
associacédo entre psoriase moderada a grave e 0
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aumento do risco de SM e doencas cardiovas-
culares é bem documentada, com a prevaléncia
de SM em pacientes com psoriase superior a ob-
servada na populacdo geral (FERDINANDO,
2018).

Estudos demonstraram que pacientes com
psoriase apresentam 40% mais chances de de-
senvolver SM, com uma alta prevaléncia de
31% em andlises sistematicas. Essa associacao
é mediada pela inflamacdo sistémica, que con-
tribui para a resisténcia a insulina e disfungao
endotelial, aumentando o risco de doencas car-
diovasculares. Mediadores inflamatorios, como
o fator de necrose tumoral alfa (TNF-a) e a in-
terleucina-6 (IL-6), desempenham um papel
crucial nessa inter-relagdo, uma vez que a ele-
vacdo dessas citocinas esta diretamente ligada
ao desenvolvimento de resisténcia a insulina e
a um perfil lipidico desfavoravel (ZUNIGA,
2017). Pacientes em tratamento sistémico tém
menor associacdo com SM devido a normaliza-
cao das citocinas pro-inflamatdrias.

Uma meta-analise recente incorporou 35
estudos com 1.450.188 participantes e confir-
mou um odds ratio (OR) de 2,14, indicando que
a prevaléncia de SM em pacientes com psoriase
é mais do que o dobro da populacdo geral. A
presenca de fatores como obesidade abdominal,
hipertensdo e dislipidemia € acentuada na pso-
riase, refletindo perfis inflamatorios similares
entre ambas as condices (SINGH, 2017). A
proteina C-reativa (PCR), um marcador de in-
flamacéo, é frequentemente elevada em pacien-
tes psoriaticos e esta associada a um risco au-
mentado de eventos cardiovasculares, refor-
¢ando o impacto da inflamag&o sistémica na sa-
Ude geral dos individuos afetados.

A gravidade da psoriase esta intimamente
ligada a ocorréncia de SM. Pacientes com pso-
riase severa (PASI > 10) apresentaram maior

risco de hipertenséo, elevacédo de glicemia e tri-
glicerideos altos. Além disso, a obesidade ab-
dominal foi identificada como um fator crucial
para o desenvolvimento de SM, corroborando
resultados de outros estudos (SALIHBEGO-
VIC, 2015). Em um estudo nacional abran-
gente, a SM foi positivamente associada a um
risco elevado de psoriase, com a incidéncia de
psoriase aumentando conforme o numero de
componentes da SM crescia (KIM, 2019).

Além disso, a pesquisa demonstrou varia-
cOes de prevaléncia entre diferentes etnias, com
pacientes latino-americanos apresentando altas
taxas de SM em comparagao a europeus e norte-
americanos, embora a relacdo entre a psoriase e
a SM seja um fendmeno global. A prevaléncia
de psoriase foi de 3,8% na amostra estudada,
sem diferencas significativas entre 0s sexos,
embora mulheres com psoriase apresentavam
maior frequéncia de fatores de risco metaboli-
cos e cardiovasculares (SONDERMANN,
2019).

CONCLUSAO

Conclui-se que a psoriase e a sindrome me-
tabolica compartilham mecanismos patoldgicos
comuns, especialmente relacionados a inflama-
cao cronica. Com isso, destacou-se que a sin-
drome metabolica esté associada ao aumento do
risco de psoriase em longo prazo, especial-
mente em individuos obesos e com multiplos
componentes da SM. Assim, mostra-se neces-
sario um acompanhamento multidisciplinar
para otimizar o0 manejo e a qualidade de vida
dos pacientes. A identificacdo precoce e o tra-
tamento eficaz da SM em pacientes com psori-
ase podem prevenir a progresséo para doencas
cardiovasculares e outras comorbidades associ-
adas.
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A Hanseniase é uma doenca infecto-conta-
giosa, cronica, de progressdo lenta e de com-
plexo diagnostico, devido ao longo tempo de in-
cubacdo do agente infeccioso Mycobacterium
leprae, O bacilo de Hansen trata-se de um para-
sita intracelular obrigatério, que atraves das
vias respiratdrias superiores, contagia indivi-
duos suscetiveis a doenca. (MONTEIRO,
2017).

A contaminacdo acontece por meio de uma
pessoa infectada por bacilos na forma multiba-
cilar ndo tratada, a qual elimina para 0 meio ex-
terno através das vias respiratérias superiores,
contagiando individuos suscetiveis a doenca
(MONTEIRO, 2017).

Os sintomas associados a essa enfermidade
sdo dermatoneuroldgicos, lesdes em pele e ner-
vos periféricos, preferencialmente olhos, maos
e pés, com possiveis deformacdes caso ndo haja
tratamento ou este seja feito tardiamente. Dessa
forma, reduz-se a capacidade no trabalho, vida
social e problemas o através das vias respiratd-
rias superiores, contagiando individuos susceti-
veis a doencas.psicologicas, 0s quais Ssdo
responsaveis pelo estigma sobre a doenca.
(MONTEIRO, 2017).

O diagnostico é clinico, por meio de exame
fisico neuroldgico, no qual séo realizados testes
de sensibilidade térmica, dolorosa e tatil e a pal-
pacdo de nervos, haja vista 0 acometimento do
sistema nervoso periférico. Por sua vez, o nd-
mero de lesdes cuténeas determina a classifica-
cao operacional da doenca, em que até cinco le-
sOes considera-se como paucibacilar (PB) e,
mais de cinco, como multibacilar (MB). Essas
apresentacdes clinicas distintas estao relaciona-
das a resposta imune celular do paciente e sdo
imprescindiveis para a determinagdo do es-
quema de poliquimioterapia (PQT/OMS). E
possivel também realizar a baciloscopia de es-

fregaco intradérmico, em que um resultado po-
sitivo é classificado como MB, independente-
mente da quantidade de lesGes; por outro lado,
a ndo deteccdo de bacilos de M. leprae no
exame ndo exclui o diagnostico de hanseniase e
nem a caracteriza como PB. Uma vez diagnos-
ticada, é de notificacdo compulsoria, porém a
hanseniase ainda é subnotificada, devido a difi-
culdade no diagnostico, especialmente pelo
tempo de incubacgéo prolongado e pela existén-
cia de assintomaticos (MONTEIRO, 2017).

A despeito da disponibilizacdo de trata-
mento pela Organizacdo Mundial de Saude
(OMS), a hanseniase acomete predominante-
mente paises em desenvolvimento. Entretanto,
a realidade de um pais ndo se aplica generica-
mente a todas as suas macro e microrregides,
haja vista o Brasil de dimensfes consideraveis,
no qual sdo inimeras as variaveis demografi-
cas, socioeconémicas, urbanas e culturais. Di-
ante disso, o estudo epidemioldgico compara-
tivo da capital Brasilia com a realidade do pais
permite compreender certas particularidades e
tracar um panorama deste importante agravo de
salide publica.

O objetivo deste estudo foi realizar o levan-
tamento epidemiolégico acerca dos casos de
hanseniase em Brasilia no periodo de 2016 a
2023.

METODO

O presente estudo trata-se de um estudo epi-
demioldgico ecoldgico, descritivo, transversal e
retrospectivo. Os dados foram coletados a res-
peito dos casos novos notificados no Sistema de
Informacéo de Agravos de Notificacdo (Sinan),
0s quais encontram-se disponiveis no banco de
dados online do Departamento de Informatica
do Sistema Unico de Satde (DATASUS). Foi
realizada coleta de dados de hanseniase em Bra-
silia (DF) e no Brasil, entre 2016 a 2023.
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As varidveis coletadas e estudadas foram:
ano do diagndstico, sexo, escolaridade, raca,
gestante, faixa etaria, classe operacional, avali-
acdo de incapacidade, baciloscopia e forma cli-
nica de notificacdo. A analise estatistica dos da-
dos foi realizada por meio do uso de frequéncias
relativas com auxilio do programa Excel e o
Tabwin 3.6.

Como o estudo trata-se de uma analise rea-
lizada por meio de banco de dados secundarios
de dominio publico, este ndo foi encaminhado
para apreciacio de um Comité de Etica em Pes-
quisa.Como o estudo trata-se de uma analise re-
alizada por meio de banco de dados secundarios
de dominio publico, este ndo foi encaminhado
para apreciacio de um Comité de Etica em Pes-
quisa.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Segundo o Instituto Brasileiro de Geografia
e Estatistica, no altimo censo realizado em
2022, Brasilia havia 2.816.381 pessoas, sendo o

terceiro municipio mais populoso do pais, con-
tendo densidade demografica de 489,06 habi-
tantes/m?.

Foram notificados 1629 casos de hanseni-
ase no periodo de 2016 a 2023 em Brasilia, com
média de 203 casos/ano. Foi realizada a distri-
buicdo do coeficiente de incidéncia dos casos
de hanseniase/100.000 habitantes no estado de
Brasilia entre os anos de 2016 a 2023.

No territério brasileiro, entre o periodo de
2016 a 2023, houve uma quantidade de 218.369
casos de hanseniase no territério brasileiro.
Sendo a quantidade de casos em Brasilia cor-
respondente a 0,74% desses casos.

No periodo de 2011 a 2015, observou-se a
seguinte ocorréncia anual: 1) 14,24% em 2016,
2) 12,64% em 2017, 3) 12,15% em 2018, 4)
15,77% em 2019, 5) 17,61% em 2020, 6)
12,15% em 2021, 7) 12,70% em 2022, 8) 2,70%
em 2023 (Grafico 7.1). Tendo-se a maior
ocorréncia no ano de 2020 (17,61%) e menor
ocorréncia no ano de 2023 (2,70%).

Gréfico 7.1 Distribui¢do da hanseniase em Brasilia, entre 2016 a 2023
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Fonte: Ministério da Salde/SVS - Sistema de Informacg&o de Agravos de Notificacdo - SINAN net, 2024

Referente ao coeficiente de incidéncia, a
média no periodo foi de 57,84 casos/100.000
habitantes. Durante os 8 anos analisados, foi

contabilizada a incidéncia de casos anualmente:
I) 8,23 casos/100.000 habitantes no ano de
2016; 1) 7,31 casos/100.000 habitantes no ano
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de 2017, 111) 7,03 casos/100.000 habitantes no
ano de 2018; 1V) 9,12 casos/100.000 habitantes
no ano de 2019; V) 10,19 casos/100.000 habi-
tantes no ano de 2020; V1) 7,03 casos/100.000
habitantes no ano de 2021 VII) 7,34/100.000
habitantes no ano de 2022; VIII) 1,56/100.000
habitantes no ano de 2023.

Com relacéo a ocorréncia de casos por sexo,
a tabela abaixo (Tabela 7.1) mostra que 1730
casos (53,1%) eram de individuos do sexo mas-
culino, sendo este grupo mais prevalente
quando comparado ao do sexo feminino. Apds
realizado o Teste T de 2 amostras, observou-se
a nao diferenca estatistica entre 0s sexos
(p<0,68).

Tabela 7.1 Distribuicdo por sexo de casos de hanseniase confirmados em residentes em Brasilia entre 0s anos de 2016

a 2023
Sexo NUmero de casos (n=1629) %
Masculino 1730 53,1
Feminino 1528 46,9

Fonte: Ministério da Salde/SVS - Sistema de Informag&o de Agravos de Notificacdo - SINAN net, 2024

Tendo-se a distribui¢do no sexo masculino
de: 1) 2016 = 59,99 caso0s/100.000 habitantes;
2) 2017 = 50,83 cas0s/100.000 habitantes; 3)
2018 = 49,91 caso0s/100.000 habitantes; 4) 2019
= 66,40 casos/100.000 habitantes; 5) 2020 =
67,31 casos/100.000 habitantes; 6) 2021
48,08 casos/100.000 habitantes; 7) 2022 =
48,08 casos/100.000 habitantes; 8) 2023 = 9,15
casos /100.000 habitantes. Enquanto no sexo

feminino obteve-se distribuicdo de: 1) 2016 =
46,25 caso0s/100.000 habitantes; 2) 2017 =
43,50 casos/100.000 habitantes; 3) 2018 =
40,75 casos/100.000 habitantes; 4) 2019 =
51,28 cas0s/100.000 habitantes; 5) 2020 =
64,11 casos/100.000 habitantes; 6) 2021 =
42,58 casos/100.000 habitantes; 7) 2022 =
50,37 cas0s/100.000 habitantes; 8) 2023 =
10,99 casos /100.000 habitantes (Gréfico 7. 2)

Gréfico 7.2 Incidéncia da hanseniase no sexo masculino e feminino, em Brasilia, entre 2016 a 2023
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Fonte: Ministério da Saide/SVS - Sistema de Informac&o de Agravos de Notificagdo - SINAN net, 2024

64 | Pagina




No que se refere a distribuicdo da hanseni-
ase por faixa etéria, avaliou-se as seguintes
classificagdes: < 15 anos, 15 a 19 anos, 20 a 39
anos, 40 a 59 anos e > 60 anos (Gréfico 7.3). A

faixa etaria que registrou maior nimero de ca-
sos foi a de 40 a 59 anos (42,23%) e a menor foi
< 15 anos (2,33%).

Gréfico 7.3 Incidéncia da hanseniase de acordo com a faixa etaria, em Brasilia, entre 2016 a 2023
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Fonte: Ministério da Salde/SVS - Sistema de Informag&o de Agravos de Notificacdo - SINAN net, 2024

Realizado levantamento da distribuicdo dos
casos de hanseniase de acordo com o grau de
escolaridade, no periodo de 2016 a 2023 em
Brasilia. Observou-se o0 maior niUmero de casos
em pessoas com ensino médio completo
(19.9%) e menor analfabetos (7,8%). Além

disso, tem-se cerca de 50% dos prontuarios sem
essa informacdo, mostrando a importancia da
notificacdo correta por parte dos profissionais
de saude (Grafico 7.4).

Gréfico 7.4 Distribui¢do da hanseniase de acordo com o grau de escolaridade, em Brasilia, entre 2016 a 2023

Ensino superior

Ensino médio completo

Ensino fundamental

Analfabeto

Branco

Fonte: Ministério da Saide/SVS - Sistema de Informac&o de Agravos de Notificagdo - SINAN net, 2024
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Os individuos foram registrados nas seguin-
tes racas: 1) ignorada/branco, 2) branca, 3)
preta, 4) amarela, 5) parda e 6) indigena. Sendo
amaior parte ignorada/branco (17,60%), branca

409 (51,77%) e parda (30,63%) (Tabela 7.2).
Também registrados de acordo com a classe
operacional diagnostica e forma clinica.

Tabela 7.2 Distribuicdo dos registros, segundo zona de residéncia, raga/cor, classificagdo operacional diagnéstica e

forma clinica de hanseniase, Brasilia, 2016 a 2023

Caracteristicas Namero Porcentagem p
Raca / cor
Ignorada/branco 139 17,60
Branca 409 51,77
Parda 242 30,63 #>0,05
Total 790 100
Forma clinica
Indeterminada 160 13,71
Tuberculbide 192 16,45
Dimorfa 472 40,44
Virchowiana 343 29,40
Total 1.167 100

Fonte: Ministério da Saide/SVS - Sistema de Informacédo de Agravos de Notificagdo - SINAN net, 2024

Entre o periodo de 2016 a 2023, houve o di-
agndstico de 1.629 casos de hanseniase em Bra-
silia, equivalentes a 0,74% dos casos ho con-
texto brasileiro. Sendo a distribuicdo do coefi-
ciente de incidéncia dos casos de hanseni-
ase/100.000 habitantes no estado de Brasilia en-
tre 0s anos de 2016 a 2023.

Observou-se uma elevagdo dos casos de
hanseniase, principalmente em 2020, com 287
casos, quase 1,5 vezes o valor de 2018. O qual
pode ter relagdo com a reclusdo domiciliar,
acontecida no ano de 2020, devido a pandemia
de COVID-19. Dessa forma, destaca-se a im-
portancia da busca ativa feita pelo servico de
salde, com o intuito de realizar o levantamento
e 0 conhecimento acerca do quadro epidemio-
I6gico da sua regido. Objetificando definir areas
de risco e diretrizes epidemioldgicas especifi-
cas a serem implantadas para aquela localidade.

Em relacdo ao sexo, a amostra contou com
1730 homens (53,1%) e 1528 (46,9%), apresen-
tando p > 0,05, demonstrando que ndo ha cor-
relacdo com o sexo e ocorréncia da hanseniase.
Concordante com Miranzi (2010) e Monteiro
(2017), o qual encontraram valores similares,
respectivamente, masculino (55,4%), feminino
(44,6%), masculino (54,7%) e feminino
(45,3%), e sem valor de p significativo.

Em relagdo ao grau de escolaridade, obteve-
se 7,8% de analfabetos, valor discordante do
observado por Silva (2015), o qual obteve
26,21% no municipio de Juazeiro (Bahia). Dis-
cordante em Brasilia observou-se a maior taxa
dos acometidos, com individuos com ensino
médio completo (19,9%), discordante do
achado por Penna (2022) o qual encontrou
maior numero de casos sem instrucao e/ou sem
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ensino fundamental completo. Tais achados po-
dem ser explicados devido ao elevado grau de
escolaridade da populacdo de Brasilia.

De acordo com a distribuicéo por faixa eta-
ria, observou-se o maior acometimento nas fai-
xas etarias de 20 a 39 anos (29,15%) e 40 a 59
anos (42,23%), representando somatico de
71,98%. Concordante com Miranzi, o qual
trouxe mais de 50% do somatorio de 20 a 49
anos, trazendo um alerta importante, uma vez
que trata-se de uma populagdo economicamente
ativa sendo acometida. Esses dados alarmantes
podem prejudicar a condi¢do econémica do mu-
nicipio, visto que essa faixa da populacdo pode
vir a desenvolver incapacidade e lesbes, os
quais podem afastar-se da atividade produtiva
econdmica. Referente a essa questao esté o tipo
de forma clinica mais comum em todos os afe-
tados, ser a dimorfa (40,44%), de grande poder
de transmissdo, seguida da virchowiana

(29,39%), com elevado poder de transmissao e
alto poder de incapacidade fisica. Os dados séo
concordantes as taxas encontradas por Miranzi
em seu respectivo trabalho.

CONCLUSAO

Com a realizacdo do levantamento dos da-
dos, foi possivel identificar o comportamento
da hanseniase relacionado aos seus aspectos cli-
nicos e epidemiologicos em Brasilia no periodo
de 2016 a 2023. Assim, destaca-se que a hanse-
niase € uma doenca grave debilitante e, muitas
vezes, negligenciada, a qual necessita de aten-
cao especial por parte das autoridades de saude
publica para o levantamento e a implementacao
de estratégias especificas para cada localidade,
com o objetivo de diminuir o nimero de casos
e realizar o diagndstico e tratamento precoce
dos acometidos.
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INTRODUCAO

O efeito abscopal € um fendmeno obser-
vado em tratamentos de cancer, no qual a irra-
diacdo de um tumor especifico provoca uma
resposta imune que resulta na reducdo ou elimi-
nacdo de metastases em outras areas do corpo
que ndo foram diretamente tratadas. Esse efeito
ocorre quando a radiacdo estimula o sistema
imunoldgico a reconhecer e atacar células can-
cerosas, mesmo a distancia. Embora ainda néo
seja completamente compreendido, o efeito
abscopal € um foco de interesse em pesquisas,
pois sugere que combinacdes de terapias, como
a imunoterapia e a radioterapia, podem potenci-
alizar a eficacia do tratamento contra o cancer.

O melanoma é uma neoplasia maligna que
se origina nos melandcitos, células responsa-
veis pela producdo de melanina, o pigmento que
da cor a pele. Caracterizado por um crescimento
anormal e descontrolado dessas células, 0 me-
lanoma pode se manifestar na forma de man-
chas ou pintas que mudam de cor, forma ou ta-
manho, apresentando bordas irregulares e, fre-
quentemente, uma coloracio desigual. E consi-
derado o tipo mais agressivo de cancer de pele
devido a sua capacidade de se espalhar rapida-
mente para outros 6rgdos do corpo, tornando o
diagnostico precoce e o tratamento fundamen-
tais para melhorar as taxas de sobrevivéncia.
Fatores de risco incluem exposigdo excessiva
ao sol, histdrico familiar de melanoma e a pre-
senca de multiplas pintas ou nervos.

O objetivo do trabalho foi realizar o levan-
tamento em literatura acerca do efeito abscopal
em pacientes com melanoma e analisar se ha ou
ndo padrdo entre os pacientes que desenvolve-
ram o efeito abscopal.

METODO

Foram incluidos artigos encontrados na lin-
gua inglesa e portuguesa, dos anos de 2014 a
2024. Foram excluidos artigos com possiveis
conflitos de interesse e relatos de casos. Inicial-
mente selecionou-se 60 artigos da temaética
mencionada, sendo 3 excluido devido ao titulo,
19 pelo resumo e 4 devido ao tempo de publi-
cacéo (apenas artigos com menos de 10 anos de
publicacdo). Apds criteriosa selecdo foram
mantidos 4 artigos. A sistematizagdo dos arti-
gos foi realizada a partir da metodologia Pre-
ferred Reporting Items for Systematic Reviews
and Meta-Analyses (PRISMA) (Figura 8.1).

A pesquisa foi realizada por meio da estra-
tégia PICO, tendo: tendo: 1) a Populagdo (P):
pacientes com melanoma, I1) Intervencédo (1):
radioterapia e imunoterapia, 111) Comparacgédo
(C): identificar a intervencdo que mais gerou
efeito abscopal nas pacientes com melanoma,
IV) Contexto (Co): pacientes com melanoma
que desenvolveram o efeito abscopal, com o ob-
jetivo de responder ao questionamento “existe
algum padrdo entre as pacientes que desenvol-
veram o efeito abscopal?”.
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Figura 8.1 Metodologia Prisma
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RESULTADOS E DISCUSSAO

Os artigos foram coletados e tabulados, sendo organizados conforme seus dados (Tabela 8.1).

Tabela 8.1. Resultado dos artigos selecionados

Autor/Ano Metodologia

Resultado

Realizou-se um Estudo Retrospectivo
que identificou 47 pacientes com
melanoma metastatico, tratados com
ipilimumab e radioterapia. O periodo em
questéo foi de outubro de 2006 a junho
de 2014. Além disso, os participantes
foram selecionados através de bases de
dados.

CHANDRA, 2015

Cerca de 2/3 da amostra mostrou resposta
favoréavel apos a radioterapia, mostrando-se a
radioterapia como principal método de
tratamento nos casos. Em média, 0s pacientes
que usaram a radioterapia com o ipilimumab
obtiveram 11.4 meses a mais de
sobrevivéncia, quando comparados aos
pacientes que usaram apenas o ipilimumab.
Ao fim, constatou uma relagéo positiva do
efeito abscopal e o0 uso das duas terapias
mencionadas.

A analise é uma Revisao Bibliografica, a
qual utilizou a plataforma PubMed,
abrangendo o periodo de 2009 a 2017.

CHICAS-SETT,
2018

Foi realizada uma selecdo criteriosa,

resultando na escolha de 16 estudos.

Entre os 16 estudos incluidos, totalizou 451
pacientes. A associacdo do ipilimumab e
radiacdo em pacientes com melanoma
metastatico apresentou melhora na sobrevida
desses.

71| Pagina




Trata-se de um Estudo de Coorte
Retrospectivo, o qual utilizou um banco
de dados de 168 pacientes, do Hospital
Universitario de Cologne, tratados com
um inibidor PD-1, no periodo de 2013 a

2017. A analise foi composta por

pacientes que receberam

pembrolizumabe ou nivolumabe e

radioterapia simultaneamente. Além
disso, incluiu pacientes com qualquer
doenga oncoldgica metastatica com pelo
menos uma lesdo metastatica a distancia
ndo tratada localmente fora de V10% da
dose de irradiacdo prescrita (volume de
tecido normal recebendo pelo menos
10% da dose). Por fim, foram excluidos
pacientes que receberam qualquer outro
tratamento sistémico para cancer, como
ipilimumabe, terapia direcionada ou
quimioterapia durante os periodos de
imunoterapia e radioterapia, enquanto
pacientes com uso prévio de tratamento
sistémico ndo foram excluidos.

TROMMER, 2019

A partir desse banco de dados, 24 pacientes
preencheram os critérios de inclusdo e foram
elegiveis para analise de lesdes. O Efeito
Abscopal foi observado em 29% (7/24) dos
casos como encolhimento da leséo fora de
V10%. Cinquenta e quatro por cento foram
diagnosticados com melanoma maligno, 29%
com cancer de pulmao de células nao
pequenas e 13 e 4% com carcinoma de células
renais (CCR) e cancer de cabeca e pescoco
(H&N), respectivamente.

Independentemente do ndmero de metastases
diagnosticadas, cada paciente apresentou
apenas uma lesdo fora do campo de irradiacéo
que regrediu. As lesdes foram detectadas no
pulmao (n=3), na glandula adrenal (n=1), no
linfonodo axilar (n=1), no linfonodo
mediastinal (n=1) e na regido perirrenal (n=1)

Por meio de quatro departamentos de
oncologia, elaborou-se um Estudo
Retrospectivo e Multicéntrico, composto
por pacientes tratados para melanoma
metastatico entre janeiro de 1998 e
fevereiro de 2020. Os pacientes com
progressdo sob inibidores de ponto de
verificagdo imunolégico ou sem
tratamento sistémico em andamento e
que necessitam de RT (radioterapia)
paliativa foram considerados. A RA (res-
posta abscopal) foi definida como uma
resposta objetiva de acordo com RECIST
e/ou iIRECIST para pelo menos uma
metéstase ndo irradiada a uma distancia
(>10 cm) da lesao irradiada. O desfecho
primério foi a taxa de RA. Os desfechos
secundarios foram sobrevida global
(SG), sobrevida livre de progresséo
(SLP), controle local (CL) da lesdo
irradiada e toxicidade avaliada pelo
CTCAE V5

OLLIVIER, 2022

Durante o periodo considerado, 118 pacientes
foram incluidos e analisados. Quinze
pacientes (12,7%) apresentaram RA. Com um
acompanhamento mediano de 7,7 meses
(variacdo de 0,2 a 242,2), a sobrevida global e
a sobrevida livre de progressdo mediana apés
RT foram significativamente maiores em
pacientes com RA em comparagdo com
aqueles sem: 28 vs. 6,6 meses (p<0,01) e ndo
alcancadas vs. 3,2 meses, respectivamente.
Nenhuma toxicidade de grau > 2 foi relatada.
Pacientes que desenvolveram RA tiveram
maior probabilidade de serem tratados com
imunoterapia (93,3% vs. 55,9%, p=0,02). Na
analise multivariada, eles tiveram um nimero
maior de metéastases irradiadas tratadas
concomitantemente (HR=16,9, p <0,01) e
uma taxa maior de infeccdes leves durante RT
(HR=403,5, p < 0,01).

Nos estudos dos tratamentos do Efeito Abs-
copal do Melanoma de 2015, Chandra (2015) e

Chicas-Sett (2018) foram utilizados basica-
mente dois pilares, a radioterapia e o Ipilimu-
mab (anticorpo monoclonal anti-CTLA-4),
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sendo eles analisados entre os pacientes tanto
separadamente quanto de forma conjunta. A
posteriori, outro estudo analisou outros trata-
mentos, onde avaliou o uso de inibidor de PD-
1 composta por Pembrolizumabe ou Nivolu-
mabe, junto a radioterapia (TROMMER, 2019).
Por fim, mais recentemente um estudo trouxe
uma visdo do efeito abscopal com tratamento
composto apenas por radioterapia (OLLIVIER,
2022).

No que tange aos resultados, tanto o estudo
de Chandra, 2015, quanto o de Chicas-Sett,
2018, mostraram que a associacdo entre o ipi-
limumab e a radioterapia aumentou a taxa de
sobrevida dos pacientes com melanoma metas-
tatico. Além disso, ambos constataram que 0
uso das duas terapias mencionadas apresenta
uma relagéo relevante com o efeito abscopal.
Nesse sentido, a coorte retrospectiva de Trom-
mer, 2019, mostrou que o efeito abscopal foi
observado em 29% dos casos com encolhi-
mento de lesdes a distancia, sendo que 54%
desses pacientes foram diagnosticados com me-
lanoma maligno. Ademais, Ollivier (2022) de-
monstrou que a sobrevida global e a sobrevida
livre de progressdo mediana apds radioterapia
foram significativamente maiores em pacientes
com resposta abscopal, sendo entdo esse efeito
em pacientes com melanoma metastatico alta-
mente progndstico, 0 que corrobora com 0s es-
tudos feitos anteriormente.

Com isso, em uma revisdo das combinacdes
de imunoterapia e radiacdo na terapia do cancer,

Vatner et al, discutiu-se que os desafios atuais
incluem a dose e o fracionamento, o local da ir-
radiagdo, 0 momento da RT e a definigdo da
combinacéo ideal de terapéutica imunoldgica a
ser usada em conjunto com a RT. Essas varia-
veis sdo relevantes para a avaliagdo e quantifi-
cacdo dos efeitos abscopais na prética clinica.
Além disso, 0 momento em que a radioterapia e
a imunoterapia sdo aplicadas pode influenciar a
eficacia dos tratamentos combinados. Também
destaca-se a necessidade de rigor nos critérios
de incluséo para investigar este aspecto.

Por fim, os estudos avaliados, demonstra-
ram uma relag&o positiva entre os tratamentos e
o efeito abscopal, por esse motivo, torna-se es-
sencial a realizacdo de ensaios randomizados
prospectivos controlados, a fim de avaliar com
maior exatidao, as varidveis que sao relevantes
dos efeitos abscopais na pratica clinica.

CONCLUSAO

Conclui-se que existe relacdo positiva do
efeito abscopal e da aplicacdo das duas terapias
estudadas, indicando que a realizacdo de teste
prospectivo de parametros de radiacdo criticos
para produzir efeitos abscopais em pacientes
humanos seriam valiosos. Além disso, os dados
corroboram ndo apenas com a necessidade de
exploracdo do estudo aprofundado acerca do
tema como, principalmente, resultados encora-
jadores em relacéo as sinergias potenciais entre
radiagdo e imunoterapia.

73 | Pagina




REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

CHANDRA, RA. et al. A Systematic Evaluation of Abscopal Responses Following Radiotherapy in Patients with Me-
tastatic Melanoma Treated with Ipilimumab. Oncoimmunology, v. 4, n. 11, p. e1046028, 2015.

CHICAS-SETT, R et al. Combining Radiotherapy and Ipilimumab Induces Clinically Relevant Radiation-Induced Abs-
copal Effects in Metastatic Melanoma Patients: A Systematic Review. Clinical and Translational Radiation Oncology,
v. 9, p. 5-11, 2018.

OLLIVIER, L et al. Abscopal Response in Metastatic Melanoma: Real-World Data of a Retrospective, Multicenter
Study. Cancers, v. 14, n. 17, p. 4213, 2022.

TROMMER, M. et al. Abscopal Effects in Radio-Immunotherapy—Response Analysis of Metastatic Cancer Patients
With Progressive Disease Under Anti-PD-1 Immune Checkpoint Inhibition. v. 10, 14 maio 2019.

74 | Pagina




PROCEDIMENTOS —
ESTETICOS 7%

Capitulo 9

REVISAO SISTEMATICA:
XERODERMA ASSOCIADO AO
MELANOMA

GIOVANA ALVES COSTA'

RAYSSA CARVALHO DE ALMEIDA'

ANA LUIZA BARBOSA'

LIGIA LUANA FREIRE DA SILVA'
VICTORIA NATALIA OLIVEIRA ARTUZO'
INGRID DE ALCANTARA

ANA CAROLINE DE MELO GELLA'
ISABELLA OLIVEIRA FARIA DE GOUVEIA'
GABRIELA LACERDA SOUTO PEIXOTO'
JENNIFER ISABELLE ADRIANO DE LIMA PARISI’
ISABELE MORAIS DIAS'

MARIANA ANTONIAZZ| CATTAI

ANA LUIZA SILVA!

CHRISTIAN SARAIVA?

'Discente — Medicina da Universidade Nove de Julho

Palavras-chave: Skin Cancers; Xeroderma Pigmentosum; Melanoma

Prasirwr

p]o]! 10.59290/978-65-6029-220-8.9



INTRODUCAO

O xeroderma pigmentoso (XP) é uma do-
enca rara, de heranca autossémica recessiva,
causado por um defeito genético na via de re-
paro por excisdo de nucleotideos (NER) ou na
sintese translacional de DNA (BLACK, 2016).
E caracterizado principalmente por fotossensi-
bilidade e predisposicao precoce ao desenvolvi-
mento de canceres de pele, como resultado de
uma alta sensibilidade a radiacdo UV, que pode
provocar queimaduras graves na infancia ou le-
sOes pigmentares que evoluem para neoplasia
(KRAEMER, 2022).

Além disso, pacientes com XP podem ter
alteracdes relacionadas ao fotoenvelhecimento,
como tumores da superficie ocular e pterigio, e
também um risco aumentado para doengas neu-
roldgicas e outros tipos de cancer, como mela-
noma maligno, um achado muito comum para
pacientes com XP (LAMBERT, 2015). Dentre
as principais causas de 6bito em pacientes com
XP, a mais comum ¢é relacionada a canceres de
pele, frequentemente devido ao melanoma me-
tastatico ou carcinoma espinocelular invasivo
(BLACK, 2016). Dessa forma, o diagnéstico
precoce é essencial para o inicio da protecédo so-
lar sistemética.

A farmacoterapia para o tratamento de me-
lanomas em pacientes com XP inclui inibidores
de PD-1, PD-L1 e CTLA. Qutras opcdes tera-
péuticas incluem terapia com virus oncoliticos,
inibidores de BRAF e MEK, medicamentos di-
recionados a celulas com mutacdes no gene C-
KIT, além de quimioterapia para os casos de
melanoma sistémico (BRAMBULLO, 2022).

O objetivo do presente trabalho é realizar o
levantamento e a correlagdo dos individuos
com xeroderma ao melanoma.

METODO

O trabalho trata-se de uma revisdo sistema-
tica, com busca de artigos nas plataformas Pub-
Med, SciELO, Google Académico e BVS utili-
zando os descritores "skin cancers"”, "xero-
derma pigmentosum®, "melanoma”. A pesquisa
foi realizada por meio da estratégia PICO, tendo
a I) Populacéo (P): individuos com xeroderma
I1) Intervencdo: individuos com xeroderma e
neoplasias cutaneas (especialmente o mela-
noma), I11) Comparacéo (C): ndo ha grupo com-
parativo, 1V) Contexto (Co): individuos com
xeroderma e a possibilidade de desenvolver o
melanoma, V) Objetivando responder ao se-
guinte questionamento “individuos com xero-
derma tém maior predisposicdo para o desen-
volvimento de melanoma?”

Foram incluidos artigos encontrados na lin-
gua inglesa ou portuguesa, dos anos de 2014 a
2024. Foram excluidos artigos com possiveis
conflitos de interesse e relatos de casos. Inicial-
mente selecionou-se artigos da tematica menci-
onada, sendo 1 excluido devido ao titulo, 3 pelo
resumo e 12 devido ao tempo de publicacédo
(apenas artigos com menos de 10 anos de publi-
cagdo). Apos criteriosa sele¢do foram mantidos
7 artigos. A sistematizacao dos artigos foi rea-
lizada a partir da metodologia Preferred Repor-
ting Items for Systematic Reviews and Meta-
Analyses (PRISMA) (Figura 9.1).
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Figura 9.1 Metodologia Prisma
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Os artigos foram selecionados e ordenados conforme resultados (Tabela 9.1).

Tabela 9.1. Resultado dos artigos selecionados

Autor / Ano

Metodologia

Resultados

Foram feitos testes laboratoriais em paci-
entes e o estabelecimento de grupos de
complementacdo, a fim de gerar informa-

LAMBERT et al,
2014

coes clinicas sobre os pacientes, avaliar
diferentes respostas ao tratamento e com-

preender os principais fatores de preven-

cdo.

1) Foi criado um método que previne

efetivamente a maioria do desenvol-
vimento de cancer de pele em pacien-
tes com XP.

2) O protocolo consiste no uso de 5-flu-

orouracil topico ou imiquimod.

3) Né&o se tem conhecimento de um pa-
ciente XP que demonstrou falha em
prevenir o cancer de pele em locais

expostos ao sol com o tratamento
apresentado.

4) As Unicas excegdes sdo locais margi-
nais, como palpebras, labios e ore-

Ihas.

5) Em alguns pacientes, o inicio desses
protocolos antes do inicio da imunos-
supressdo pode melhorar significati-

vamente sua eficacia.
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Foram descritos grupos de complementa-
¢do e subtipos distintos de XP com dife-
rentes defeitos de reparo por excisdo de
DNA. Esses subtipos sdo resumidos na

tabela 1 da revisdo, incluindo os tipos XP

AG e a variante XP (XPV).

BLACK, 2016

1. A causa mais comum de morte em
pacientes XP é o cancer de pele,
constantemente devido ao melanoma
metastatico ou carcinoma espinocelu-
lar invasivo.
2. Roupas em camadas, juntamente com
protetor solar e protecéo para 0s
olhos sdo exemplos de fatores prote-
tivos contra a radiacéo solar, benefi-
ciando a protecdo contra a radiagéo
UV, diminuindo a probabilidade do
cancer.
3. Pacientes precisam de suplementacéo
de vitamina D para compensar a falta
de exposicéo ao sol.

4. O tratamento sistémico com retinoi-
des mostra beneficio na redu¢éo do
ntmero de canceres de pele, porém,
pelos efeitos colaterais, 0 uso em cri-

angas € proibido.
5. Arresseccdo precoce de lesbes pré-
malignas e malignas é importante
para a sobrevivéncia a longo prazo.
6. Terapias investigativas usando tera-

pia genética e antioxidantes para re-
duzir o dano oxidativo podem resul-
tar em futuras op¢es de tratamento.

Foi realizada uma revisdo sistematica
através dos bancos de dados online Pub-
Med, Cochrane Library, SCIELO e Goo-
gle Scholar. Os termos de busca foram
"Xeroderma pigmentosum", "XP",
"XPC", "Nucleotide excision repair",
BRAMBULLO etal, "NER","POLH", "Dry pigmented skin" e
2022 "UV sensitive syndrome" mesclados com
os termos "Skin cancer"”, "Melanoma" e
"NMSC". Foi feita a triagem de 504 re-
sumos, 13 artigos de texto completo fo-
ram avaliados para elegibilidade, e 3 de-
les foram excluidos. Dez artigos foram
selecionados para avaliacdo qualitativa.

1) O estudo ndo evidenciou nenhuma
associacéo forte entre um grupo de
complementagdo de XP e cancer de

pele, mas ressaltou uma tendéncia
maior de alguns deles em desenvol-
ver esse tipo de malignidade, as vari-
antes XPC e XP-E.

2) O aumento do risco de cancer pode
ser confirmado para todos os pacien-
tes afetados pelo xeroderma pigmen-

toso

Foi feita uma busca foi conduzida em de-
zembro de 2021 no PubMed Clinical
Queries usando o termo-chave "xero-
derma pigmentosum"”. A estratégia de

busca incluiu todos os ensaios clinicos,
estudos observacionais e revisées publi-
cados nos ultimos 10 anos.

ALEXANDER, 2022

1. Cerca de 50% dos pacientes com XP

sofrem de sensibilidade aumentada a
radiaco solar, por isso, eles tém

mais suscetibilidade a desenvolver
doencas oculares e neurodegeneracao
progressiva, dependendo da mutagéo

causadora.

2. A maior prevaléncia de canceres de
pele, estdo entre carcinoma de células
escamosas, carcinoma basocelular e

melanoma maligno.
3. O aparecimento de céncer de pele,

melanoma e ndo melanoma em pes-
soas com XP é precoce e aparece en-
tre 0s 9 e 22 anos
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Reviséo de literatura baseada em guideli-
nes médicos, e artigos de revisao especi-
alizados na doenca Xeroderma Pigmen-

KRAEMER, 2022

toso.

1. O diagnostico é baseado em achados
clinicos e histérico familiar, sendo
confirmado por testes genéticos.

2. A exposicdo a radiacdo solar aumenta
0 risco de desenvolver cancer de pele
em mais de 2.000 vezes.

A populacéo com XP tem uma pre-
disposicao elevada ao melanoma,
mas a utilizacdo de protecéo solar
pode retardar ou até impedir o desen-
volvimento desse tipo de cancer.

4. Para casos de melanomas metastati-
cos, recomenda-se a quimioterapia
sistémica com inibidores anti-PD1,

anti-PDL-1 e BRAF.

@

O xeroderma pigmentoso (XP) é uma do-
enca caracterizada pela progressdo dos danos
causados pela exposicao a radiacao solar, resul-
tando no envelhecimento precoce da pele e no
surgimento de canceres cutaneos em areas ex-
postas ao sol. Nesse contexto, a condi¢cdo mani-
festa-se com hipersensibilidade a luz solar, se-
guida por alteracGes cutaneas, como pigmenta-
cao anormal e ressecamento, além do desenvol-
vimento de neoplasias de pele. Em estagios
avancados, pode ocorrer falha do sistema imu-
nolégico em identificar e combater esses tumo-
res.

A protecdo contra a radiacéo solar € funda-
mental para pacientes com xeroderma pigmen-
toso (XP), contudo, essa medida isolada ndo é
suficiente para impedir o surgimento de cance-
res de pele. Por isso, € indispensavel associar
estratégias como 0 uso de medicamentos topi-
cos e arealizagdo de intervencgdes cirurgicas. Os
artigos revisados estabeleceram uma relacao
entre o xeroderma pigmentoso e 0 melanoma,
analisando aspectos como genética, medica-
mentos, abordagens terapéuticas, desafios da
condicéo e taxa de mortalidade.

Genética
Lambert, Black e Bambrullo afirmam que o

XP esta associado a mutagdes em genes que co-
dificam proteinas essenciais para a via de re-
paro do DNA por excisdo de nucleotideos

(NER). Essa via € responsavel por identificar e
corrigir alteragdes mutagénicas no DNA provo-
cadas pela radiacéo solar.

De acordo com Black, estudos baseados no
sequenciamento genético revelaram que muta-
cdes no gene PTEN sdo significativamente
mais comuns em melanomas de pacientes com
XP (53%) quando comparados a populacéo ge-
ral (16%). Lambert afirma que pacientes no
grupo de complementacdo variante (XP-V) sdo
particularmente propensos a desenvolver mela-
nomas. Esses podem ser distintos histologica-
mente e menos agressivos em comparagéo a in-
dividuos normais. Bambrullo destaca que as va-
riantes XPC e XP-E apresentam maior predis-
posicdo ao desenvolvimento de cancer de pele
em relacdo a outros grupos de XP. Além disso,
ele relata que a principal causa de Gbito nesses
pacientes € o melanoma metastatico. O autor
ressalta que uma deficiéncia no sistema NER
funcional aumenta a suscetibilidade ao mela-
noma em até 2000 vezes, uma vez que essa via
é fundamental para reparar os danos no DNA
induzidos pela radiagcdo UV. Assim, falhas em
qualquer etapa do processo de excisao de nucle-
otideos resultam no acimulo de mutagdes, ele-
vando significativamente o risco de cancer de
pele em individuos com XP.
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Tratamento e Medicamento
Lambert e Kramer recomendam o uso de re-

tinoides em altas doses como estratégia para re-
duzir a incidéncia de canceres de pele em paci-
entes com xeroderma pigmentoso (XP). Em
condi¢des normais, 0 acido retinoico desempe-
nha um papel importante na modulacéo de me-
canismos de expressao génica, ajudando a regu-
lar a taxa de diferenciacéo celular na pele e em
outros tecidos. Da mesma forma, Black destaca
o0s beneficios dos retindides na prevencéo

do cancer de pele, embora alerte que seu uso
em criancas nao é recomendado devido aos po-
tenciais efeitos adversos.

Bambrullo e Lambert também defendem o
uso do creme imiquimod como uma forma efi-
caz de imunoterapia para pacientes com XP.
Além disso, Alexander reforca essa abordagem
e sugere outras opcdes terapéuticas, como crio-
terapia, aplicacdo tdpica de 5-fluorouracil, pee-
ling quimico, excisdo cirdrgica, resurfacing
com laser de CO2, terapia a laser fracionada ou
pulsada e terapia fotodinamica. No manejo de
malignidades cuténeas, a terapia fotodinamica,
a curetagem combinada com eletrodissecacgéo e
a excisao cirdrgica sao alternativas frequente-
mente utilizadas. Para prevencdo, podem ser
empregados isotretinoina oral, niacinamida
oral, imiquimod topico e 5-fluorouracil tépico.

Além disso, Bambrullo menciona a terapia
com virus oncoliticos como uma modalidade
emergente de tratamento. Nos casos de mela-
noma sistémico, ele enfatiza que a quimiotera-
pia deve ser incluida no manejo, embora geral-
mente esteja limitada ao cuidado paliativo. Ja
os canceres de pele ndo melanociticos, assim
como outros tumores solidos, requerem ressec-
cao cirdargica com margens livres. Como 90%
dessas lesfes ocorrem em &reas expostas ao sol,
como rosto e pescogo, 0 tratamento pode resul-

tar em significativa desfiguragdo. Para o mela-
noma maligno primario, o padrdo-ouro conti-
nua sendo a resseccéo radical com margens
livres.Lambert e Alexander relatam ainda
um pequeno grupo de pacientes submetidos ao
resurfacing com laser de dioxido de car-
bono sob anestesia geral, observando benefi-
cios clinicos aparentes ap0s o procedimento.

Desafios e Mortalidade
Por muito tempo, neoplasias em pacientes

com Xeroderma Pigmentoso foram tratadas da
mesma forma que neoplasias em pessoas sem a
doenca, com margens vastas ao redor de lesbes
malignas, particularmente melanomas. Nos
dias de hoje, a medida é considerada totalmente
inadequada dado ao fato de que, dependendo da
gravidade do XP e do grau da protecdo solar,
mais lesbes exigiam tais margens propensas a
ocorrer nos mesmos locais ou perto delas, e que
as areas acometidas da pele tinham capacidade
restrita de responder a agressfes repetidas. O
resultado foi que muitos pacientes com XP de-
senvolveram locais abertos onde ndo existia
pele, ou onde os enxertos falharam. A partir
disso, havia davidas sobre a origem dos defei-
tos, se surgiam devido a cirurgia, ou se surgiam
devido aos canceres de pele (Lambert).

No passado, a maioria dos pacientes com
xeroderma pigmentoso (XP) ndo sobrevivia por
muito tempo, em grande parte devido a metas-
tases ou infec¢des secundarias decorrentes dos
multiplos canceres de pele que desenvolviam
ao longo da vida (Lambert). Hoje em dia, apre-
sentam uma expectativa de vida mais curta e se-
quelas neurodegenerativas, 0s pacientes que
possuem Xeroderma Pigmentoso relacionado a
tipos de canceres de pele, como melanoma me-
tastatico e o carcinoma espinocelular invasivo.
S&o consideradas condi¢Ges mais graves, Vvisto
que estas associag0es destacam-se como as
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principais causas de mortalidade nesses pacien-
tes (Black).

Atualmente, o cenario esta mudando com a
introducdo de novas terapias preventivas, que
tém desempenhado um papel significativo no
aumento da expectativa de vida e na qualidade
de vida dos individuos com XP. Essas aborda-
gens, aliadas a tratamentos personalizados, tém
contribuido para retardar a progressdo da do-
enca e minimizar os riscos associados aos tu-
mores cutaneos.

CONCLUSAO

Conclui-se que o xeroderma pigmentoso é
uma doenca rara, de heranca autossdmica reces-
siva. E sua abordagem terapéutica exige um
manejo integrado, combinando medidas pre-
ventivas, terapias topicas e intervengdes cirar-
gicas, adaptadas as necessidades individuais
dos pacientes. Uma vez que esses individuos
possuem uma maior predisposicao para a ocor-
réncia do melanoma.
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INTRODUCAO

A acne vulgar é uma doenca dermatolégica
comum e tratdvel que pode causar cicatrizes,
desfiguracdo e sofrimento sdcio-psicologico.
(CHARNY et al., 2017). A patogénese da acne
é multifatorial, incluindo producdo excessiva
de sebo pela ativagdo das glandulas sebaceas
mediada por androgenos, queratinizacao anor-
mal dos foliculos capilares que pode levar a
obstrucdo e formacédo de comeddes, acimulo de
unidades pilossebéceas pelo Propionibacterium
acnes, causando inflamagdo perifolicular (SA-
NAl et al., 2019).

Com relagdo aos tratamentos atuais sao re-
comendados tratamentos topicos para acne leve
ou uma combinacdo de tratamentos topicos e
sistétmicos para acne moderada a grave (ZAEN-
GLEIN et al., 2016). Os tratamentos sistémicos
se dividem em trés grupos e cada um tem como
alvo um mecanismo da fisiopatologia da acne:
medicamentos antibidticos, terapia hormonal e
isotretinoina (CHARNY et al., 2017).

A espironolactona é um agente sintético
com atividade esteréide e antimineralocorti-
cbide com propriedades antiandrogénicas adici-
onais e progestagenas fracas (SANAI et al.,
2019). O resultado final é a reducdo dos niveis
de testosterona e a diminuicdo da producéo de
sebo estimulada por androgenos (SANAI et al.,
2019).

O objetivo do trabalho foi avaliar se 0 uso
da espironolactona na acne moderada a grave
em mulheres é seguro e eficaz.

METODO

O trabalho trata-se de uma revisdo sistema-
tica, com busca de artigos nas plataformas Pub-
Med, SciELO, Google Académico e BVS utili-
zando os descritores “Stevens Johnson”, “Syn-
drome” e “Stevens Johnson Syndrome”. A pes-
quisa foi realizada por meio da estratégia PICO,
tendo a I) Populacdo (P): mulheres adultas que
sofrem de acne moderada a grave, 1) Interven-
cdo: espironolactona, 111) Comparagéo (C): efi-
cacia do uso da espironolactona para tratamento
da acne na mulher adulta, 1V) Contexto (Co):
N&o ha grupo comparativo, V) Objetivando res-
ponder ao seguinte questionamento “o uso da
espironolactona é efetivo no tratamento de mu-
lheres com acne?”

Foram incluidos artigos encontrados na lin-
gua inglesa ou portuguesa, dos anos de 2014 a
2024. Foram excluidos artigos com possiveis
conflitos de interesse e relatos de casos. Inicial-
mente selecionou-se 40 artigos da tematica
mencionada, sendo 3 excluidos devido ao ti-
tulo, 5 pelo resumo e 2 devido ao tempo de pu-
blicacdo (apenas artigos com menos de 10 anos
de publicacdo). Apos criteriosa selecdo foram
mantidos 7 artigos. A sistematizacdo dos arti-
gos foi realizada a partir da metodologia Pre-
ferred Reporting Items for Systematic Reviews
and Meta-Analyses (PRISMA) (Figura 10.1).
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Figura 10.1 Metodologia Prisma

IDENTIFICACAO

ELEGIBILIDADE
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publicacao (N=2)

Referéncias em textos
complexos elegiveis
(N=29)

!

Exclusao de referéncias
— por avaliagdo de texto
completo (N=22)

Referéncias incluidas
(N=7)

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os artigos foram selecionados e ordenador conforme resultados (Tabela 10.1).

Tabela 9.1 Resultado dos artigos selecionados

Artigo 1 Artigo 2 Artigo 3 Artigo 4
. 2. Uso alongo
o Espironolactona -
Eficécia e para o tratamen- prazo da Acne feminina adulta
seguranca da to da acne em espironolactona tratada com
Titulo espironolactona na mulheres, um rr?:ﬂ?e?gggjma espironolactona: uma
acne moderada a estu<_10 retros- it ol <.:asos revis&o retrospectiva de
grave em mulheres Fl’ig"vo ; tcom de 403 pa- dados de 70 casos
pacientes cientes
Tipo de . 7. Estudo retros- 8. Estudo 9. Estudo
Artigo pectivo com . .
estudo . retrospectivo retrospectivo
110 pacientes
Determinar a 4 PEIE eSO e 5) Avaliar
s 3) Demonstrar o de forma
eficécia e . retrospec-
uso da espiro- abrangente os .
seguranca da tivamente a
Objetivo  espironolactona na 10 BB BT 207 resulte}dos dos eficacia da
0 tratamento da pacientes .
acne moderada a espironolactona
acne em mulhe- tratados com
grave em res espironolactona D LIS
mulheres. com acne.

na pratica

85 | Pagina



clinica de
rotina,
incluindo
resultados a
longo prazo.

Resultado

50 pacientes
completaram o
estudo com idade
média de 21 anos.
A espironolactona
foi bem tolerada e
mostrou-se eficaz
em 94% dos casos
(valordep <
0,001). A
pontuacdo ASI ao
final do estudo
mostrou melhora
de 73% (valor p <
0,001) com
diminuicgdo da
gravidade da acne
apos o tratamento.
Os pacientes
experimentaram
diferentes efeitos
colaterais durante
o0 tratamento, como
irregularidades
menstruais,
hipotensao
postural,
hipercalemia, etc

94 de 110 paci-
entes que aten-
deram a todos
0s requisitos de
elegibilidade
viram uma me-
lhora em sua
pontuacao
CASS e 61 pa-
cientes limpa-
ram completa-
mente sua pon-
tuacgéo para O.
Houve 16 paci-
entes que ndo
melhoraram e
seis que recai-
ram apos a me-
lhora inicial. As
mulheres viram
uma melhora
média em sua
acne de 73,1%
para o rosto,
75,9% para o
peito e 77,6%
para as costas.
Cinquenta e
uma mulheres
experimentaram
efeitos colate-
rais

5. Conforme
avaliado pelos
escores da
Escala de Gra-
vidade da Acne
Abrangente, no
primeiro
acompanha-
mento, 75,5%,
84,0% e 80,2%
dos pacientes
com dados dis-
poniveis
tiveram
reducédo ou
depuracgéo
completa da
acne no rosto,
peito e costas,
respecti-
vamente.

Esta analise re-
trospectiva de
dados confirma
que o uso de
baixas doses de
espironolactona
é uma
alternativa
valiosa em
mulheres com
acne nas quais
a isotretinoina
oral falhou

A acne vulgar é muito comum na adoles-
céncia e geralmente persiste na idade adulta.
Segundo SANAI (2019), 85% dos jovens na
faixa etaria de 12 a 24 anos sdo comumente afe-
tados e as mulheres sdo afetadas mais que 0s
homens (9,8% versus 9,0%) no rosto e, em me-
nor grau, no pescogo, costas e peito.

Segundo CHARNY (2017), o uso da espi-
ronolactona € mais bem tolerado nas mulheres
e 0s seus efeitos secundarios potencialmente
mais preocupantes, como a hipercalemia e au-
mento do risco de cancro, ndo sdo suficiente-
mente apoiados por evidéncias. Bem como 0s
efeitos colaterais comuns do uso prolongado

deste medicamento durante o tratamento da
acne os quais incluem menstruacao irregular,
frequéncia urinéria, tontura, dores de cabega,
nausea, vomito, sensibilidade mamaria e au-
mento mamario. Nesse contexto, 0 uso desse
medicamento para homens ndo é recomendado
pois segundo CHARNY (2017), sendo os paci-
entes do sexo masculino que utilizam a espiro-
nolactona, frequentemente, apresentam gineco-
mastia, perda de libido e feminizacdo geral que
resulta no término do tratamento. Portanto, ge-
ralmente ndo é prescrita espironolactona aos
homens para o tratamento da acne.
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Segundo SANAI e CHARNY, os tratamen-
tos atuais geralmente recomendam tratamentos
topicos para acne leve ou uma combinacdo de
tratamentos topicos e sistémicos para ache mo-
derada a grave. Os agentes terapéuticos sistémi-
cos padréo usados para o tratamento da acne in-
cluem antimicrobianos orais, isotretinoina e
agentes hormonais. No entanto, falhas no trata-
mento e altas taxas de recaida apds a isotretino-
ina sdo observadas muito comumente em mu-
Iheres adultas, assim a terapia hormonal é uma
parte importante do tratamento da acne, que in-
cluem: contraceptivos orais e anti androgéni-
cos, como a espironolactona, acetato de cipro-
terona ou flutamida.

De acordo com SANAI (2019) A espirono-
lactona tem sido administrada com sucesso a
mulheres com acne, com e sem niveis elevados
de androgenos e isto foi demonstrado em mui-
tos estudos, o que foi reafirmado no estudo de
GARG (2021) o qual mais de 75% dos pacien-
tes tratados com esta medicagdo apresentaram
melhora na acne, com muitos pacientes alcan-
cando a eliminagdo na primeira visita de acom-
panhamento médico.

O resultado final esperado da espironolac-
tona é a reducdo dos niveis de testosterona e a
diminuicdo da producéo de sebo estimulada por
androgenos, sendo uma opc¢éo de tratamento
para a acne vulgar. No entanto destaca-se que
ela pode ser utilizada em outros tratamentos, se-
gundo CHARNY (2017), a espironolactona
pode ser indicado para o tratamento de hiperal-
dosteronismo primario, insuficiéncia cardiaca

congestiva, cirrose, sindrome nefrética, hiper-
tenséo essencial, hipocalemia e edema da gra-
videz. Concomitante de acordo com SANAI
(2019), a espironolactona inicialmente foi
usada como diurético e anti-hipertensivo, mas
depois também serviu para reduzir niveis eleva-
dos ou indesejados de andrégenos no corpo.

De acordo com CHARNY (2017), a segu-
ranca do uso de espironolactona a longo prazo
esta bem estabelecida, uma vez que foi apro-
vada pela Food and Drug Administration
(FDA) dos EUA desde 1960, o que é reafir-
mado por SANAI (2019), que relata que a espi-
ronolactona é eficaz e segura para o tratamento
da acne moderada a grave em mulheres, po-
dendo ser uma boa opcéo para melhorar a qua-
lidade de vida dos pacientes com acne. Segundo
GARG (2021) também, a espironolactona me-
Ihora os resultados clinicos e é bem tolerada por
muitas mulheres adultas com acne que a utili-
zam por um periodo prolongado e segundo
JOUBERT (2017) o0 uso de baixas doses de es-
pironolactona é uma alternativa valiosa em mu-
Iheres com acne nas quais a isotretinoina oral
falhou.

CONCLUSAO

Conclui-se a acne vulgar € uma doenca der-
matolégica comum e tratavel que pode causar
cicatrizes, desfiguracdo e sofrimento socio-psi-
coldgico, sendo que todos os estudos contribui-
ram para a reafirmacdo do uso da espironolac-
tona como uma alternativa segura e eficaz ao
tratamento da acne vulgar.
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INTRODUCAO

O envelhecimento da pele é um processo
multifatorial, refletindo os efeitos da soma de
fatores genéticos, endégenos e ambientais. As
fontes exdgenas incluem exposicdo a luz ultra-
violeta (UV) e toxinas ambientais, por exem-
plo, enquanto as enddgenas, derivadas do meta-
bolismo celular também podem contribuir para
o0 envelhecimento cutaneo. Isso inclui proces-
sos como a glicagdo, atuacéo pela qual a glicose
e outros agucares redutores reagem com protei-
nas para formar uma série de estruturas biomo-
leculares heterogéneas conhecidas como produ-
tos finais de glicacdo avangada (AGEs) ao
longo do tempo, que provoca significativa-
mente mudancas indesejadas no maior érgdo do
corpo humano. Os AGEs sdo toxicos para as cé-
lulas humanas e estdo implicados na aceleragéo
de processos inflamatérios e oxidativos, com
seu acumulo na pele sendo associado ao au-
mento do embotamento e amarelamento da
pele, linhas finas, rugas e flacidez da pele. Além
disso, dentre outros fatores que corroboram
para 0 envelhecimento cutaneo, tem-se 0 es-
tresse oxidativo que ocorre quando ha um dese-
quilibrio entre a producdo de radicais livres e a
capacidade do organismo de neutraliza-los com
antioxidantes. Esses radicais sdo moléculas ins-
taveis e altamente reativas, resultando em danos
oxidativos a estruturas celulares, como lipidios,
proteinas e DNA e sua producao excessiva tém
impactos significativos na saude celular, inclu-
indo na pele. Nesse sentido, pode-se levar a
perda de firmeza e elasticidade, formando ru-
gas, flacidez e uma textura irregular e tambem
promove inflamacéo crénica, acelerando a de-
gradacdo celular e reduzindo a regeneracdo da
pele. Portanto, danifica a barreira cutanea pro-
tetora, resultando em uma pele mais seca e pro-
pensa a irritagdes. Ja a radiacdo ultravioleta
(UV) é um dos principais fatores extrinsecos,

conhecido como fotoenvelhecimento. Dividida
em raios UVA e UVB, a radiagcdo UV promove
danos cumulativos as células, proteinas estrutu-
rais e a matriz extracelular da pele. Os raios
UVA penetram nas camadas mais profundas,
como a derme, estimulando a producédo de es-
pécies reativas de oxigénio, degradacdo de co-
lageno e elastina, resultando em flacidez e for-
magao de rugas. Os raios UVB, predominante-
mente absorvidos na epiderme, causam lesfes
diretas ao DNA celular, desencadeando muta-
¢Oes, hiperpigmentacdes e aumentando o risco
de neoplasias cutaneas. Adicionalmente, a ex-
posicdo cronica a radiacdo UV ativa processos
inflamatorios subclinicos, conhecidos como in-
flammaging, que comprometem a renovagao
celular e intensificam a disfungéo da barreira
cuténea. Sendo assim, no capitulo abordaremos
mais detalhadamente o papel dos fatores ambi-
entais, estresse oxidativo, inflamacao crénica e
a glicacdo com as suas consequéncias biol6gi-
cas e estratégias disponiveis para mitigar sua
formagéo.

METODO

Trata-se de uma revisdo sistemaética reali-
zada no periodo de um més por meio de pesqui-
sas nas bases de dados PubMed. Foram utiliza-
dos os descritores: Skin Aging and glication no
ano de 2024. Desta busca foram encontrados
23artigos, posteriormente submetidos aos crité-
rios de selegdo. Os critérios de inclusdo foram:
artigos nos idiomas inglés e portugués; publica-
dos no periodo de 2024 e que abordavam as te-
maticas propostas para esta pesquisa, estudos
do tipo revisao, disponibilizados na integra. Os
critérios de exclusdo foram: artigos duplicados,
disponibilizados na forma de resumo, que néo
abordavam diretamente a proposta estudada e
que ndo atendiam aos demais critérios de inclu-
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sd0. Ap0s os critérios de selecédo restaram 10 ar-
tigos que foram submetidos a leitura minuciosa
para a coleta de dados.

Além disso, revisdo narrativa realizada no
periodo de 1° de novembro de 2024 a 15 de de-
zembro de 2024, por meio de pesquisas nas ba-
ses de dados PubMed e SCIELO. Foram utiliza-
dos os descritores: “estresse oxidativo”, “radi-
cais livres” ¢ “envelhecimento cutaneo”. Desta
busca foram encontrados 85 artigos, posterior-
mente submetidos aos critérios de selegéo.

Os critérios de inclusdo foram: artigos nos
idiomas portugués e inglés; publicados no peri-
odo de 2010 a 2024; que abordavam as temati-
cas propostas para esta pesquisa; estudos do
tipo revisdo e meta-andlise; e disponibilizados
na integra. Os critérios de exclusdo foram: arti-
gos duplicados; disponibilizados apenas na
forma de resumo; que ndo abordavam direta-
mente a proposta estudada; e que nao atendiam
aos demais critérios de inclusdo.

Apos a aplicacdo dos critérios de selecéo,
restaram 25 artigos que foram submetidos a lei-
tura minuciosa para a coleta de dados. Os resul-
tados foram apresentados de forma descritiva,
divididos em categorias tematicas abordando:
producdo de radicais livres no metabolismo ce-
lular, outras fontes de espécies reativas de oxi-
génio, insuficiéncia do sistema antioxidante, o
ciclo do estresse oxidativo, e o papel dos radi-
cais livres no envelhecimento cutaneo.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A medida que 0 tempo passa e nossos cor-
pos mudam, alteragfes na textura e na cor da
nossa pele servem como um lembrete constante
do envelhecimento. O envelhecimento da pele
é um processo multifatorial, refletindo os efei-
tos da soma de fatores genéticos, enddgenos e
ambientais. Fontes exdgenas incluem exposi-
¢ao a luz ultravioleta (UV) e toxinas ambien-
tais, como produtos de tabaco e metais pesados,

enquanto fontes enddgenas derivadas do meta-
bolismo celular normal também podem contri-
buir para o envelhecimento. Isso inclui proces-
sos como a glicacdo, que promove significati-
vamente mudangas indesejadas na pele hu-
mana. A glicagdo da pele € o processo biologico
pelo qual a glicose e outros agucares redutores
reagem e modificam entidades biomoleculares,
como lipidios, &cidos nucleicos e proteinas,
para formar muitas moléculas heterogéneas
complexas potencialmente toxicas para células
e tecidos. Esses produtos de reatividade ndo en-
zimatica do aglcar com outras moléculas biolo-
gicas séo conhecidos coletivamente como pro-
dutos finais de glicacdo avancada (AGEsS).

Até o momento, mais de 20 espécies de
AGEs foram identificadas na pele humana e sdo
classificadas principalmente com base nas dife-
rencas em suas propriedades bioquimicas. O
principal mecanismo pelo qual esses AGEs sdo
criados de forma enddgena é conhecido como
reacdo de Maillard. Essa reacdo ndo enzimética
foi descoberta inicialmente na década de 1900
e demonstrou dar origem a produtos de
coloragdo amarelada a marrom que se
desenvolvem ap6s o aquecimento de uma
mistura de aminodcidos com acgucares
redutores. Outros mecanismos que podem
formar AGEs e seus intermediarios associados
incluem autoxidacdo de acUcar, peroxidacdo
lipidica e a via do poliol. Junto com a formacéo
de AGEs, essas vias podem produzir compostos
reativos adicionais que podem interromper a
fisiologia celular normal.

Fontes exogenas ligadas a producgéo e acu-
mulacdo de AGEs incluem comer carboidratos
refinados e simples, bem como alimentos que
séo cozidos em altas temperaturas (por exem-
plo, grelhar, fritar e assar) que tém uma consis-
téncia marrom/crocante (por exemplo, biscoi-
tos, frango), que adquire sua cor e textura ca-
racteristicas da reacdo de Maillard. O consumo

91| Pagina




excessivo de alcool, fumar e viver um estilo de
vida sedentario também podem contribuir para
a producédo de AGEs. Outros fatores externos
que podem aumentar o conteido de AGEs na
pele incluem exposicao a poluicdo, metabolitos
na fumaca do tabaco e luz UV. Os individuos
também devem estar cientes de que os produtos
autobronzeadores contém Devido a sua capaci-
dade de alterar negativamente a biologia da
pele, o acumulo de AGEs esté ligado a vérios
efeitos adversos nos compartimentos extracelu-
lar e intracelular. Um efeito particularmente
probleméatico dos AGEs é sua capacidade de
diminuir a fungdo da proteina alterando sua
estrutura por meio de mecanismos de reti-
culacdo. Isso afeta vérios fatores proteicos que
compdem a estrutura arquitetdbnica da matriz
extracelular (ECM). Por exemplo, proteinas da
ECM, como colageno e elastina, podem ser
capturadas e reticuladas por varios AGEs, re-
sultando na perda de sua conformacéo nativa
(ou seja, estrutura normal). I1sso compromete a
integridade e as propriedades biomecanicas da
pele, causando, em ultima andlise, reducdo da
elasticidade da pele e aumento da rigidez. Esses
processos sdo ainda mais exacerbados pelo fato
de que, a medida que os humanos envelhecem,
os fibroblastos da pele apresentam uma capaci-
dade reduzida de secretar fibras de elastina e co-
lageno, diminuindo ainda mais a qualidade da
ECM na derme. Alem do aprofundamento e
alongamento das rugas da pele, esses eventos
moleculares contribuem para diversas manifes-
tacbes do envelhecimento da pele, como ama-
relecimento, alteracdes de pigmentacdo (escu-
recimento) e autofluorescéncia.

Os clinicos devem enfatizar aos seus paci-
entes que a estratégia mais direta para mitigar o
acumulo de AGEs é restringir a ingestéo de fon-
tes exogenas de agucar e alimentos tratados ter-
micamente (por exemplo, alimentos fritos e as-
sados). Isso esté alinhado com a observacao de

que pacientes com diabetes e insuficiéncia renal
que recebem uma dieta baixa em AGEs tém ni-
veis circulantes reduzidos de AGEs e biomar-
cadores inflamatorios. Portanto, é recomendado
que os pacientes sejam educados sobre como
modificar seu estilo de vida por meio de exerci-
cios regulares e mudancas na dieta para consu-
mir alimentos mais saudaveis. O consumo de
frutas e vegetais pode ser benéfico, pois eles
contém antioxidantes, como fitoquimicos, &ci-
dos fendlicos e polifendis, que podem lidar com
0 estresse dos radicais livres relacionado aos
AGEs.

O envelhecimento da pele € um fenémeno
complexo, influenciado tanto pelo processo na-
tural do envelhecimento quanto por fatores ex-
trinsecos, sendo a radiacdo ultravioleta (UV)
um dos agentes mais significativos no envelhe-
cimento cutaneo. A exposicdo a radiacdo UV,
principalmente pela luz solar, esta diretamente
relacionada ao fotoenvelhecimento, que resulta
em mudancas estruturais na pele, muitas das
quais se sobrepdem ao envelhecimento crono-
I6gico, mas de forma acelerada e mais intensa.
Essas alteracdes vdo desde danos nas fibras de
colageno e elastina até modificagdes nas células
da pele e no DNA, com consequéncias que afe-
tam tanto a estética quanto a satde da pele.

A radiacdo UV pode ser dividida em dois
tipos principais: UVA e UVB. Ambos o0s tipos
possuem efeitos distintos na pele, devido as
suas diferentes profundidades de penetracédo e
mecanismos de acdo. A radiacdo UVA, de
longa onda, penetra mais profundamente na
pele, alcangando a derme, onde pode induzir
estresse oxidativo, danificar a matriz extra-
celular (ECM) e alterar a funcdo dos fibro-
blastos. A radiacdo UVB, por sua vez, penetra
principalmente na epiderme, onde € respon-
savel por induzir danos diretos ao DNA, além
de causar morte celular nos queratinécitos e
estimular a producdo de dimeros de pirimidina
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no DNA. Esses danos ao DNA, tanto induzidos
pela UVA quanto pela UVB, s&o um dos
principais responsaveis pelo envelhecimento
prematuro da pele e pelo aumento do risco de
desenvolvimento de cancer cutaneo.

O fotoenvelhecimento é um dos principais
resultados da exposicao prolongada e repetida a
radiacdo UV. Entre as alteracdes estruturais
mais evidentes estdo a degradacdo do colageno
e da elastina, que sdo essenciais para a manu-
tencgdo da firmeza e elasticidade da pele. As me-
taloproteinases de matriz (MMPs), como
MMP-1, MMP-3 e MMP-9, sdo ativadas pela
radiacdo UV e desempenham um papel crucial
na degradacdo das proteinas da ECM, como o
colageno, elastina e proteoglicanos. A radiagdo
UV acelera a acdo dessas enzimas, resultando
em uma degradacdo mais rapida das fibras de
colageno e elastina, o que contribui para a for-
macao de rugas, flacidez e perda de elasticidade
da pele.

Além dos danos as proteinas estruturais da
pele, a radiacdo UV também provoca a forma-
cao de elastina fragmentada, caracteristica da
elastose solar. Esse processo € exacerbado pela
exposi¢do continua aos raios UV, que alteram a
sintese e a qualidade da elastina, tornando a
pele mais propensa ao envelhecimento precoce
e a perda de sua capacidade de regeneracdo. A
elastose solar, que se caracteriza pelo acimulo
de fibras elasticas danificadas e alteradas, € uma
das manifestacOes clinicas mais evidentes do
fotoenvelhecimento, levando a formacéo de ru-
gas e ao espessamento da pele.

O dano ao DNA causado pela radiagédo UV
€ um dos aspectos mais criticos da exposicao
solar. A radiagdo UVB, especificamente, induz
a formacéo de dimeros de ciclobutano (CPDs)
no DNA, enquanto a UVA provoca o acumulo
de 8-hidroxi-2-desoxiguanina (8-OHdG), um
marcador comum de danos oxidativos ao DNA.

Esses danos diretos ao material genético preju-
dicam a funcéo celular e aumentam o risco de
mutacdes, que podem levar & formag&o de célu-
las senescentes ou até a transformacéo maligna,
resultando no desenvolvimento de canceres cu-
taneos, como o melanoma. O acumulo dessas
mutacOes ao longo do tempo compromete a ca-
pacidade da pele de se reparar e se regenerar,
acelerando o processo de envelhecimento.

Além do dano direto ao DNA, a exposi¢do
a radiacdo UV também induz estresse oxida-
tivo, um dos principais mecanismos pelo qual a
radiacdo UV afeta a pele. As espécies reativas
de oxigénio (ROS), como o oxigénio singlete e
0 peroxido de hidrogénio, sdo geradas pela in-
teracdo da radiacdao UV com as células da pele.
Essas ROS danificam ndo apenas o DNA, mas
também as proteinas e os lipidios das membra-
nas celulares, resultando em alterag6es na fun-
cao celular e na degradacéo de componentes es-
senciais da ECM. O estresse oxidativo também
ativa vias de sinalizacdo inflamatorias, como a
via NF-kB, que leva a liberagdo de citocinas
pré-inflamatorias, exacerbando a inflamacéo e
acelerando o envelhecimento cutaneo.

A inflamagéo induzida pela radiacdo UV
desempenha um papel central no fotoenvelheci-
mento, uma vez que acelera o processo de de-
generacdo da pele. A exposicdo a UV ativa o
inflamasoma NLRP3 nos queratindcitos, o que
intensifica a resposta inflamatoria local e con-
tribui para a liberacdo de mediadores inflama-
torios, como as quimiocinas CCL3 e CXCL1.
Além disso, a radiagdo UV ativa as células T
reguladoras (Tregs), as células dendriticas re-
guladoras (DCregs) e as células mieloides su-
pressoras (MDSCs), que promovem a imunos-
supressdo local e sistémica. Esse ambiente imu-
nossupressor enfraquece a vigilancia imunol6-
gica da pele e favorece o desenvolvimento de
neoplasias cutaneas.
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Outro fator importante no fotoenvelheci-
mento € a diminuicdo da capacidade de reparo
do DNA nas células expostas a radiacdo UV.
Com o tempo, a capacidade das células de repa-
rar os danos ao DNA, diminui, resultando no
acumulo de mutacGes genéticas e na formacao
de células senescentes. Essas células senescen-
tes, que estdo no processo de degeneracao celu-
lar, liberam substancias inflamatorias, como ci-
tocinas e metaloproteinases, que perpetuam o
processo de inflamacdo cronica e aceleram o
envelhecimento da pele.

Em resposta ao estresse causado pela radia-
cdo UV, as células da pele ativam mecanismos
de defesa, como a autofagia. Este processo de
“limpeza” celular visa remover proteinas e or-
ganelas danificadas. No entanto, a autofagia in-
duzida pela radiacdo UV nao é completamente
eficaz na reparacdo dos danos causados, e 0S
processos de degradacdo celular podem ser su-
perados, resultando em apoptose e senescéncia
celular. A falha na manutencdo da homeostase
celular contribui para a degeneragéo dos tecidos
cutaneos e a progresséo do fotoenvelhecimento.

Além de suas implicacbes no envelheci-
mento da pele, a radiagdo UV tem efeitos mais
amplos no sistema imunolégico. A exposi¢do
repetida e prolongada a radiacdo UV compro-
mete a imunidade cuténea e pode levar a uma
supressdo imunologica sistémica. As células
Treg, que sdo ativadas pela radiacdo UV, de-
sempenham um papel importante nesse pro-
cesso, contribuindo para o desenvolvimento de
um ambiente imunossupressor que facilita a
evasdo do sistema imune por células tumorais e
aumenta o risco de cancer de pele.

O impacto acumulativo da radiagdo UV na
pele € evidente na formacéo de rugas, manchas
solares, flacidez e outros sinais de envelheci-
mento precoce. Além disso, 0s danos as estru-
turas da ECM e ao DNA aumentam a vulnera-

bilidade da pele a infec¢des e a doengas cuta-
neas, como o cancer de pele. Embora o fotoen-
velhecimento seja um processo inevitavel, exis-
tem estratégias preventivas que podem minimi-
zar os danos causados pela radiagéo UV. O uso
de protetores solares, roupas adequadas, filtros
UV e a reducdo da exposicdo solar direta séo
medidas eficazes para proteger a pele contra 0s
efeitos adversos da radiacdo UV e preservar a
salde cuténea a longo prazo.

A compreensdo dos mecanismos molecula-
res e celulares envolvidos no fotoenvelheci-
mento € fundamental para o desenvolvimento
de terapias que possam retardar ou reverter as
alteracdes causadas pela radiacdo UV. Pesqui-
sas focadas em antioxidantes, inibidores de
MMPs e terapias de reparo do DNA estéo sendo
exploradas como estratégias para mitigar os
efeitos do fotoenvelhecimento e promover a re-
generacao da pele danificada. No entanto, a pre-
vencao continua sendo a abordagem mais eficaz
para combater os danos causados pela radiacao
UV e proteger a pele contra o envelhecimento
precoce e o risco O estresse oxidativo é um fe-
ndmeno central em inimeros processos biolo-
gicos e patoldgicos, caracterizado pelo desequi-
librio entre a producdo de espécies reativas de
oxigénio (EROs) e a capacidade do organismo
de neutraliza-las por meio de antioxidantes. As
reacOes que levam a esse desequilibrio envol-
vem principalmente processos quimicos de oxi-
dacéo e reducdo no metabolismo celular.

Producéo de Radicais Livres no
Metabolismo Celular
Os radicais livres, como o superdxido

(O2¢7) e o radical hidroxila (OH¢), sdo molécu-
las altamente reativas devido a presenca de elé-
trons desemparelhados. Esses compostos sdo
inevitaveis subprodutos do metabolismo celu-
lar, particularmente no contexto da respiragéo
mitocondrial.
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Formacdo do Superéxido

A cadeia de transporte de elétrons, locali-
zada na membrana interna das mitocéndrias, é
a principal fonte de producéo de espécies reati-
vas de oxigénio. Durante a transferéncia de ele-
trons pelos complexos da cadeia, uma pequena
quantidade de oxigénio molecular (O2) pode
capturar um elétron incompleto, gerando o ra-
dical superdxido:

Converséo em Peroxido de Hidrogénio

O superdxido pode ser neutralizado pela
acdo da enzima superoxido dismutase (SOD),
que catalisa sua conversdo em perédxido de hi-
drogénio (H20:). A reagdo ocorre da seguinte
forma:

20+ 2H20 + 0O

Formagéo do Radical Hidroxila: Na pre-
senca de metais de transi¢do, como o ferro
(Fe**) ou o cobre (Cu*), o perdxido de hidrogé-
nio pode ser convertido no radical hidroxila
(OH?) por meio da reagdo de Fenton ou da rea-
cao de Haber-Weiss. Essas reacdes sao descri-
tas a seguir:

HO + FeOH + OH + Fe

OBS.:O radical hidroxila é uma das espeé-
cies reativas mais perigosas, pois sua alta reati-
vidade permite que ele ataque imediatamente
moléculas préximas, como lipidios, proteinas e
DNA, causando danos irreparaveis.

Outras Fontes de Espécies Reativas de
Oxigénio

Além da mitocondria, diversas reacdes me-
tabdlicas e processos fisiologicos contribuem

para a geracao de espécies reativas de oxigénio:

Producéo por NADPH Oxidase

Durante respostas imunoldgicas, enzimas
como a NADPH oxidase (NOX) desempenham
um papel importante na producdo de supero-

xido. Esse mecanismo é essencial para o com-
bate a patdgenos, mas também pode contribuir
para o estresse oxidativo se ndo for controlado

NADPH + 20NADP +2°

Producdo de Peroxinitrito
Outro importante contribuinte é o 6xido ni-
trico (NOe), produzido pela enzima 6xido ni-

trico sintase (NOS). O NOe- pode reagir com o
superdxido para formar peroxinitrito (ONOO"),
uma espécie reativa de nitrogénio altamente
prejudicial, uma vez que ¢ instavel e pode indu-
zir danos significativos em estruturas celulares,
incluindo membranas e DNA

O + NOONOO

Insuficiéncia do Sistema Antioxidante
O sistema antioxidante do organismo é res-

ponsavel por neutralizar as EROs e impedir que
elas causem danos as células. No entanto,
quando ha uma producdo excessiva de radicais
livres ou uma reducdo na eficacia desses meca-
nismos de defesa, o equilibrio é rompido, le-
vando ao estresse oxidativo.

Enzimas Antioxidantes

As enzimas antioxidantes desempenham
um papel crucial na neutralizacdo das EROs:
- Superdéxido dismutase (SOD): Converte supe-
roxido em perédxido de hidrogénio, como des-
crito anteriormente.
- Catalase: Decompde o perdxido de hidrogé-
nio em agua e oxigénio

2HO2HO + O

- Glutationa peroxidase (GPx): Reduz o H20-
em agua, utilizando a glutationa como co-fator

HO +2GSH2HO + GSSG

Antioxidantes Ndo Enzimaticos
Além das enzimas, 0 organismo conta com
moléculas antioxidantes como a vitamina C, vi-

95 | Pagina




tamina E e a glutationa. Elas agem doando elé-
trons para neutralizar os radicais livres, como o
radical hidroxila. Quando essas defesas antioxi-
dantes se tornam insuficientes, seja por uma re-
ducdo nos niveis de nutrientes ou pela produgéo
excessiva de EROs, ocorre 0 acimulo de danos
oxidativos nas células.

O Ciclo do Estresse Oxidativo
O estresse oxidativo é o resultado final de

um ciclo bioquimico no qual a producgdo des-
controlada de espécies reativas de oxigénio,
combinada com a insuficiéncia do sistema anti-
oxidante, leva ao dano molecular. Esse dano
pode incluir:

- Peroxidacao lipidica: Os radicais atacam &ci-
dos graxos insaturados nas membranas celula-
res, comprometendo sua integridade.

- Oxidacao de proteinas: AlteracGes em resi-
duos de aminoécidos podem inativar proteinas
ou alterar sua estrutura.

- Danos ao DNA: Quebras de cadeia ou modi-
ficacBes nucleotidicas podem levar a mutagdes
genéticas.

Esses processos contribuem para o envelhe-
cimento celular e estdo envolvidos no desenvol-
vimento de inimeras doencas croénicas, inclu-
indo cancer, doencas cardiovasculares, diabetes
e neurodegeneracao.

O Papel dos Radicais Livres no
Envelhecimento Cutaneo
A pele, como o maior 6rgao do corpo hu-

mano, estd constantemente exposta a fatores
ambientais e metabolicos que influenciam seu
processo de envelhecimento. Entre os princi-
pais responsaveis pelo envelhecimento cutaneo
estdo os radicais livres, moléculas altamente re-
ativas que, em excesso, desencadeiam danos
cumulativos as células da pele. Eles podem
atuar na degradacdo da pele, acelerando o sur-
gimento de sinais de envelhecimento, como ru-
gas, flacidez e alteragOes pigmentares.

O Envelhecimento Cutaneo e os Radicais
Livres

O envelhecimento cutaneo pode ser divi-

dido em dois processos principais:
- Envelhecimento intrinseco: Também cha-
mado de “envelhecimento cronoldgico”, ¢ um
processo natural determinado geneticamente e
influenciado pela reducéo progressiva da rege-
neracdo celular e da funcdo metabdlica da pele.
- Envelhecimento extrinseco: Esta relacionado
a fatores externos, como exposicao a radiagdo
ultravioleta (UV), poluigéo, tabagismo e dieta
inadequada, 0s quais promovem a geracdo de
radicais livres.

Os radicais livres, também conhecidos
como espécies reativas de oxigénio (EROs), de-
sempenham um papel crucial no envelheci-
mento extrinseco. Essas moléculas sdo geradas
como subprodutos naturais do metabolismo ce-
lular, mas sua producdo é amplificada por fato-
res externos, como a radiagao solar. Quando em
excesso, as EROs provocam danos oxidativos
as estruturas celulares da pele, comprometendo
sua fungéo e aparéncia.

Formacédo de Radicais Livres na Pele

A principal fonte de radicais livres na pele
¢ a radiacdo ultravioleta (UV). Quando a luz
UV penetra nas camadas da pele, ela interage
com moléculas como o oxigénio (O:), gerando
espécies reativas de oxigénio, como:
- Radical superoxido (O:+): Formado pela re-
ducéo parcial do oxigénio molecular.
- Peroxido de hidrogénio (H-0:): Um interme-
diario mais estavel que pode gerar o radical hi-
droxila.
- Radical hidroxila (OH+): Uma das espécies
mais reativas e destrutivas.

Essas moléculas também podem ser gera-
das em processos inflamatorios, exposicdo a
poluigéo e como resultado do metabolismo nor-
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mal das células cutaneas. Além disso, a radia-
¢do UV pode estimular a liberacéo de ions me-
talicos (como ferro ou cobre) em células da
pele, desencadeando a reagdo de Fenton, que
amplifica a produgéo de radicais hidroxila alta-
mente reativos.

Mecanismos de Acéo no Envelhecimento
Cuténeo

Os radicais livres provocam dano oxidativo
em trés componentes-chave da pele: lipidios,
proteinas e DNA. Esse dano acelera os proces-
sos de envelhecimento cuténeo, levando as ca-
racteristicas visiveis como rugas, flacidez e
perda de luminosidade.
- Peroxidacéo Lipidica: Os lipidios sdo compo-
nentes essenciais das membranas celulares e da
barreira cutanea. Quando os radicais livres rea-
gem com 4&cidos graxos insaturados presentes
nas membranas, ocorre a peroxidacao lipidica,
um processo que altera a fluidez e integridade
das células da pele. O resultado é:
- Dano estrutural: Reducdo da capacidade de re-
tencdo de agua pela pele, levando a desidrata-
cao e perda de elasticidade.
- Inflamagdo crénica: A peroxidacdo lipidica
gera subprodutos tdxicos que ativam respostas
inflamatorias, acelerando o envelhecimento.

Oxidacéo de Proteinas

As proteinas estruturais da pele, como o co-
lageno e a elastina, sdo particularmente vulne-
raveis ao ataque dos radicais livres. Esses danos
incluem:
- Fragmentacdo do colageno: O colageno oxi-
dado perde sua organizagdo estrutural, resul-
tando na formacdo de rugas e flacidez.
- Rigidez da elastina: A oxidacdo da elastina re-
duz sua elasticidade, tornando a pele menos ca-
paz de retornar a sua forma original apos estira-
mento.

- Inibic&o de enzimas reparadoras: As enzimas
que reparam o colageno danificado também po-
dem ser desativadas pelo estresse oxidativo,
agravando 0 processo.

Danos ao DNA

Os radicais livres podem atingir o nucleo
das células da pele, atacando o DNA e provo-
cando mutacbes geneticas. Esses danos in-
cluem:

- AlteracOes na replicacdo celular: As células
danificadas perdem sua capacidade de se divi-
dir adequadamente, reduzindo a renovagéo da
pele.

- Mutagénese: O estresse oxidativo é um fator
predisponente ao desenvolvimento de cancer de
pele.

- Senescéncia celular: Células com DNA oxi-
dado entram em um estado de senescéncia, no
qual param de se dividir e comegcam a secretar
moléculas inflamatérias que agravam o enve-
Ihecimento.

Senescéncia: processo natural caracterizado
pela perda progressiva da capacidade funcional
de células, tecidos e organismos ao longo do
tempo, como parte do envelhecimento biolo-
gico. No nivel celular, a senescéncia é definida
como um estado em que as células param de se
dividir de forma irreversivel, mas continuam
metabolicamente ativas, podendo secretar mo-
léculas que afetam o microambiente ao seu re-
dor.

Fatores Agravantes e o Papel da
Exposicdo Ambiental

Além da radiacdo UV, outros fatores ambi-

entais agravam o impacto dos radicais livres na
pele:
- Poluicéo atmosférica: Compostos como parti-
culas finas (PM2.5) e metais pesados aumentam
a geracdo de radicais livres na superficie da
pele.
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- Tabagismo: O fumo introduz diretamente ra-
dicais livres e reduz os antioxidantes naturais da
pele, como a vitamina C.

- Dieta desequilibrada: A falta de antioxidantes
na dieta (como vitamina E, vitamina C e selé-
nio) reduz a capacidade da pele de neutralizar
os radicais livres.

Estratégias Antioxidantes para Prevenir o
Envelhecimento Cuténeo

O organismo possui sistemas antioxidantes
naturais para neutralizar os radicais livres e pro-
teger a pele do envelhecimento. Entretanto, o
desequilibrio causado por fatores externos re-
quer reforco adicional. Algumas estratégias in-
cluem:

Enzimas Antioxidantes
Enzimas como a superéxido dismutase
(SOD), catalase e glutationa peroxidase desem-
penham papéis cruciais na conversao de radi-
cais livres em moléculas menos nocivas. Por
exemplo:
- A SOD converte o radical superdxido em pe-
réxido de hidrogénio (H20:), que é posterior-
mente neutralizado pela catalase.
Antioxidantes Tdpicos e Sistémicos
A suplementacdo de antioxidantes, tanto
por via tépica quanto sistémica, ajuda a comba-
ter os radicais livres. Substancias como:

- Vitamina C: Neutraliza espécies reativas e es-
timula a sintese de colageno.

- Vitamina E: Protege os lipidios das membra-
nas celulares contra a peroxidagéo.

- Polifendis: Compostos naturais presentes em
plantas que ajudam a reduzir a inflamagao e o
estresse oxidativo.

Protecdo Solar
O uso de protetores solares é indispensavel

para reduzir a exposic¢do aos raios UV, a princi-
pal fonte de radicais livres na pele. Férmulas
modernas frequentemente incluem antioxidan-
tes para proteger a pele de forma mais abran-
gente.

CONCLUSAO

O envelhecimento cutaneo causado pelo ex-
cesso de radicais livres € um processo com-
plexo que envolve danos cumulativos a compo-
nentes essenciais da pele, como lipidios, prote-
inas e DNA. Apesar de ser inevitavel, o impacto
dos radicais livres pode ser significativamente
mitigado por estratégias preventivas, incluindo
0 uso de antioxidantes, protecdo solar e adocao
de um estilo de vida saudavel. Compreender es-
ses mecanismos € essencial para o desenvolvi-
mento de intervencdes eficazes e para a manu-
tencdo de uma pele jovem e saudavel por mais
tempo.

98 | Pagina




REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

CHMIELEWSKI R, LESIAK A. Mitigating Glycation and Oxidative Stress in Aesthetic Medicine: Hyaluronic Acid
and Trehalose Synergy for Anti-AGEs Action in Skin Aging Treatment. Clin Cosmet Investig Dermatol. v. 28; p. 2701-
2712.2024.

CERQUEIRA DANTAS, VAN. Enzimas Antioxidantes Podem Ajudar no Combate ao Envelhecimento da Pele. Jornal
da USP, 15 ago. 2023. Disponivel em: https://jornal.usp.br/atualidades/enzimas-antioxidantes-podem-ajudar-no-com-
bate-ao-envelhecimento-da-pele/. Acesso em: 20 dez. 2024.

COSTA, NA.; CANDEIAS, NMFG.; SANTOS, REB. Estresse Oxidativo: Conceito, Implicagdes e Fatores Modulato-
rios. Revista de Nutrigdo, Campinas, v. 18, n. 1, p. 97-105, jan./fev. 2005. Disponivel em: https://www.scie-
lo.br/j/rn/a/FvgdwkYjZPgsFs95f4chVijx. Acesso em: 20 dez. 2024.

FISIOSALE. Radicais Livres e o Envelhecimento Cutaneo. Fisiosale, 2008. Disponivel em: https:/fisiosale.co-m.br/as-
sets/2ciclos-da-pele-0309.pdf. Acesso em: 20 dez. 2024.

SALLVE. O que sdo Radicais Livres e Como Antioxidantes Ajudam a Combaté-los. Sallve, 2022. Disponivel em:
https://www.sallve.com.br/blogs/sallve/radicais-livres-pele. Acesso em: 20 dez. 2024.

SANTOS, MS.; LOPES, GKB.; SILVA, JP. Radicais Livres: Conceitos, Doengas Relacionadas, Sistema de Defesa e
Estresse Oxidativo. Revista da Associacdo Médica Brasileira, Sdo Paulo, v. 55, n. 1, p. 92-98, jan./fev. 2009. Disponivel
em: https://www.scielo.br/j/ramb/a/FBtqwzvhJhcCgRbY Ztp4y TQ/?lang=pt. Acesso em: 20 dez. 2024.

VICHY. O que sdo Radicais Livres e que Efeitos tém na pele? Vichy, 2023. Disponivel em: https://www.vichy.pt/con-
selhos-de-especialista/outras-preocupacoes/o-que-sao-os-radicais-livres. Acesso em: 20 dez. 2024.

99 | Pagina




PROCEDIMENTOS —
ESTETICOS 72

Capitulo 12

DERMATITE ATOPICA E DOENCAS
DERMATOLOGICAS COMUNS:
REVISAO E ATUALIZACOES

CAMILA MARIA OLIVEIRA DE MELO'
IANE LOUISE MARTINS SILVA'
THAIS CAMPOS DOMINGOS DA SILVA'

IDiscente — Medicina da Pontificia Universidade Catdlica de Minas Gerais

Palavras-chave: Dermatite Atopica; Doencas Dermatoldgicas; Terapias Emergentes

Prasirwr

p]o]! 10.59290/978-65-6029-220-8.12



INTRODUCAO

A Dermatite Atopica (DA) € uma condi¢do
inflamatoria cronica da pele. E caracterizada
como eczema, devido ao quadro que inclui eri-
tema, edema, vesiculas, crostas e descamacgédo
como lesbes elementares. Além disso, apre-
senta sinais e sintomas tipicos, tal como prurido
intenso e um curso clinico de exacerbacéo e re-
missao, que afetam individuos de todas as fai-
Xas etarias, especialmente prevalente durante a
infancia.

A etiologia multifatorial da DA combina
predisposicdo genética, disfuncdes imunoldgi-
cas e influéncias ambientais. E seu impacto
transcende os aspectos fisicos, afetando signifi-
cativamente a qualidade de vida e fatores psi-
cossociais, com a co- ocorréncia de transtornos
psicoldgicos, como ansiedade e depressao.

Este estudo tem como objetivo revisar as
bases fisiopatoldgicas, diagndstico, manejos te-
rapéuticos relacionado as dermatites, com des-
taque para a DA, incluindo abordagens emer-
gentes. Adicionalmente, abordar o impacto na
vida daqueles que portam a doenca e enfatiza a
importancia de intervengdes educativas no ma-
nejo da doenga.

METODO

Trata-se de uma revisdo narrativa integra-
tiva, realizada no periodo de dezembro de 2024,
por meio de pesquisas nas bases de dados Pub-
Med, Medline e Uptodate, além do uso de livros
reconhecidos dentro da especialidade de derma-
tologia. Foram utilizados os descritores: "der-
matite atOpica”, "doencas dermatoldgicas” e
"terapias emergentes”. Desta busca foram en-
contrados 45artigos, posteriormente submeti-
dos aos critérios de selecéo.

Os critérios de inclusdo foram: artigos nos
idiomas inglés e portugués; publicados no peri-
odo de 2015 a 2024 e que abordavam as tema-
ticas propostas para esta pesquisa; e estudos do
tipo revisdo ou meta-andlise, disponibilizados
na integra. Os critérios de exclusdo foram: arti-
gos duplicados, disponibilizados na forma de
resumo, que ndo abordavam diretamente a pro-
posta estudada ou que nao atendiam aos demais
critérios de incluséo.

Apos os critérios de selecdo, restaram 7 ar-
tigos que foram submetidos a leitura minuciosa
para a coleta de dados. Os resultados foram
apresentados de forma descritiva, divididos em
categorias tematicas abordando: fisiopatologia
e fatores de risco, impacto psicossocial, diag-
nostico e diagndsticos diferenciais, tratamentos
e atualizacOes recentes.Apds os critérios de se-
lecdo, restaram 7 artigos que foram submetidos
a leitura minuciosa para a coleta de dados. Os
resultados foram apresentados de forma descri-
tiva, divididos em categorias tematicas abor-
dando: fisiopatologia e fatores de risco, impacto
psicossocial, diagndstico e diagnosticos dife-
renciais, tratamentos e atualizacdes recentes.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Epidemiologia

A Dermatite Atdpica (DA) é caracterizada
como uma doenca cronica e inflamatoria. A DA
atinge aproximadamente 230 milhdes de pes-
soas no mundo e vém tendo sua incidéncia au-
mentada nos Gltimos anos, de forma semelhante
ao que acontece com outras doencas alérgicas.
Embora possa surgir em qualquer época da
vida, ela se destaca principalmente em criancas,
acometendo entre 15% a 25% da faixa etaria in-
fantil. Esse distdrbio pode se apresentar como a
primeira manifestacdo em uma cascata de do-
encas atopicas.

101 | Pagina




Fisiopatologia e Fatores de Risco
A DA resulta de uma interacdo complexa

entre fatores genéticos, imunoldgicos e ambien-
tais. Alteracfes na barreira cutanea, como mu-
tacdes no gene da filagrina, comprometem a in-
tegridade da pele a penetracdo de alérgenos e
irritantes. Adicionalmente, a desregulacdo imu-
nolégica promove uma resposta inflamatéria
mediada por linfocitos T helper do tipo 2 (Th2),
com producdo elevada de citocinas como IL-4,
IL-5e IL-13.

Estudos recentes tém apontado para o papel
do microbioma cutaneo na modulagéo da infla-
macao da DA. O desequilibrio bacteriano, com
predominio de Staphylococcus aureus, é fre-
guentemente associado a piora dos sintomas.
Intervencgdes que visam restaurar a diversidade
microbiana, como o uso de probidticos tdpicos,
mostram-se promissoras em estagios experi-
mentais (LEE et al., 2020).

Fatores ambientais, como exposicao a polu-
entes, alérgenos domiciliares e mudancas cli-
maéticas também influenciam o curso da DA.
Adicionalmente, fatores emocionais, como es-
tresse, podem exacerbar a resposta imunoldgica
e agravar a condicdo da pele, destacando a ne-
cessidade de abordagens multidimensionais no
manejo da doenca.

Tabela 12.1 Gravidade e impactos psicossociais

Formas de Apresentacdo e Gravidade
A dermatite atdpica se manifesta tipica-

mente de formas especificas, dependendo da
idade do paciente. Na faixa etaria de 0 a 2 anos,
predominam lesBes agudas, caracterizadas por
eritema mal delimitado, edema, vesiculas, esco-
riacOes e exsudato, amplamente distribuidas e
podendo afetar o rosto, como bochechas e o
tronco. Nessa fase, é comum observar o mesmo
quadro clinico na area da fralda, o que confi-
gura predominantemente um quadro de derma-
tite de contato.

No intervalo de 2 a 16 anos, 0 eczema tende
ser mais localizado e crénico, com eritema mais
palido, erosdes e lesdes mal definidas com es-
pessamento de areas crénicas. Por fim, na fase
adulta, o eczema é tipicamente manifestado nas
areas de dobras de pele, como pescoco, face fle-
xora dos cotovelos, parte posterior dos joelhos
e pulsos, além da face, costas das maos e dos
dedos e algumas vezes a regido superior do
tronco.

Além das diferentes formas de apresenta-
cdo, a Dermatite Atdpica € classificada pela
gravidade da apresentacdo e impacto psicosso-
cial, de acordo com a Associacao Brasileira de
Alergia e Imunologia, apresentadas na Tabela
abaixo (Tabela 12.1).

Classificacdo Clinica

Impacto psicossocial

Leve Areas com xerose, prurido infrequente

Afeta pouco a qualidade de vida

Areas com xerose, prurido frequente com inflamag&o (com

Moderado impacto nas ativida-

Moderada . des diarias e psicossociais, dis-
ou sem escoriagdo e espessamento da pele) o
tarbios do sono frequentes
Xerqse difusa, prurldp cgnstante e gssPClado ainfla Limitado das atividades diarias
macao (com ou sem sinais de escoriagéo, pele espes- . . .
Grave e psicossociais, noites de sono

pigmentaces)

sada com sangramento, liquenificacdo e

perdidas

Fonte: Adaptado da Associagdo Brasileira de Alergia e Imunologia
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Diagnostico
O diagnostico da DA ¢ predominantemente

clinico. Segundo os critérios de Hanifin e Rajka,
sdo0 necessarios 3 ou mais critérios maiores E 3
ou mais critérios menores para diagnostico de
DA. Sao eles:

Critérios maiores
1. Prurido, induz a escoriacdes;
2. Morfologia e distribuicdo tipica das lesbes
eczematosas;
3. Historia pessoal ou familiar de atopia;
4. Curso cronico e redicivante.

Critérios menores

1. Xerose;
2. Ictiose / hiperlinearidade palmar / queratose
pilar;

3. Reatividade imediata (tipo 1) do teste cuta-
neo;

4. Imunoglobulina E sérica elevada;

5. ldade precoce de inicio;

6. Tendéncia para infecgbes cutaneas (S.
aureus e herpes simples virus) / imunidade
prejudicada, mediada por células;

7. Tendéncia para dermatite ndo especifica da
méo ou do pe;

8. Eczema do mamilo;

9. Queilite;

10. Conjuntivite recorrente;

11. Dobra infraorbitaria de Dennie-Morgan;
12. Ceratocone;

13. Catarata subscapsular anterior;

14. Escurecimento orbita;

15. Palidez facial/ eritema facial,

16. Pitiriase alba;

17. Dobra Cervical anterior;

18. Prurido ao suar;

19. Intoleréancia a 1 e solventes lipidicos;

20. Acentuacéo peri folicular;

21. Intolerancia alimentar;

22. Influéncia do curso por fatores ambientais/

emocionais;
23. Dermografismo branco/branqueamento tar-
dio.

Diagnosticos Diferenciais
Para garantir um diagndstico preciso, € es-

sencial diferenciar a DA de outras condig¢des
dermatologicas com apresentacdes semelhan-
tes. As principais condi¢des que devem ser con-
sideradas no diagnostico diferencial incluem:

Dermatite de Contato: A dermatite de con-
tato pode ser irritativa ou alérgica, sendo desen-
cadeada pela exposi¢do a substancias quimicas
ou alérgenos. Caracteriza-se por lesdes bem de-
limitadas na area de contato com o agente cau-
sal, frequentemente associadas a eritema,
edema e vesiculas. Diferencia-se da DA pela
auséncia de acometimento difuso e pela relagao
clara com a exposicao ao irritante ou alérgeno.

Dermatite Seborreica: Comumente locali-
zada em dareas ricas em glandulas sebaceas,
como couro cabeludo, face e regido esternal, a
Dermatite Seborreica apresenta placas eritema-
tosas cobertas por escamas oleosas ou secas.
Apesar de ambas as condi¢des poderem apre-
sentar prurido, a dermatite seborreica ndo esta
associada a alteragdes imunologicas e fatores
genéticos tipicos da DA.

Psoriase: A psoriase ¢ uma doenga inflama-
toria cronica caracterizada por placas eritema-
tosas bem delimitadas, com escamas prateadas
e espessas. Localiza-se frequentemente em su-
perficies extensoras, como cotovelos e joelhos.
Histologicamente, diferencia-se pela presencga
de acantose e paraceratose. Embora ambas as
doencgas possam coexistir, a psoriase raramente
apresenta o padrdo de exacerbacdo e remissao
tipico da DA.

Dermatite Herpetiforme: Associada a do-
enca celiaca, a dermatite herpetiforme apre-
senta vesiculas agrupadas, frequentemente em
areas extensoras, acompanhadas de prurido in-
tenso. Diferentemente da DA, esta diretamente

103 | Pagina




associada a ingestdo de gluten e responde bem
ao tratamento com dieta isenta de gluten e dap-
son.

Escabiose: A escabiose € causada pelo acaro
Sarcoptes scabiei e se apresenta como papulas
eritematosas pruriginosas, frequentemente com
presenca de tineis na pele. E comum o acome-
timento de areas interdigitais, axilas e regido
genital. O diagnostico ¢ confirmado pela visua-
lizagdo do acaro ou seus ovos ao exame direto ou
pela dermatoscopia.

Pitiriase Versicolor: Causada pela levedura
spp., a
manifesta-se como maculas hipocromicas ou

Malassezia pitiriase  versicolor

Tabela 12.2 Comparativo dos diagndsticos diferenciais

hiperpigmentadas, com leve descamagao, prin-
cipalmente em areas seborreicas. Ao contrario
da DA, ndo apresenta prurido intenso e res-
ponde rapidamente ao tratamento antifingico
topico.

A avaliacdo detalhada do histérico clinico,
associada ao exame fisico criterioso, € indis-
pensavel para o diagnostico preciso e para evitar
tratamentos inadequados que possam agravar a
condicdo do paciente. A tabela abaixo (Tabela
12.2) apresenta um comparativo entre os diag-
nosticos diferenciais mais comuns, facilitando a
identificacdo das condi¢des que devem ser
consideradas no processo diagndstico.

Caracteristicas Cli- Localizacdo Fatores Desen- Diferenciacdo da
Doenga . L Tratamento
nicas Tipica cadeantes DA
Prurido, lesdes Hid
. el : -~ idratantes,
BEAELL CTorieas © red- Avreas flexoras (EiEles) - Curso crénico, rela corticoides
Atopica cvantes n)orfoINO- rosto, pesco o' LT do com ato, ia imunomodLjI
(DA) gia e distribuicao 3 HESCOC comprometida ¢ p y
tipicas, historia de adores
atopia
. LesBes bem de- Avreas de Exposicéo a Relacdo clara Evitar ex-
Dermatite limitadas, eri- contato com substancias com exposicao, posicao,
de Contato tema, edema, irritante/alér quimicas ou auséncia de aco- corticoides
vesiculas geno alérgenos metimento difuso topicos
. ) Localizagdo .
Dermatite Placas eritematosas Couro cabe- Estresse, clima seborreica, Antifdngicos,
. com escamas oleosas  ludo, face,re-  frio, Malassezia sem altera- corticoides le-
Seborreica x
ou secas gido esternal Spp. cBes imunolo- ves
gicas da DA
Placas eritemato- Superficies ex- Genctica E;c_amlas espessas, _Emollentes,
. imi enética, fatores istologia com imunossupre
Psoriase sas bem delimita- tensoras (coto- inflamatori : g bi Ip g
das com escamas velos, joelhos) inflamatorios acantose e paracera-  ssores, biol6gi-
prateadas tose cos
. Associacdo com do-
Dermatite p < x , . L
Herpetifor Vesiculas agrupadas,  Areas extenso-  Ingestdo de glu- enca celiaca, me- Dieta isenta de
Fne prurido intenso ras ten Ihora com dieta gliten, dapsona
isenta de gluten
, . Areas inter- Infestacéo pelo Visualizago do o
: Papulas eritematosas, digitais. axi- . . Escabicidas to-
Escabiose rurido. tineis na pele gitais, @ acaro Sarcoptes acaro, presenca de icos/orais
P , p las, regiao scabiei tuneis P
genital
Maculas hipocro-
o micas/hip erpig- Avreas seborrei- x Auséncia de prurido  Antifungicos to-
Pitiriase Infeccdo por . p . 2 .
. mentadas com cas (tronco, : intenso, respostara-  picos/sisté mi-
Versicolor Malassezia spp. . .
leve ombros) pida ao antiflngico Ccos
descamacao

Fonte: Adaptado da Associagdo Brasileira de Alergia e Imunologia
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Manejo Terapéutico

Abordagens Topicas
O tratamento tOpico permanece a pri-

meira linha para o manejo da DA. Os

corticosteroides topicos sdo amplamente
utilizados para o controle das exacerbagdes, en-
quanto os inibidores da calcineurina, como ta-
crolimus e pimecrolimus, oferecem uma alter-
nativa para uso prolongado (EICHENFIELD et
al.,2021).

Corticoides Topicos
- Acetato de hidrocortisona: creme contendo
19mg/g (1%)
Contraindicagdes: processos tuberculosos ou
sifiliticos na area a ser tratada, doencas vi-
rais, rosacea, dermatite perioral.

- Dexametasona: creme contend 1mg/g (0,1%)

Contraindicagdes: infec¢do por fungo ou
herpes simples. varicelas ou tuberculose da
pele.

O uso de emolientes ¢ essencial para restau-
rar a barreira cutdnea e prevenir recorréncias.
Estudos indicam que formulag¢des enriquecidas
com ceramidas sdo particularmente eficazes em
melhorar a hidratacao da pele.

Terapias Sistémicas

Nos casos moderados a graves, os imunos-
supressores tradicionais, como ciclosporina,
apresentam eficdcia na maioria dos pacientes,
gerando diminuicao da atividade da doenga em
2 a 6 semanas., € metotrexato, continuam sendo
opgoes. As terapias bioldgicas emergentes,
como o dupilumabe, revolucionaram o trata-
mento ao direcionar especificamente vias infla-
matorias (HONG et al., 2019).

- Ciclosporina: capsulas de 25 mg, 50 mg e 100
mg ou silicagdo oral de 100 mg/ml em frasco de
50ml

Contraindicagdes: IRC, neoplasia em ativi-
dade, lactagdo, tuberculose nao tratada, HAS
ndo tratada, uso simultaneo a fototerapia.

Terapias Nao Farmacoldgicas

A fototerapia com radiacdo ultravioleta B
(UVB) tem mostrado eficacia na reducdo dos
sintomas. Intervengdes educacionais para re-
versdo de habitos também sdo essenciais para
capacitar pacientes e cuidadores a compreende-
rem o manejo da DA e prevenir exacerbagdes.
Dentre essas intervengdes, banhos curtos em
agua morna com sabonetes cujo pH ¢ fisiologico
(levemente acido), diminuir frequéncia de com-
portamentos repetitivos que agravem os sinto-
mas, usar roupas macias, nao se expor a tempe-
raturas muito elevadas, utilizar umidificador,
lavar roupas com sabao suave e, em caso de as-
sociagao de alergia ou intolerancia alimentar as-
sociada, evitar alimentos especificos. Além
disso, hidratantes e emolientes sdo de extrema
importancia para o tratamento. Por fim, associ-
ado a tudo isso aconselhamento psicossoma-
tico, psicoterapia, terapia comportamental e
técnicas de relaxamento.

Impacto Psicossocial

A DA esté associada a altos indices de co-
morbidades psicoldgicas, como ansiedade, de-
pressdo e insonia. O estigma social e o
desconforto  fisico contribuem para o
isolamento social e a reduc¢ao da produtividade

(TAIEB et al., 2016).

Estratégias integradas que envolvem su-
porte psicologico e intervengdes comportamen-
tais podem melhorar significativamente a
qualidade de vida dos pacientes. Programas de
educagdo em grupo tém demonstrado reduzir o
estresse associado a DA e aumentar a adesdo ao
tratamento.
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AtualizagOes Recentes e Pesquisas Futu-
ras
Pesquisas recentes destacam o papel dos bi-

omarcadores na personalizacdo do tratamento
da DA. Estes indicadores permitem identificar
subtipos da doenca e prever a resposta tera-
péutica (SMITH et al., 2022).

Adicionalmente, o uso de terapias baseadas
na microbiota cutdneo estd emergindo como
uma abordagem promissora. Intervengdes com
probidticos e probidticos topicos estdo em fases
experimentais e podem oferecer novas solugdes
para o manejo da DA no futuro (ONG et al.,
2020).

CONCLUSAO

A dermatite atépica (DA) é uma doenca in-
flamatoria cronica da pele que afeta milhGes de
pessoas em todo 0 mundo, sendo uma condicao
multifatorial influenciada por fatores genéticos,
imunoldgicos e ambientais. A revisdo da litera-
tura apresentada oferece uma abordagem abran-
gente para o entendimento da fisiopatologia, di-
agnostico e tratamento da DA, ressaltando a ne-
cessidade de estratégias personalizadas e inte-
gradas para o manejo eficaz dessa doenga com-
plexa. Além disso, enfatizamos a importancia
da diferenciacdo da DA em relacédo a outras pa-
tologias que podem ser confundidas depen-
dendo da evolugéo dos sintomas, como Derma-
tite Seborreica, Dermatite de Contato, Psoriase,
Dermatite Herpetiforme, Escabiose, Ptiriase
Versicolor.

A dermatite atopica ndo se limita apenas
aos sintomas fisicos, mas também esta forte-
mente associada a impactos psicossociais que
podem agravar ainda mais a qualidade de vida
dos pacientes. O prurido intenso, as lesdes ec-
zematosas recorrentes e os periodos alternados
de exacerbacéo e remissdo contribuem para o
estigma social, ansiedade e diminuicdo da ade-
séo ao tratamento, tornando a abordagem psi-
cossocial uma parte essencial do manejo. Por
fim, literatura analisada revelou que além das
terapias topicas e sistémicas tradicionais, a ado-
cao de estratégias inovadoras como terapias ba-
seadas na microbiota e biomarcadores, bem
como intervencdes ndo farmacoldgicas, como a
educacdo em saude, tém mostrado resultados
promissores no controle da doenca. A utilizacao
de abordagens personalizadas, considerando as
necessidades individuais de cada paciente, é
crucial para a restauragdo da homeostase cuta-
nea e para a promocdo da qualidade de vida.
Ademais, 0 suporte psicoldgico, o empodera-
mento do paciente e a sensibilizacdo da socie-
dade sobre a condicdo sdo fundamentais para
reduzir o impacto psicolégico e social da DA.
Portanto, 0 manejo eficaz da dermatite atdpica
requer uma abordagem holistica e integrada,
que englobe desde a personalizagéo das terapias
até o suporte psicossocial, promovendo uma
melhoria significativa na qualidade de vida dos
pacientes. As pesquisas continuas e 0s avangos
terapéuticos sdo promissores para o desenvolvi-
mento de tratamentos mais precisos e eficazes,
trazendo novos horizontes para o controle dessa
condicéo desafiadora.
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INTRODUCAO

O melasma é uma condi¢do dermatoldgica
benigna caracterizada pela formagdo de man-
chas hiperpigmentadas, predominantemente em
areas expostas ao sol. Sua manifestacdo ocorre
principalmente em mulheres, entre o inicio da
menarca e o periodo da menopausa, com uma
prevaléncia variavel conforme a etnia, fototipo
da pele e a intensidade da exposigdo solar ao
longo da vida (ZACHARIAS et al., 2020). A
doenca esté associada a uma disfuncdo na me-
lanogénese, levando a uma hiperatividade das
células responsaveis pela producdo de mela-
nina, os melandcitos, especialmente na camada
epidérmica (GRIMES, 2009).

Diversos fatores contribuem para o desen-
volvimento do melasma, embora nenhum deles
seja determinante isoladamente. A exposicdo a
radiacdo ultravioleta (RUV) é, sem davida, um
dos principais responsaveis pela exacerbagdo
dos sintomas, sendo que a radiagdo UV pode
desencadear a producédo excessiva de melanina,
exacerbando a pigmentacdo (D’ERME et al.,
2021). Outros fatores incluem influéncias gené-
ticas, mudancas hormonais relacionadas a gra-
videz e ao uso de contraceptivos, além do im-
pacto de terapias fototOxicas e fatores emocio-
nais (LOPEZ et al., 2019). Esses elementos de-
vem ser cuidadosamente avaliados para o diag-
nostico e manejo adequados da condigéo.

A clinica do melasma é marcada pelo apa-
recimento de manchas acastanhadas, de for-
mato irregular, localizadas principalmente no
rosto, como na testa, bochechas, nariz e labio
superior, embora também possa afetar outras
areas do corpo, como pescoco, colo e bragos.
As manifesta¢Oes clinicas variam conforme o
fototipo da pele, com maior prevaléncia em in-
dividuos de pele clara (HARA et al., 2017).

O diagndstico do melasma é eminente-
mente clinico, com o dermatologista realizando

uma anamnese detalhada, exame fisico e, em al-
guns casos, exames complementares, como bi-
Opsias de pele, para confirmar o diagnostico e
excluir outras condic¢Bes dermatoldgicas (GRI-
MES, 2009). O tratamento do melasma é desa-
fiador, sendo necesséario um enfoque multidis-
ciplinar que inclua o uso rigoroso de fotoprote-
¢do solar, o que ajuda a evitar a recidiva das
manchas (LOPEZ et al., 2019).

Embora o melasma seja uma doenca cro-
nica e sem cura definitiva, a combinagéo de es-
tratégias preventivas e tratamentos adequados
pode minimizar suas manifestagdes e promover
um melhor manejo clinico (D’ERME et al.,
2021). Esse capitulo visa explorar os principais
aspectos do melasma, incluindo sua epidemio-
logia, fisiopatologia, manifestacdes clinicas, di-
agnostico e as abordagens terapéuticas mais efi-
cazes, enfatizando a importancia da fotoprote-
¢ao na prevencdo e no manejo da doenca.

METODO

Trata-se de uma revisdo narrativa realizada
no periodo de um més, por meio de pesquisas
nas bases de dados PubMed, Scielo e UpTo-
Date.

Foram utilizados os descritores: Melasma
Implications. Desta busca foram encontrados
147 artigos, posteriormente submetidos aos cri-
térios de selecéo.

Os critérios de inclusdo foram: artigos nos
idiomas inglés e portugués; publicados no peri-
odo de 2005 a 2024 e que abordavam as tema-
ticas propostas para esta pesquisa, estudos do
tipo revisao, disponibilizados na integra. Os cri-
térios de exclusdo foram: artigos duplicados,
disponibilizados na forma de resumo, que nédo
abordavam diretamente a proposta estudada e
que nado atendiam aos demais critérios de inclu-
s&o.

Apos os critérios de selecdo restaram 25 ar-
tigos que foram submetidos a leitura minuciosa
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para a coleta de dados. Os resultados foram
apresentados de forma descritiva, divididos em
categorias teméticas abordando: fisiopatologia,
epidemiologia, manifestagcdes clinicas, diag-
nostico e tratamento.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Epidemiologia

O melasma é uma alteracdo de pigmentacao
e uma das principais razdes que levam as pes-
soas a buscarem cuidados dermatolégicos. Sua
prevaléncia populacional varia conforme fato-
res como etnia, fototipo da pele e intensidade da
exposi¢éo ao sol.

Ocorreu em 2010 um estudo com 1500
adultos de varios estados do Brasil para enten-
der os principais motivos que levam as pessoas
procurarem atendimento dermatoldgico. Os re-
sultados revelaram que os distdrbios de colora-
cao se destacaram como a principal razdo para
essa busca, sendo que 23,6% desta populacao
s&o homens e 29,9% sdo mulheres.

Estes nameros refletem ndo apenas a preva-
Iéncia dessas alteracdes na pele, mas também o
impacto estético e emocional que elas podem
causar, especialmente, em uma sociedade onde
a aparéncia tem um papel importante no bem-
estar e autoestima.

Estudos realizados em diferentes partes do
mundo reforgam a relevancia do melasma como
uma das principais condi¢es dermatoldgicas
associadas a distarbios de pigmentacao. No Ne-
pal, por exemplo, uma pesquisa em 2008 feita a
partir de 546 pacientes dermatolégicos apontou
0 melasma como o quarto diagndstico mais fre-
guente e comum na regiao.

Além disso, nos Estados Unidos, ocorreu
uma pesquisa com 2000 pacientes dermatologi-
cos, de origem negra em Washington, DC, re-
velou que os disturbios de coloragdo estavam
entre os trés problemas de pele mais frequentes,

ficando atras apenas de outras condi¢fes como
o vitiligo.

Apesar de sua relevancia, a incidéncia po-
pulacional exata do melasma ainda ndo é com-
pletamente conhecida. Alguns fatores influen-
ciam significativamente, como o aumento da
exposicdo ao sol em atividades de lazer ao ar
livre, reposicdes hormonais e alteragdes hormo-
nais naturais do corpo.

O melasma é uma condicao que pode afetar
todos os grupos étnicos e populacionais, mas
estudos epidemiolégicos tém mostrado uma
prevaléncia maior entre pessoas com tons de
pele mais pigmentados. Isso inclui populagdes
asiaticas orientais, como japoneses, coreanos e
chineses, povos do oriente médio e do mediter-
raneo. Nas Américas, a condicdo € particular-
mente comum entre brasileiros que vivem em
regides intertropicais, onde a exposi¢do a radi-
acdo ultravioleta € mais intensa, o que contribui
para a persisténcia e desenvolvimento do me-
lasma.

Fisiopatologia

Fisiopatologia do Melasma

O melasma é uma desordem pigmentar ad-
quirida, caracterizada pelo aumento localizado
da melanina em regides expostas ao sol, parti-
cularmente na face. Sua fisiopatologia é multi-
fatorial, envolvendo a interagdo de predisposi-
cao genética, fatores hormonais, estresse oxida-
tivo e exposicdo a radiacdo ultravioleta (UV).
Esses fatores modulam diretamente a fungéo
dos melandcitos e outras células cutaneas, cul-
minando no quadro clinico caracteristico.

Atividade dos Melandcitos

No melasma, had uma hiperatividade mela-
nocitica, onde o0s melandcitos apresentam
maior densidade, tamanho e producéo de mela-
nina. A radiacdo UV € um fator central nesse
processo, pois induz o estresse oxidativo e ativa
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vias intracelulares que aumentam a expressao
de genes relacionados & melanogénese, como a
tirosinase. Mediadores inflamatorios, incluindo
prostaglandinas (PGE2) e fator de necrose tu-
moral-alfa (TNF-a)), também contribuem para
essa ativacdo (GRIMES et al., 2005).

Influéncia Hormonal

Hormonios sexuais, como estrogénio e pro-
gesterona, desempenham um papel crucial no
melasma. Estudos mostram que o estrogénio
pode aumentar a expressao do receptor de me-
lanocortina-1 (MC1R) e estimular a atividade
da tirosinase, amplificando a melanogénese
(Passéncia do melasma em mulheres, particu-
larmente durante a gravidez, quando é frequen-
temente denominado cloasma gravidico, e em
usuarias de contraceptivos hormonais. Além
disso, a presenca de receptores hormonais nos
melandcitos reforca a sensibilidade dessas célu-
las as flutuaces hormonais.

Estresse Oxidativo e Inflamacéo

O estresse oxidativo desempenha um papel
significativo na patogénese do melasma, princi-
palmente devido a exposicdo cronica a radiacao
UV e a fatores ambientais. A geracdo de espé-
cies reativas de oxigénio (ROS) induz danos as
células epidérmicas e promove a liberacdo de
mediadores inflamatdrios. Esse microambiente
proinflamatdrio perpetua a atividade melanoci-
tica, resultando em hiperpigmentacdo persis-
tente.

Estudos também identificaram a presenca
de inflamacdo dérmica no melasma, com au-
mento de mastocitos e fibroblastos ativados,
além da producéo exacerbada de fatores angio-
génicos, como o fator de crescimento endotelial
vascular (VEGF) (KANG et al., 2011). Essa
resposta inflamatdria pode estar associada a dis-
funcéo na comunicacdo célula-céelula entre me-
landcitos e outras células cutaneas, agravando o
quadro.

Componentes Dérmicos e Vascularizagdo

Outro achado frequente no melasma é o au-
mento da vascularizacdo na derme.

Capilares dilatados e angiogénese sdo fre-
quentemente observados em bidpsias de lesdes
de melasma, sugerindo que fatores vasculares
também desempenham um papel na sua patogé-
nese. Essa relagdo foi evidenciada por estudos
que correlacionam a melhora clinica do me-
lasma com o uso de terapias que visam a redu-
cdo da vascularizagdo dérmica (KIM et al.,
2007).

Fatores Genéticos e Epigenéticos

A predisposicdo genética € um fator impor-
tante no melasma, evidenciado pela maior pre-
valéncia em individuos com histérico familiar
positivo e em grupos étnicos com fototipos
mais altos (Fitzpatrick I11 a VV1). Além disso, es-
tudos sugerem que modificacdes epige-néticas,
como metilacdo do DNA e alteragdes na ex-
pressdo de microRNAs, podem influenciar a
funcdo melanocitica, tornando algumas popula-
cOes mais suscetiveis a hiperpigmentacédo
(POLI et al., 2020).

Consideracdes Finais

A fisiopatologia do melasma € um processo
complexo e multifacetado, envolvendo a hipe-
ratividade melanocitica, alteracGes inflamato-
rias e fatores vasculares. A interagéo entre pre-
disposicdo genética, fatores ambientais e hor-
monais contribui para a natureza crénica e reci-
divante da condicdo. Essa compreensdo deta-
Ihada da patogénese é essencial para o desen-
volvimento de abordagens terapéuticas mais
eficazes e personalizadas.

Manifestacdes Clinicas
A hipermelanose cronica, adquirida, aco-

mete areas expostas da pele, especialmente, as
regides frontal e malar. A manifestacdo desta
patologia é caracterizada por méculas acasta-
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nhadas com contornos irregulares e limites cla-
ros, surge em regides expostas ao sol como
rosto, pescogo e com menor frequéncia nos bra-
¢os e na area do esterno.

De acordo com a sua distribuicéo clinica, as
lesdes do melasma no rosto séo subdivididas
em dois tipos: centrofacial e periférica. No tipo
centrofacial, essas lesdes ocorrem majoritaria-
mente na regido central da face, podendo apa-
recer nas areas glabelar, frontal, nasal, zigoma-
tica, labio superior e queixo. No tipo periférico,
as areas afetadas com maior frequéncia séo:
fronto-temporais, pré-auriculares, e dos ramos
mandibulares.

Uma parte significativa dos pacientes
afirma apresentar lesdes de melasma em ambas
as areas citadas acima, durante a consulta. En-
tretanto, a evolugéo das diferentes localizagGes
dessa patologia ainda ndo foi completamente
esclarecida. Devido a sua maior prevaléncia em
muitos casos, o melasma malar foi sugerido
como uma categoria independente das demais
localizagBes. Contudo, favoravel a sua alta co-
existéncia com os tipos centrofaciais, propds-se
que as lesbes zigomaticas fossem incluidas na
classificacdo centrofacial.

Por outro lado, 0 melasma exclusivamente
mandibular € raro. Esse tipo pode, na verdade,
ser uma forma de poiquilodermia de Clivatte, o
que € mais comum em mulheres no periodo da
menopausa e apos longos periodos de exposi-
¢ao ao sol.

Além disso, observa-se também a ocorrén-
cia de melasma em regides extrafaciais, que se
caracteriza por manchas escuras, irregulares e
simétricas que aparecem em areas como bracos,
antebracos, pescoco, em alguns casos, nas cos-
tas. Esse tipo de melasma, quando afeta os
membros superiores, € mais comum em mulhe-
res de idade avancada e durante a menopausa.
Essa condicdo pode estar ligada a alteragdes

hormonais naturais dessa fase da vida, e em al-
gumas situagdes, ao uso de Tarsila de reposi¢ao
hormonal. Essas manchas, além de causarem
impacto estético, podem afetar a autoestima e
qualidade de vida das pacientes, destacando a
importancia de um diagnostico adequado e de
estratégias de tratamento individualizadas.

Diagndstico

O melasma é geralmente diagnosticado
com base na apresentacéo clinica e classificado
como epidérmico, dérmico ou misto, depen-
dendo da localizagdo da melanina. No entanto,
na maioria dos casos, ha deposicdo de pigmento
na epiderme e derme. Elementos da historia que
apoiam o diagnostico incluem inicio em relagcdo
a gravidez ou uso de anticoncepcionais orais,
historico familiar de melasma, exposicao a ra-
diacdo solar e medicamentos citotoxicos.

O exame com lampada de Wood pode auxi-
liar na identificacdo da localizacdo do pig-
mento, especialmente em individuos com pele
mais clara (fototipos | a 11l de Fitzpatrick). A
melanose epidérmica frequentemente se mani-
festa como pigmentacdo bem circunscrita com
bordas acentuadas. Em contraste, a melanose
dérmica normalmente parece mal circunscrita e
ndo é acentuada sob a iluminagdo da lampada
de Wood. O exame com lampada de Wood é
menos confiavel nos fototipos IV, V e VI de
Fitzpatrick. Nesses pacientes, a densidade da
melanina pode dificultar a diferenciagdo das va-
riacOes entre as camadas da pele. A dermatos-
copia tem se tornado cada vez mais popular
como um auxilio para o diagnostico do me-
lasma e identificacdo dos niveis de deposi¢édo
de pigmento. A dermatoscopia pode revelar
acentuacdo da rede pigmentar pseudoreticular
normal, aumento da vascularizagéo, telangiec-
tasia, estruturas pigmentares e estruturas em
olho de coruja. Além disso, a dermatoscopia
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pode ser Util para avaliar a gravidade do me-
lasma, com base no padréo e na densidade das
estruturas pigmentadas.

A existéncia do verdadeiro melasma dér-
mico permanece controversa. Ele deve ser dis-
tinguido do nevo de Hori, uma melanocitose
dérmica comumente observada em individuos
asiaticos.

Diagnostico Diferencial
O diagnostico diferencial do melasma

abrange uma ampla gama de distrbios caracte-
rizados por hiperpigmentacao facial, incluindo:

Nevo de Hori — O nevo de Hori € uma me-
lanocitose dérmica adquirida comum vista em
populacBes asiaticas, principalmente em mu-
Iheres chinesas e japonesas jovens e de meia-
idade. Ele se apresenta como maltiplas maculas
salpicadas, azul-marrom ou cinza-ardosia ocor-
rendo bilateralmente nas regifes malares. O
nevo de Hori é recalcitrante a agentes topicos
usados para tratar o melasma.

Melanose de Riehl — A melanose de Riehl,
também chamada de dermatite de contato
pigmentada, é uma melanose dérmica que
envolve 0 rosto e 0 pescoco causada, na maioria
dos casos, por produtos quimicos em cosméti-
COS.

Eritema discromico perstans — O eritema
discrébmico perstans € uma dermatose inco-
mum, lentamente progressiva, caracterizada
por maculas hiperpigmentadas de tamanho e
formato variaveis de cor cinza-acinzentada.

Liquen plano pigmentoso — O liquen plano
pigmentoso é uma forma rara de liquen plano
que se apresenta com méaculas e manchas ovais
ou irregulares, de coloragdo marrom a cinza-
amarronzada, mais frequentemente localizadas
em areas da pele expostas ao sol, como o rosto
ou areas flexurais.

Erupcbes medicamentosas fixas — A erup-
cao medicamentosa fixa € uma reagdo cutanea

medicamentosa que caracteristicamente se re-
pete nos mesmos locais apos a reexposicdo ao
medicamento ofensivo. Ela normalmente se
apresenta com maculas solitérias, redondas a
ovais, vermelho-escuras a marrom/pretas.

LUpus eritematoso discoide — As lesBes de
lUpus eritematoso discoide da face podem se
apresentar com hiperpigmentacéo pés-inflama-
toria, bem como hiperpigmentacdo violacea.
No entanto, lesdes hiperpigmentadas séo fre-
quentemente intercaladas com areas hipopig-
mentadas, semelhantes a cicatrizes.

Dermatite fototoxica — ReacGes fototoxicas
podem ocorrer a uma série de medicamentos
sistémicos, incluindo tetraciclinas, diuréticos
tiazidicos, fluoroquinolonas e antiinflamatorios
ndo esteroides. Geralmente se apresenta como
uma queimadura solar exagerada limitada as
areas expostas ao sol que pode ser seguida por
hiperpigmentacdo pdsinflamatéria. A amioda-
rona pode causar uma pigmentacdo cinzaar-
désia em uma fotodistribuicdo da face.

Fitofotodermatite — Fitofotodermatite é
uma erupc¢do cutanea fototoxica causada pelo
com-tato com substancias derivadas de plantas,
co-mo limdes ou limas. Pode se apresentar com
maéculas ou manchas hiperpigmentadas com um
formato bizarro correspondente as areas de con-
tato com a substéancia sensibilizadora.

*Hiperpigmentacao posinflamatéria — A
hiper-pigmentacdo posinflamatoria se mani-
festa como maculas ou manchas hiperpig-
mentadas na pele que correspondem a distri-
buicdo da dermatose ou lesdo inflamatoria
anterior.

Tratamento
Abordagem do tratamento:

Fotoprotecdo — Fotoprotecdo rigorosa, in-
cluin-do evitar o sol, roupas com protec¢éo solar
e uso diario de um protetor solar de amplo es-
pectro com fator de protecdo solar (FPS) de 50
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ou superior, € um componente essencial do tra-
tamento do melasma. Formulagdes coloridas
(filtros solares coloridos) contendo Oxido de
ferro fornecem protecdo adicional contra a luz
visivel e podem ser usadas para camuflagem
cosmética durante o tratamento ativo e de ma-
nutencdo. O protetor solar deve ser aplicado em
quantidades adequadas pela manha e reaplicado
a cada duas a trés horas ao ar livre.

Melasma leve — Para pacientes com me-
lasma leve, sugerimos creme de hidroquinona a
4% como terapia de primeira linha em vez de
agen-tes sem hidroquinona. A hidroquinona
pode ser aplicada nas areas afetadas uma ou
duas vezes ao dia por dois a quatro meses e até
seis meses. Clareadores de pele sem hidroqui-
nona (por exemplo, &cido azelaico, acido
kojico, niaci-namida) sozinhos ou em combina-
¢Oes podem ser usados como terapias alternati-
vas de primeira linha, particularmente em paci-
entes que néo toleram ou tém alergia demons-
trada a hidroguinona (Veja 'Melasma leve'
acima).

Melasma moderado a grave — Para pacien-
tes com melasma moderado a grave, sugerimos
o creme de combinac&o tripla de fluocinolona-
hidroguinonatretinoina (TCC) em vez do creme
de hidroquinona 4% sozinho como tratamento
inicial. O creme é aplicado todas as noites por
dois a seis meses.

Melasma refratario a terapias topicas — As
terapias de segunda linha para melasma refrata-
rio a terapias topicas incluem:

Peelings quimicos — Peelings quimicos su-
perficiais (acido glicolico, outros alfahidro-xia-
cidos, acido salicilico, peeling de Jessner e
acido tricloroacético sdo uma opcéo de trata-
mento para pacientes com melasma que nao
respondem apenas a terapias topicas de clarea-
mento da pele. Geralmente, sdo necessarias va-
rias sessoes de peeling (aproximadamente cinco
a seis) em intervalos de duas a quatro semanas.

O uso regular de agentes clareadores com hi-
droquinona ou sem hidroquinona deve ser con-
tinuado entre as sessoes de peeling.

Terapias a laser/luz — Terapias a laser e luz
séo terapias de terceira linha para melasma,
apropriadas para pacientes nos quais tratamen-
tos topicos e peelings quimicos falharam em
produzir melhora adequada. Eles devem ser
usados com muito cuidado e cautela, particular-
mente em pacientes com pele escura pigmen-
tada para minimizar o risco de hiperpigmenta-
cao pésinflamatoria.

Prevencdo de recidiva — O uso consistente
de filtros solares de amplo espectro e luz visivel
em combinagdo com tratamento de manutencao
com clareadores sem hidroquinona pode ser Util
na prevencdo de recidiva do melasma. Além
disso, o uso intermitente de creme de hidroqui-
nona a 4% ou fluocinolona — hidro-quinonatre-
tinoina TCC duas vezes por semana pode ser in-
corporado ao regime de manutengéo para man-
ter a depuracéo.

Melasma Leve
Hidroguinona tépica: Para pacientes com

melasma leve, sugerimos creme de hidroqui-
nona a 4% como terapia de primeira linha. A
hidroguinona pode ser aplicada nas areas afeta-
das uma ou duas vezes ao dia por dois a quatro
meses e até seis meses, seguida de tratamento
de manutencgéo por seis meses ou mais, pois 0
pigmento retornara ao normal ap6s a desconti-
nuacdo do produto.

Disponibilidade — Muitos paises (inclu-
indo os Estados Unidos) proibem ou restringem
a venda sem receita de produtos que contém hi-
droquinona. As restricdes podem incluir uma
concentragdo maxima para vendas sem receita
e/ou distribuicdo somente em farmacias. No en-
tanto, produtos prescritos contendo 2% a 6% de
hidroquinona, como monoterapia ou combina-
dos com outros agentes clareadores de pele ou
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esfoliantes, permanecem disponiveis em muitas
areas do mundo. FormulagGes compostas con-
tendo hidroquinona em concentragdes mais al-
tas (por exemplo, 8% a 12%) também estdo dis-
poniveis e sdo usadas por alguns medicos.

Administracdo — Ha uma variacéo conside-
ravel entre os clinicos em suas préticas de pres-
cricdo de hidroguinona, tanto em relagcdo a con-
centracdo usada quanto a duracdo do trata-
mento. Na experiéncia dos autores, o creme de
hidroquinona a 4% pode ser usado com segu-
ranca e eficicia por mais de seis meses, se ne-
cessario. Em muitos casos, no entanto, um tra-
tamento rotacional que alterna entre agentes
clareadores de pele com hidroquinona e sem hi-
droquinona parece otimizar os resultados.

Eficacia — A hidroquinona topica inibe a
conversdo de tirosina em melanina ao inibir
competitivamente a tirosinase. A inibigdo da
sintese de &cido desoxirribonucleico (DNA) e
acido ribonucleico (RNA) pelos melandcitos e
0 aumento da degradacdo do melanossomo
também podem contribuir para 0 mecanismo de
acédo da hidroquinona.

Efeitos adversos — Embora o &cido tranexa-
mico oral tenha um bom perfil de seguranca ge-
ral, ele deve ser considerado uma terapia de se-
gunda linha para melasma. Os efeitos adversos
incluem inchaco abdominal, dor de cabeca,
zumbido e irregularidades menstruais.

Embora a dose usada em estudos clinicos
para o tratamento do melasma seja considera-
velmente menor do que a usada para tratar con-
dicbes hemorragicas (a 3500 mg por dia), preo-
cupacOes gerais persistem quanto ao perfil de
seguranca, dada a propenséo do acido tranexa-
mico de induzir fenémenos tromboembolicos.
Portanto, os pacientes devem ser cuidadosa-
mente examinados quanto a fatores de risco
trombaticos antes de iniciar o acido tranexa-
mico oral.

Acido tranexamico intradérmico — A mi-
croinjecdo intralesional de &cido tranexamico
pode melhorar a tolerabilidade do medica-
mento, resultando em uma distribuigéo intra-
dérmica mais profunda e uniforme do medica-
mento.

Antioxidantes Orais

Extratos de Polypodium leucotomos — Ex-
tratos de Polypodium leucotomos, uma samam-
baia nativa da América Central e do Sul, estéo
atraindo cada vez mais aten¢cdo como um possi-
vel tratamento oral para melasma e outras do-
encas pigmentares P. leucotomos promove a
expressao do gene supressor p53, modulagéo de
citocinas inflamatorias e regulacdo positiva de
sistemas antioxidantes enddgenos, e inibe a ci-
clooxigenase-2 (a enzima induzivel responsa-
vel pela produgéo de prostaglandina) desenca-
deada pela radiagéo UV.

Estudos clinicos de P. leucotomos oral pro-
duziram resultados mistos. Um pequeno ensaio
randomizado incluindo 33 mulheres hispanicas
com melasma comparou 240 mg de extrato oral
de P. leucotomos com placebo trés vezes ao dia
por 12 semanas com o uso de um protetor solar
com fator de protecdo solar (FPS) 55. O indice
de melanina (a diferenca entre a pele pigmen-
tada e a pele normal adjacente medida usando
espectrofotometria de reflectancia de banda es-
treita) melhorou em aproximadamente 29 e 14
por cento nos grupos P. leucotomos e placebo,
respectivamente, entre a linha de base e a se-
mana 12. As pontuagdes MASI também melho-
raram significativamente em ambos 0s grupos.
No entanto, nenhuma diferenca estatistica-
mente significativa surgiu entre 0s grupos em
nenhum dos resultados.

De fato, com base em uma reviséo da lite-
ratura, doses de extrato de P. leucotomos entre
480 e 1200 mg por dia ndo parecem estar asso-
ciadas a eventos adversos clinicamente signifi-
cativos.
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Glutationa — A glutationa, um tripeptideo
que consiste em glutamato, cisteina e glicina,
tem maltiplas a¢bes que se combinam para pro-
duzir um efeito de clareamento da pele. Ele
inibe a tirosinase, € um antioxidante enddgeno,
reduz a inflamacé&o e pode distorcer a producéo
de eumelanina preta ou marrom para feomela-
nina (que é amareloavermelhada). Como a pro-
por-¢ao entre as duas formas de melanina deter-
mina a cor da pele, um aumento na feomelanina
clareia a pele.

Os efeitos de 500 mg de pastilha de glutati-
ona tomada oralmente uma vez ao dia por oito
semanas foram avaliados em um estudo aberto
em 30 mulheres filipinas. Os pacientes foram
avaliados a cada duas semanas. Na pele exposta
ao sol, o indice de melanina diminuiu significa-
tivamente e constantemente em comparacgao
com a linha de base em todos os momentos de
avaliacdo. A glutationa bucal também diminuiu
o indice de melanina em comparacéo com a li-
nha de base na pele protegida do sol. Noventa
por cento dos pacientes declararam que a gluta-
tiona bucal produziu um efeito moderado de
clareamento da pele, e o restante relatou um
efeito leve. N&o houve efeitos adversos graves,
embora dois

participantes tenham desistido devido a
gengivas doloridas e ao sabor e consisténcia da
pastilha.

Uma locdo tdpica de glutationa a 2% foi
comparada com o veiculo sozinho em um es-
tudo randomizado de face dividida incluindo 30
mulheres filipinas (idade media de 36 anos)
[105]. Os pacientes aplicaram a log&o duas ve-
zes ao dia durante 10 semanas. Na semana 10,

67% dos lados tratados com glutationa exibi-
ram clareamento da pele, em comparagdo com
3% dos lados tratados com veiculo. Além disso,
a glutationa mostrou um répido inicio de acéo,
com 13% dos lados tratados exibindo clarea-
mento da pele em seis semanas. Nenhum evento
adverso relacionado a aplicacdo de glutationa
topica foi relatado.

Por fim, o tratamento do melasma é fre-
quentemente desafiador, com respostas incom-
pletas em muitos casos e recidivas frequentes.
Uma abordagem multimodal é necesséria na
maioria dos casos, incorporando fotoprotecao,
clareadores de pele, esfoliantes, antioxidantes e
procedimentos de resurfacing, com base nas ca-
racteristicas do paciente e na apresentagdo cli-
nica. A camuflagem cosmética pode mitigar o
impacto psicossocial do melasma e melhorar a
qualidade de vida do paciente.

CONCLUSAO

Em conclusdo, o melasma, apesar de ser
uma condi¢do benigna, ultrapassa o ambito pu-
ramente estético. Ele resulta de uma interacédo
complexa entre fatores bioldgicos, genéticos e
ambientais, o que exige atencao especializada e
um manejo adequado. A énfase em estratégias
preventivas, como o uso consistente de fotopro-
tecdo, destaca a relevancia da educacdo em sa-
Ude no enfrentamento dessa condicdo. Essa
abordagem reforca que o melasma néo deve ser
visto apenas como um desafio dermatoldgico,
mas também como uma oportunidade de incen-
tivar o autocuidado e promover uma visdo mais
ampla de saude integral.
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INTRODUCAO

A palavra laser, consiste na radiagdo lumi-
nosa de alta concentracao (Light Amplification
by Stimulated Emission of Radiation), sendo
uma amplificacdo de luz por radiagdo, com-
posta por luz visivel ou ndo visivel, variando de
acordo com o comprimento de onda da mesma.
E dentre diversos tipos de tecnologias baseadas
em laser, destaca-se a laserterapia, uma aborda-
gem que vem tomando lugar dentro de centros
dermatoldgicos devido a sua seguranca, moder-
nidade e eficacia no tratamento e cicatrizagdo
de feridas. A laserterapia de baixa intensidade
(LTBI) ou baixa poténcia (reativo) é um termo
genérico que define a aplicacdo terapéutica de
lasers e diodos super luminosos monocromati-
cos, com poténcia relativamente baixa, para o
tratamento de feridas abertas, lesdes de tecidos
moles, processos inflamatdrios e dores associa-
das a varias etiologias, com dosagens conside-
radas baixas demais para efetuar qualquer aque-
cimento detectavel nos tecidos irradiados (KIT-
CHEN et al., 1998). Seu funcionamento baseia-
se na aplicacdo concentrada de luz de baixa in-
tensidade, controlada por feixes que interagem
ao entrar em contato com células em processo
cicatricial. O reparo tecidual e a cicatrizagdo de
feridas sdo processos complexos que envolvem
uma série de eventos dinamicos. A laserterapia
€ um recurso terapéutico usado para o trata-
mento de feridas que promove efeitos bioqui-
micos, bioelétricos e bioenergeticos e tem sido
utilizado com o objetivo de acelerar o processo
de cicatrizacdo (MESTRE et al., 2020). No pro-
cesso de cicatrizacdo, o corpo passa por fases, e
adjunto a isso, cada individuo pode apresentar
tempos particulares para cicatrizagcdo, comple-
xidade da ferida, dentre outros fatores. A tera-
pia com laser é considerada uma terapia ndo in-

vasiva, indolor e ndo térmica, a luz monocro-
maética que é realizada pelo profissional enfer-
meiro como forma alternativa de tratamento de
uma lesdo. Sendo assim, a laserterapia auxilia
na minimizagéo dos riscos, como de infec¢Ges
ao evitar a manipulagéo direta do tecido, tempo
de cicatrizacdo e também contribui na estética e
suavizacao da ferida.

O objetivo deste estudo foi avaliar a efica-
cia do uso da terapia a laser de baixa intensi-
dade (LLLT) na promocao e aceleracdo do pro-
cesso de cicatrizagéo

Investigar os efeitos da laserterapia de baixa
intensidade sobre a proliferacdo celular, o au-
mento da vascularizacdo local e a reducédo da
inflamagao em feridas cutaneas, analisando pa-
rametros como tempo de cicatrizagdo, quali-
dade do tecido formado e niveis de marcadores
inflamatorios.

METODO

Trata-se de uma revisdo sistematica reali-
zada no periodo de dezembro de 2024, por meio
de pesquisas nas bases de dados PubMed e Sci-
ELO. Foram utilizados os descritores: laser de
baixa intensidade, cicatrizacdo de feridas, reju-
venescimento cutaneo e terapia adjuvante para
lesBes vasculares. Os critérios de inclusdo fo-
ram: artigos nos idiomas portugués e inglés; pu-
blicados no periodo de 2018 a 2024, incluindo
apenas um de 2009 e que abordavam as temati-
cas propostas para esta pesquisa, Como 0 uso de
laserterapia cicatrizagdo de feridas. Foram in-
cluidos estudos do tipo revisdo sistematica e
meta-analise, disponibilizados na integra. Os
critérios de excluséo foram: artigos duplicados,
disponibilizados apenas na forma de resumo,
que ndo abordavam diretamente as tematicas
propostas ou que ndo atendiam aos demais cri-
térios de inclusdo.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

Fisiologia em Cicatrizacéo de Feridas

Principos Fisicos e Bioldgicos

A tecnologia do laser, representa uma tec-
nologia de ponta, que utiliza de um dispositivo,
gerando feixes de luz altamente concentrados,
coerentes e monocromaticos. Sua operagao fun-
damenta-se no processo de emissdo estimulada
de radiagdo, no qual 4&tomos e ou moléculas, ao
serem excitados, emitem fotons que comparti-
Iham a mesma energia e fase, resultando na am-
plificacdo da luz. O dispositivo laser é constitu-
ido por trés elementos principais: 0 meio ativo,
material responsavel pela geracdo da radiacéo,
podendo ser s6lido, liquido ou gasoso; a fonte
de excitacdo, que fornece a energia necessaria
ao meio ativo; e a cavidade ressonante, que pos-
sibilita a amplificagdo luminosa, direcionando
o feixe de luz, e conferindo-lhe caracteristicas
como coeréncia, monocromaticidade e preci-
séo.

Tais propriedades do laser sdo fundamen-
tais para sua aplicacdo terapéutica. Na laserte-
rapia de baixa poténcia, a radiagéo interage com
os tecidos de forma controlada, promovendo a
absorcao da energia luminosa por moléculas in-
tracelulares especificas, como os citocromos
mitocondriais. Esse processo estimula a produ-
cao de ATP, acelerando a regeneracdo celular e
0s mecanismos de reparacdo tecidual. Alem
disso, a preciséo do feixe permite atuar direta-
mente na regido lesionada, a0 mesmo tempo em
que desencadeia efeitos benéeficos em areas ad-
jacentes, como a reducdo da inflamacéo e o ali-
vio da dor.

A metodologia, que alia simplicidade de
aplicacdo a sofisticacdo dos processos biofisi-
cos subjacentes, destaca a laserterapia como
uma abordagem adjuvante valiosa ou mesmo
uma alternativa eficaz nos tratamentos conven-
cionais. Assim, o aparato tecnologico do laser

nédo apenas possibilita, mas potencializa os no-
taveis efeitos clinicos da terapia, demonstrando
como a integracdo bio modulatéria, promo-
vendo efeitos terapéuticos que favorecem a
morfodiferenciacdo e a proliferacdo celular,
evidenciando o potencial da laserterapia como
uma ferramenta valiosa na dermatologia e me-
dicina moderna.

Tipos de Lasers Utilizados

Os lasers utilizados em tratamentos de cica-
trizacdo e regeneracdo tecidual variam em ca-
racteristicas como comprimento de onda, forma
de onda, poténcia de pico e visibilidade do
feixe. O Laser Hélio-Nednio (HeNe), com com-
primento de onda de 632,8 nm e poténcia de
pico entre 2 e 10 mW, é usado principalmente
para estimular a formacédo de colageno e acele-
rar a cicatrizagdo de feridas. O Laser de Arse-
neto de Galio (AsGa), com comprimento de
onda de 904,0 nm e poténcia de pico entre 15 e
30 mW, é indicado para melhorar a regeneracao
tecidual e a reparacdo de lesdes. Ja o Laser de
Aluminio-Galio-indio-Fosforo (AlGalnP), com
comprimento de onda de 670,0 nm e poténcia
de pico entre 15 e 30 mW, é utilizado para re-
duzir feridas e melhorar o processo inflamato-
rio. Por fim, o laser de Arseneto-Géalio-Alumi-
nio (AsGaAl), com comprimento de onda de
830,0 nm e poténcia de pico de 30 mW, € eficaz
na aceleracdo da cicatrizacdo e regeneracéo ce-
lular. Esses lasers, através de diferentes proto-
colos de tratamento, demonstram eficacia na
formacéo de tecido de granulagdo, aumento de
colageno e reducéo da inflamag&o, promovendo
uma cicatrizacdo mais eficiente de lesdes e fe-
ridas. A escolha depende das caracteristicas do
tecido a ser tratado e do objetivo terapéutico.

O laser pode ser de baixa ou alta intensi-
dade. A intensidade alta, atua na remocao, corte
e coagulacdo dos tecidos, j& o de baixa intensi-
dade, atua no processo de reparacdo dos teci-
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dos, como por exemplo, traumatismos muscu-
lares, Gsseos, cutaneos e articulares. O laser de
baixa intensidade € utilizado para a cicatrizacao
de feridas, atuando como biomodulador nas cé-
lulas e tecidos lesados, fazendo com que ocorra
a proliferacdo celular, formacéo tecidual revas-
cularizagdo, aumento da microcirculagdo, que
reduz o edema e alivia a dor.

Existem também os lasers ablativos e ndo
ablativos. Os ablativos promovem a remocao
completa da epiderme, que faz a estimulacgéo de
colageno. Todavia, € um laser mais agressivo e
de longa recuperacdo, sendo assim aplicado
com menor frequéncia. Sdo utilizados os de
CO2 (10.600 nm) e Erbio (2.940 nm). Os lasers
nédo ablativos tém menores efeitos comparados
aos ablativos, com comprimentos de onda de
840 nm, 1.320 nm, 1.640 nm de pulso longo.
Portanto tem menor impacto no pos operatorio
do paciente.

Pode-se citar também os lasers fracionados
nédo ablativos, que criam microzonas de coagu-
lacdo dermo-epidérmica, com ondas de 1.440
nm, 1.540 nm e 1.550 nm. Esse tipo de laser tem
a eficacia limitada nos casos de fotoenvelheci-
mento, entretanto tem um periodo menor de re-
cuperacao e, consequentemente, riscos reduzi-
dos de efeitos adversos no pds-operatorio.

Fisiologia em Cicatrizagéo de Feridas

A Cicatrizacao
A cicatrizacdo de feridas consiste em uma

coordenagdo cascata de eventos que culminam
a favor da reconstituicdo tecidual. O processo
cicatricial € comum e ocorre em todas as feri-
das, independente da causa. O Processo € divi-
dido em trés fases: inflamatoria, proliferacdo e
maturagdo, os trés atuam utilizando mecanis-
mos celulares, moleculares e bioquimicos.

A cicatrizacdo em si, € um processo que
ocorre quando a integridade da pele é alterada e
envolve a interacdo entre células estromais e

circulatorias, ativadas por mediadores quimi-
cos, fragmentos de células e matriz celular, mi-
cro-organismos e alteraces fisico-quimicas do
ambiente, da leséo e areas ao redor.

O principal componente da matriz extrace-
lular dos tecidos € o colageno e além disso, esta
proteina estrutura-se numa rede densa e dina-
mica resultante da sua constante deposicéo e re-
absorcéo. O tecido cicatricial é resultado da in-
teracdo entre sua sintese, fixacdo e degradagéo.

Fases do Processo de Cicatrizacdo

Fase Inflamatoria

A fase inflamatdria é denominada a inicial,
ocorre imediatamente apds a leséo. Seu inicio é
marcado por uma resposta rapida do organismo.
Nesta fase, ocorre a liberacdo de mediadores
vasoativos, como tromboxano A2 e prostaglan-
dinas, que promovem vasodilatacdo e aumen-
tam a permeabilidade vascular. As plaquetas
desempenham um papel crucial, ativando a cas-
cata de coagulacdo e liberando fatores de cres-
cimento que atraem células inflamatorias, como
neutrofilos e macrofagos, para o local da ferida.
A primeira fase, é denominada pela formacao
da rede de fibrina e migracéo de neutrofilos, lin-
fécitos e macréfagos, que remove os tecidos
desvitalizados. Os neutréfilos sdo as primeiras
células a chegar, combatendo possiveis infec-
¢Oes e iniciando a limpeza do tecido danificado.
Ap0s 48 a 96 horas, os macréfagos substituem
os neutrofilos, contribuindo para a secregéo de
citocinas e promovendo a angiogénese e a fi-
broplasia, essenciais para a transi¢do para a fase
seguinte. Clinicamente, essa fase é caracteri-
zada por sinais como vermelhidéo, calor, edema
e dor, devido a liberacdo de mediadores infla-
matorios como histamina e prostaglandinas.

Fase Proliferativa

A fase proliferativa se inicia em torno do
quarto dia ap0s a lesdo e se estende até aproxi-
madamente a segunda semana. Este periodo é
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caracterizado pela formacéo de tecido de granu-
lacdo, que é composto por fibroblastos, cola-
geno e novos vasos sanguineos. A epitelizacéo,
ou restauracao da barreira epitelial, ocorre rapi-
damente, especialmente se a membrana basal
estiver intacta.

A angiogénese, estimulada por fatores
como o fator de necrose tumoral alfa (TNF-a),
é crucial para assegurar a nutricao do tecido em
cicatrizacdo. Os fibroblastos, ativados pelos fa-
tores de crescimento, migram para a ferida,
onde produzem colégeno tipo I, essencial para
a resisténcia do tecido cicatricial. Essa fase é
fundamental para a recuperagdo funcional da
ferida.

Fase de Maturacéo

Na fase de maturacdo, também conhecida
como remodelacdo, é a etapa final do processo
cicatricial, durante essa fase, o colageno de tipo
I11 é inicialmente formado, mais fino e desorga-
nizado, é gradualmente substituido por cola-
geno tipo I, que é mais espesso e organizado.
Essa reorganizagdo aumenta a forca de estira-
mento da cicatriz, mesmo que nunca retorne to-
talmente a forca original da pele sadia.

A cicatrizacdo é considerada bem-sucedida
quando h& um equilibrio entre a sintese de nova
matriz e a degradacdo da matriz antiga. Mesmo
ap0s um ano, a cicatriz pode apresentar um co-
lageno menos organizado do que o da pele sau-
davel, atingindo cerca de 80% da forga de esti-
ramento original apos trés meses.

Em suma, a cicatrizacdo de feridas € um
acontecimento complexo e dindmico, que
ocorre por eventos precisos, sendo eles celula-
res e moleculares. A compreensdo das fases é
crucial para que possam cogitar intervencoes,
que otimizam e minimizam riscos. O conheci-
mento aprofundado desses mecanismos abre
portas para novas abordagens terapéuticas e

para a melhoria da qualidade de vida dos paci-
entes, como a terapia aplicada a esse texto, a la-
serterapia.

Mecanismo de Acdo do Laser na Cicatriza-
¢do

A cicatrizacdo de feridas consiste em uma
coordenacdo cascata de eventos que culminam
a favor da reconstituicdo tecidual. O processo
cicatricial € comum e ocorre em todas as feri-
das, independente da causa. O Processo é divi-
dido em trés fases: inflamatoria, proliferacéo e
maturagdo, os trés atuam utilizando mecanis-
mos celulares, moleculares e bioquimicos.

A cicatrizacdo em si, € um processo que
ocorre quando a integridade da pele é alterada e
envolve a interacdo entre células estromais e
circulatorias, ativadas por mediadores quimi-
cos, fragmentos de células e matriz celular, mi-
cro-organismos e alteraces fisico-quimicas do
ambiente, da lesdo e areas ao redor.

O principal componente da matriz extrace-
lular dos tecidos € o colageno e além disso, esta
proteina estrutura-se numa rede densa e dina-
mica resultante da sua constante deposicéo e re-
absorcdo. O tecido cicatricial é resultado da in-
teracdo entre sua sintese, fixacdo e degradacao.

O laser atua no processo de cicatrizagdo por
meio de inUmeros mecanismos bioldgicos. Um
dos principais é o estimulo a proliferacdo celu-
lar, promovendo a atividade de fibroblastos,
que auxiliam na formacéo do tecido de granula-
¢ao, e acelerando a proliferacdo de queratinoci-
tos, o que facilita o fechamento da ferida.

Outro mecanismo é o recrutamento de célu-
las inflamatorias e a formagdo de uma matriz
provisoria na area lesionada. A fotobiomodula-
cao realizada por meio da laserterapia de baixa
intensidade (LBI) altera diversos processos bi-
oldgicos, sobretudo aqueles relacionados a pro-
liferacdo celular durante a cicatrizacdo. Essa
etapa exige um equilibrio dindmico entre a apo-
ptose de células existentes e a sintese de novas
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células, sendo especialmente critica, pois qual-
quer erro ou alteracdo pode levar a cronificagdo
da leséo.

As mitocondrias desempenham um papel
essencial nesse processo, atuando como os prin-
cipais fotorreceptores celulares dos fotons emi-
tidos pela fotobiomodulagdo. Esses fotons séo
absorvidos pelos cromdéforos mitocondriais
presentes na pele, resultando em um aumento
significativo na atividade da cadeia respiratoria
mitocondrial, elevando a produgéo de ATP nos
tecidos superficiais e no sistema nervoso cen-
tral.

Além disso, esse processo estimula a libe-
racdo de oxido nitrico (NO), espécies reativas
de oxigénio (ROS) e célcio intracelular, fatores
que contribuem para a melhora na cicatrizacao
de feridas e evitam a necrose tecidual.

Adicionalmente, a LBI modula a resposta
inflamatoria ao reduzir a liberagdo de mediado-
res pro- inflamatorios, como prostaglandinas e
citocinas inflamatorias, ao mesmo tempo que
aumenta 0s mediadores anti-inflamatorios.
Também estimula a angiogénese, promovendo
a formacdo de novos vasos sanguineos, o que
melhora o suprimento de oxigénio e nutrientes
para os tecidos. Essa combinacdo de efeitos
acelera as etapas de reparacao tecidual e contri-
bui para uma cicatrizagcdo mais eficiente e orga-
nizada.

Indicacdes e Contraindicagdes
A laserterapia de baixa intensidade (LTBI)

se destaca como uma técnica nao invasiva, sim-
ples e atraumatica, reconhecida por sua segu-
ranga, uma vez que ndo ha relatos clinicos de
toxicidade associados ao seu uso. Essa aborda-
gem é ideal para o tratamento de tecidos sem
risco de comprometimento das células sauda-
veis. Dependendo da condicdo patologica,
pode-se utilizar o LASER vermelho, infraver-
melho ou ambos de forma combinada.

A LTBI oferece diversas vantagens no ma-
nejo de lesOes, entre as quais se destaca a otimi-
zacdo do tempo de cicatriza¢do e a melhoria do
aspecto das feridas, com significativa reducao
do desconforto e da dor. Além disso, promove
um aumento progressivo na taxa de cicatrizacao
ao longo das semanas, diminui o tamanho da
area lesionada e estimula a formacao de tecidos
de epitelizagdo e granulagdo. O método também
favorece a reducdo de maceracdo e eritema ao
redor da leséo, contribui para a prevencao de
amputacdes que impactam negativamente a
qualidade de vida e acelera a reparacao tecidual
devido as suas propriedades analgésicas e anti-
inflamatorias.

No poés-operatorio, o uso da laserterapia
apresenta-se como um método eficaz tanto para
a aceleracdo do processo de cicatrizagdo quanto
para o alivio da dor. Em casos de cesariana, a
aplicacdo do laser contribui para uma cicatriza-
cao mais rapida, além de promover beneficios
estéticos, como a reducdo da visibilidade e a su-
avizacao da cicatriz. Durante a fase de amamen-
tacdo, a laserterapia é particularmente Gtil na re-
generacdo de fissuras mamarias. Evidéncias in-
dicam que a realizacdo de trés sessdes de laser
com intervalos de 24 horas entre elas promoveu
uma cicatrizagdo mais eficiente das lesdes ma-
milares, além de reduzir significativamente a
dor experimentada antes da amamentacéo. Es-
sas propriedades tornam o laser uma ferramenta
valiosa para o cuidado e o conforto da paciente
nesse periodo.

O processo de fechamento das lesdes, entre-
tanto, pode ser influenciado por diversos fatores
externos, incluindo aspectos econémicos, soci-
ais, culturais, nutricionais, técnicos e individu-
ais, alem da disponibilidade de suporte pablico
adequado. Embora estudos sobre a técnica fre-
quentemente apresentem amostras reduzidas, o
que exige mais investigacdes para consolidar
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sua eficacia, observa-se a necessidade de asso-
ciar a LTBI a medidas complementares, como
alivio de presséo e profilaxia, para alcangar re-
sultados satisfatorios. E importante destacar
que a utilizacdo do LASER em lesdes contami-
nadas pode agravar o quadro, aumentando a
area lesionada, e que o sucesso do tratamento
depende significativamente do autocuidado do
paciente, que pode ser limitado por condigcfes
individuais que dificultam a cicatrizagdo.

Ademais, ha contraindicacbes especificas
para a aplicacdo da laserterapia, incluindo areas
com suspeita ou confirmacdo de neoplasias ma-
lignas, devido ao risco de estimulo ao cresci-
mento celular. O método também n&o é reco-
mendado em regiGes com infecgdes ativas, so-
bre a glandula tireoide ou em pacientes porta-
dores de dispositivos eletronicos implantados,
como marca-passos. Dessa forma, apesar de
suas vantagens, a LTBI exige uma abordagem
integrada e multidisciplinar para alcangar 0 ma-
ximo de seu potencial terapéutico.

Protocolos Clinicos

Pardmetros Terapéuticos

Parametros terapéuticos referem-se a uma
faixa de valores dentro da qual a concentracao
de um medicamento no organismo deve se
manter para ser eficaz, sem causar efeitos toxi-
cos. Esses parametros sdo fundamentais para
garantir que o tratamento seja seguro e eficaz, e
no caso de aplicacdo do laser em cicatrizagéo de
feridas, se faz necessario observar e delimitar
valores a fim de que néo haja respostas exacer-
badas, causando prejuizos estéticos e contribu-
intes na piora da cicatriz, ou insuficientes, retar-
dando o tratamento.

O comprimento de onda, poténcia e a fre-
guéncia do laser, compreendidos como fatores
determinantes para aplicagéo da terapia nos pa-
cientes, variando com o efeito desejado ao tra-
tamento.

A luz laser distingue-se da luz comum por
diversos fatores, devido sua luminosidade, for-
mada por um unico comprimento de onda e
comporta ondas coerentes tanto temporal
quanto espacialmente, e também polarizada,
permitindo seu paralelismo, e é caracterizada
pela monocromatizacéo, resultando em um bri-
Iho intenso que, em exposicdes extremas, pode
causar danos irreversiveis a retina humana.

Estudos indicam que doses compreendidas
entre 3 a 6 J/cm? (Joules por centimetro qua-
drado) revelam-se mais eficazes, enquanto do-
ses superiores a 10 J/cm? (Joules por Centime-
tro Quadrado) podem estar associadas a efeitos
adversos.

Deste modo, os lasers utilizados na terapia
podem ter poténcia de até 500 mW (Miliwatts),
emitindo luz vermelha ou infravermelha. Du-
rante o procedimento, o laser é aplicado direta-
mente na area afetada, permitindo que a luz
emitida penetre profundamente nos tecidos.

O comprimento de onda é um aspecto cru-
cial para a eficicia do tratamento, sendo que
comprimentos de onda entre 600 a 900 nanéme-
tros sdo considerados os mais eficazes paraa ci-
catrizacao de feridas. A poténcia ideal para esse
tipo de tratamento variade 2 a5 mW, e o tempo
de aplicacdo recomendado é de 5 a 10 minutos.
O modo de emissao, que pode ser continuo ou
pulsado, e o tamanho do ponto irradiado, ideal-
mente entre 1 a 2 centimetros quadrados, tam-
bém sdo variaveis importantes a serem conside-
radas.

Protocolos para Diferentes Tipos de Feri-
das

As feridas podem se classificar como agu-
das e crbnicas, e cada um desses tipos exige um
manejo adequado, baseado em protocolos espe-
cificos a fim de garantir o progresso da laserte-
rapia no tratamento.
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Feridas agudas, caracterizadas por uma res-
posta inflamatoria controlada e previsivel, cica-
trizam geralmente sem complicacdes, desde
que recebam cuidados bésicos. O protocolo en-
volve limpeza rigorosa, controle de infeccdes e
curativos simples que protejam o local e promo-
vam um ambiente Umido favoravel. Nesse con-
texto, a laserterapia pode ser aplicada para ace-
lerar a proliferacdo celular, promovendo maior
atividade dos fibroblastos e queratindcitos, o
que resulta na formacdo mais rapida de tecido
de granulacéo e no fechamento da ferida.

Ja as feridas crénicas, frequentemente asso-
ciadas a fatores sisttmicos (como diabetes, en-
velhecimento e desnutricdo) ou locais (como
infeccdo, isquemia e biofilmes bacterianos),
exigem estratégias mais complexas. O proto-
colo para essas lesdes inclui desbridamento,
controle de infeccOes e uso de curativos avan-
cados. A laserterapia de baixa intensidade
(LBI) é um recurso valioso nesses casos, pois
atua na fotobiomodulagéo, aumentando a ativi-
dade mitocondrial, a sintese de ATP e a libera-
cao de dxido nitrico e espécies reativas de oxi-
génio. Esses efeitos promovem a reducéo da in-
flamac&o prolongada, frequentemente presente
nas feridas cronicas, e estimulam a reparacao
tecidual de maneira mais eficaz.

Feridas especificas, como ulceras por pres-
séo, Ulceras vasculares e neuropaticas, também
se beneficiam da laserterapia. Além do manejo
clinico habitual, como alivio da presséo, con-
trole da circulacéo e glicemia, a aplicagéo do la-
ser em pontos especificos estimula a vasculari-
zacdo, melhora a oxigenacéo tecidual e acelera
a formacéo de colageno.

Contudo, a avaliacdo se mostra a maneira
mais precisa e fundamental para avaliacdo de
feridas, mensurando a area, volume e perime-
tro, para monitorar a eficacia da intervencao
feita. A laserterapia, como parte de um proto-

colo integrado, ndo apenas acelera a cicatriza-
¢do, mas também reduz complicacGes e me-
Ihora a qualidade de vida dos pacientes, de-
monstrando ser uma aliada importante na evo-
lugdo dos cuidados com feridas.

Desafios e Consideracdes
Apesar dos crescentes avancos e estudos,

existem inumeras barreiras que comprometem
a ampliagdo da técnica na pratica clinica. Des-
tacam-se 0s custos elevados relacionados a
aquisicdo e manutencao dos equipamentos des-
tinados ao tratamento, sendo assim, inacessivel
a clinicas menores com or¢camento restrito. Para
além dos custos elevados, 0s equipamentos es-
pecializados demandam adaptacdo tecnoldgica
dos usuérios e da prépria maquina. A aplicacdo
eficaz da laserterapia exige dos profissionais de
salde, treinamento especializado a fim de ga-
rantir que os protocolos terapéuticos sejam se-
guidos, pois o uso inadequado do laser, pela do-
sagem incorreta ou aplicacdo em areas erradas,
pode ndo apenas reduzir a eficacia do trata-
mento, mas também aumentar o risco de efeitos
adversos. Assim, o treinamento continuo € es-
sencial para assegurar a competéncia dos pro-
fissionais e garantir que a técnica seja aplicada
de maneira segura e eficiente.

Ademais, o Codigo de Etica Médica estabe-
lece e fornece principios e diretrizes fundamen-
tais, regentes da pratica clinica, os quais devem
ser rigorosamente seguidos no contexto da la-
serterapia. O consentimento informado do paci-
ente é imprescindivel, garantindo que 0 mesmo
compreenda os beneficios, riscos e alternativas
do tratamento. O respeito a autonomia do paci-
ente deve ser mantido, com a escolha do trata-
mento sendo sempre fundamentada em evidén-
cias cientificas e em uma comunicagéo transpa-
rente, assegurando boa relacdo médico-paci-
ente. Sendo assim, 0 uso da laserterapia deve
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ser conduzido com plena ética, exigindo com-
peténcia técnica dos profissionais, e também as-
segurando que o paciente participe ativamente
das decisdes sobre sua saude, com total consci-
éncia dos possiveis resultados e limitacdes do
procedimento.

CONCLUSAO

A laserterapia emerge como uma alterna-
tiva terapéutica altamente promissora no trata-
mento e cicatrizacdo de feridas, destacando-se
pela sua capacidade de promover a regeneracao
tecidual de forma eficaz e ndo invasiva. Ao
atuar nos processos bioldgicos fundamentais da
cicatrizacdo, como a angiogénese, sintese de
colageno e modulacédo da inflamacéo, a terapia
com laser acelera o processo de reparo dos teci-
dos e melhora a qualidade das cicatrizes, pro-
porcionando beneficios significativos no trata-
mento de lesdes.

Além disso, sua aplicacdo tem se mostrado
eficiente em uma ampla gama de condic6es cli-
nicas, como Ulceras diabéticas, queimaduras,
feridas pos-cirargicas e outras lesbes que apre-

sentam dificuldades na cicatrizagdo convencio-
nal. A técnica se destaca por ser indolor, ndo
térmica e de facil aplicacdo, o que a torna uma
opcao atraente para pacientes e profissionais de
salde.

No entanto, a eficicia da laserterapia de-
pende de uma série de fatores, como o tipo de
laser utilizado, o protocolo terapéutico e as ca-
racteristicas individuais do paciente. Embora 0s
estudos existentes evidenciem a eficécia da téc-
nica, ainda ha necessidade de mais pesquisas
para padronizar os protocolos de aplicacéo e in-
vestigar as possiveis interacbes com outras te-
rapias.

Portanto, a laserterapia se configura como
uma ferramenta inovadora e promissora, com
grande potencial para transformar o tratamento
de feridas e cicatrizagdo, mas sua implementa-
cao préatica exige uma abordagem cuidadosa e
um treinamento adequado dos profissionais. O
futuro da terapia se mostra promissor, com ex-
pectativas de que mais estudos possam consoli-
dar sua aplicabilidade em diversos contextos
clinicos, ampliando sua utilizacéo e os benefi-
cios para os pacientes.
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INTRODUCAO

A psoriase é uma doenca inflamatoria co-
mum que afeta, aproximadamente, 2% da popu-
lagdo. E marcada pela hiperproliferacéo da epi-
derme, cuja patogénese acredita-se ser envol-
vida pela interacdo entre a predisposicéo gené-
tica e a resposta imune a fatores externos. Pos-
sui caréter cronico, ndo transmissivel e sem pre-
valéncia sexual. A pele apresenta-se tipica-
mente com lesdes bem delimitadas, eritemato-
sas, com escamas brancas e espessamento da
epiderme, frequentemente associadas a prurido
ou dor. As areas mais comumente acometidas
séo joelhos, cotovelos, couro cabeludo e regido
lombar. A psoriase, além de seus sintomas evi-
dentes, € geralmente seguida de comorbidades
sistémicas, como: artrite psoridsica, doencas
cardiovasculares e depressao.

A psoriase impacta significativamente a
qualidade de vida dos individuos acometidos,
afetando o bem-estar fisico, mental e social. E
uma doenca que vai além do impacto fisico,
exigindo intervencdes que integrem 0s aspectos
clinicos e psicossociais. Entretanto, a psoriase,
principalmente os casos mais graves, perma-
nece subtratada, com iniUmeros pacientes com
tratamento insuficiente. Sendo que apenas 26%
dos casos da doenca recebem terapias adequa-
das. Dessa forma, a personalizacdo do trata-
mento e a abordagem integral do individuo sdo
cruciais para aprimorar os resultados clinicos e
a qualidade de vida dos pacientes.

No Brasil, a psoriase corresponde a um re-
levante carecimento de salde publica, em razéo
de sua alta prevaléncia e grave efeito na quali-
dade de vida dos pacientes. Dores fisicas, estig-
matizacdo e problemas nas interagdes sociais
séo consequéncias comuns da doenca, frequen-
temente negligenciadas na conduta médica. Di-

ante disso, a psoriase pode impactar o bem-es-
tar de maneira similar a doencas graves, como
diabetes e cancer.

METODO

Para investigar os avangos terapéuticos na
psoriase, foi realizada uma revisao sistematica
da literatura, seguindo os critérios da PRISMA.
Foram consultadas bases de dados como Pub-
Med, Scielo e LILACS, utilizando os descrito-
res “psoriase”, “terapias bioldgicas” e “trata-
mento personalizado”. A sele¢ao incluiu artigos
publicados entre 2014 e 2024, priorizando en-
saios clinicos, revisdes sistematicas e metanali-
ses.

A andlise comparativa das terapias bioldgi-
cas focou nos blogueadores de interleucinas
(IL-17, 1L-23 e 1L-12/23) e inibidores de
TYKZ2, avaliando eficacia, seguranca e impacto
na qualidade de vida. Foram considerados tam-
bém biomarcadores e subgrupos clinicos para
investigar a viabilidade da personalizacdo do
tratamento. Os dados foram organizados em ta-
belas comparativas para facilitar a sintese das
evidéncias.

Além disso, as informacdes obtidas foram
confrontadas com as diretrizes da Sociedade
Brasileira de Dermatologia e estudos internaci-
onais, permitindo a identificagéo de desafios re-
lacionados ao acesso, adesdo ao tratamento e
monitoramento da resposta terapéutica.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Terapias Bioldgicas

Diante desse cenério, os avangos significa-
tivos nas terapias bioldgicas demonstram me-
Ihora nos parametros de gravidade da psoriase,
oferecendo tratamentos mais eficazes, abran-
gentes e personalizados para cada paciente.
Dentre eles destaca-se:
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Blogueadores de interleucinas IL-23:

1. Risanquizumabe: é um anticorpo mono-
clonal humano que se liga com alta afinidade a
subunidade p19 da IL-23. O bloqueio da 1L-23
diminui a estimulacao e proliferacdo das células
T helper, que s&o a maior fonte de citocinas in-
flamatorias. Além disso, a IL-23 estimula a di-
ferenciacdo e proliferacdo de células Th17. A
regulacdo imunoldgica mediada por esse medi-
camento parece ndo afetar a resposta a patdge-
nos (fungos e bactérias), j& que apenas a ativi-
dade de forma patogénica dos linfocitos Th17 é
afetada.

2) Guselcumabe: € um anticorpo monoclo-
nal 1gG1 humano que inibe a IL-23 circulante
atraveés do bloqueio da subunidade pl19. Este
medicamento foi o primeiro anti-1L-23p19 a ser
indicado para psoriase em placas. Ele é eficaz
em diminuir as células T de memdria nas lesdes
de psoriase apOs tratamento, mantendo a
populacdo de linfocitos T reguladores.

3) Tildraquizumabe: um anticorpo mono-
clonal 1gG1 humanizado que se liga a subuni-
dade p19 da IL-23. E uma boa alternativa me-
dicamentosa para pacientes com psoriase mo-
derada a grave, visto que essa droga tem efica-
cia e seguranca em diversas populagdes.

4) Ustequinumabe: um anticorpo mono-
clonal IgG1K humano que se liga a subunidade
proteica p40 tanto da IL-12 quanto da IL-23. No
tratamento da psoriase, esse foi o primeiro me-
dicamento anti-interleucina aprovado. Estudos
demonstram que o Ustequinumabe possui um
bom equilibrio entre seguranca e eficacia, além
de uma alta sobrevida, superior a dos inibidores
de TNF e até mesmo dos inibidores de IL-17.

Blogueadores de interleucinas IL-17:
1) Secuquinumabe: é um anticorpo mono-
clonal IgG1k humano que inibe a IL-17A, regu-
lando a fungdo imune. A IL-17 possui seis sub-
tipos (IL-17A a IL-17F), no qual a IL-17A, a

principal citocina efetora produzida pelas célu-
las Th-17. Ela tem funcéo essencial na imuni-
dade mucocuténea e no recrutamento de neutro-
filos, sendo assim, durante a terapia com medi-
cacOes anti-IL-17, é importante 0 monitora-
mento quanto a infecges.

2) Ixequizumabe: é um anticorpo mono-
clonal 1gG4 humanizado de alta afinidade e li-
gacdo seletiva a interleucina-17A. E indicado
para adultos e criangas (maiores de 6 anos) que
apresentem psoriase em placas moderada a
grave e para artrite psoriasica.

3) Brodalumabe: é um anticorpo monoclo-
nal humano que se liga a subunidade A do re-
ceptor de IL-17. A Agéncia Nacional de Vigi-
lancia Sanitaria (ANVISA) aprovou em julho
de 2022 o0 uso desse medicamento para psoriase
moderada a grave em adultos com contraindi-
cacdo e efeitos adversos as terapias sistémicas
convencionais.

Inibidores de TYK2
1) Deucravacitinibe: ¢ um medicamento
oral com mecanismo de acao inovador: inibe a
tirosina quinase 2, que desempenha papel cru-
cial na sinalizacéo de citocinas pro- inflamato-
rias importantes na patogenia da Psoriase, como
IL-12, IL-23 e Interferons tipo I.

Os avancos terapéuticos viabilizam que
mais individuos acometidos com psoriase al-
cancem resultados expressivos, como PASI
(Psoriasis Area and Severity Index) 90 e PASI
100 (remissdo completa). Ademais, os medica-
mentos bioldgicos possuem um perfil de segu-
ranca mais elevado em relagdo aos agentes sis-
témicos convencionais, manifestando um risco
menor de toxicidade renal, hepatica e hemato-
I6gica. Entretanto, ainda é preciso uma monito-
rizacdo severa a respeito do risco de infecgdes
oportunistas.
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Abordagem Personalizada

Subgrupos Clinicos e Biomarcadores como
Orientadores Terapéuticos

A evolucdo no entendimento da psoriase
como uma doenca heterogénea e multifatorial
abriu caminho para abordagens terapéuticas
mais individualizadas. A personalizacdo do tra-
tamento baseia-se na identificagdo de subgru-
pos clinicos, caracteristicas especificas de cada
paciente e biomarcadores que possam orientar
decises terapéuticas mais precisas. Essa estra-
tégia visa ndo apenas melhorar os desfechos cli-
nicos, mas também minimizar os riscos associ-
ados a intervencOes inadequadas e otimizar re-
cursos, especialmente em cenarios onde o
acesso as terapias bioldgicas é limitado.

Identificacdo de Subgrupos Clinicos

A classificacdo da psoriase em subgrupos
clinicos permite uma abordagem mais direcio-
nada e eficaz. Entre as formas localizadas, des-
tacam-se a psoriase ungueal, palmoplantar e do
couro cabeludo, cada uma com desafios tera-
péuticos especificos:
. Psoriase Ungueal: Muitas vezes subdi-
agnosticada, a psoriase ungueal pode causar de-
formidades severas, prejudicando tanto a funci-
onalidade quanto a qualidade de vida dos paci-
entes. Terapias bioldgicas como secuquinu-
mabe e ixequizumabe tém demonstrado benefi-
cios superiores em relagdo aos tratamentos con-
vencionais.
. Psoriase Palmoplantar: Caracterizada
por lesbes em areas de alta pressao e friccao,
essa forma da doenca é particularmente resis-
tente a terapias tdpicas. Bioldgicos direciona-
dos a IL- 17 e 1L-23 mostraram eficacia em en-
saios clinicos, reduzindo significativamente a
gravidade das lesdes.

. Psoriase do Couro Cabeludo: Devido a
densidade capilar, o tratamento dessa forma re-
quer opcbes que combinem alta penetracdo e
eficicia rapida, como o uso de agentes anti-IL-
17 ou anti-TNF.

Outro aspecto relevante € o impacto das co-
morbidades associadas a psoriase na escolha te-
rapéutica. Pacientes com artrite psoriasica, obe-
sidade, diabetes ou doencas cardiovasculares
apresentam necessidades clinicas especificas.
Por exemplo, em individuos com artrite psoria-
sica, agentes como secuquinumabe ou risanqui-
zumabe oferecem beneficios adicionais no con-
trole das manifestacdes articulares. Da mesma
forma, a presenca de sindrome metabdlica pode
ser um fator determinante na escolha de imuno-
bioldgicos que auxiliem no controle da inflama-
¢ao sistémica.

Biomarcadores no Tratamento Personali-
zado

Os biomarcadores emergem como ferra-
mentas promissoras na otimizagdo do trata-
mento da psoriase. Estes incluem marcadores
genéticos, como polimorfismos em genes asso-
ciados a resposta inflamatoria, e biomarcadores
séricos, como niveis de citocinas pro-inflama-
torias. Embora ainda em fase inicial de
validacdo, essas ferramentas tém o potencial de
prever a resposta a determinados bioldgicos,
evitar falhas terapéuticas e minimizar efeitos
adversos.

Além disso, os biomarcadores podem aju-
dar a identificar subgrupos de pacientes que se
beneficiariam de terapias combinadas ou da
substituicéo precoce de uma terapia que se mos-
tra ineficaz. A integracdo dessas informacdes
na pratica clinica ainda enfrenta desafios, como
a padronizacéo dos testes e a acessibilidade em
larga escala, mas representa um avango essen-
cial para o futuro do manejo personalizado da
psoriase.
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Beneficios e Desafios

Resultados Superiores em Eficacia e Sequ-
ranca

As terapias bioldgicas revolucionaram o
manejo da psoriase ao proporcionar taxas de
resposta clinica sem precedentes. Estudos de-
monstram que agentes como risanquizumabe e
guselcumabe permitem que mais de 80% dos
pacientes alcancem PASI 90 e até mesmo re-
missdo completa (PASI 100) em um periodo de
tratamento relativamente curto. Além disso, a
especificidade dessas terapias em relacdo aos
alvos moleculares reduz significativamente o
risco de efeitos adversos graves, em compara-
¢do com terapias sistémicas tradicionais como
metotrexato e ciclosporina.

O impacto positivo ndo se limita ao controle
das lesbes cutaneas. A melhora na inflamacao
sistémica tem implica¢fes importantes na redu-
¢ao do risco de doencas cardiovasculares, me-
tabdlicas e articulares associadas. O beneficio
psicossocial também é evidente, com melhorias
significativas na qualidade de vida relatadas por
pacientes tratados com imunobioldgicos, espe-
cialmente em casos de envolvimento de areas
visiveis ou sensiveis, como rosto, maos e geni-
tais.

Desafios Persistentes

Apesar dos avancos, desafios importantes
permanecem no uso de terapias bioldgicas e na
abordagem personalizada:
. Custo e Acessibilidade: O alto custo das
terapias biol6gicas continua sendo uma barreira
significativa, limitando o acesso para muitos
pacientes, especialmente em sistemas de salde
publica. Estratégias para aumentar a disponibi-
lidade, como o0 uso de biossimilares, estéo
sendo exploradas, mas a implementagéo ainda
enfrenta desafios logisticos e regulatorios.

. Adesdo ao Tratamento: A continuidade
do tratamento é essencial para manter os bene-
ficios terapéuticos. No entanto, a adesdo pode
ser prejudicada por fatores como medo de inje-
cOes, preocupagOes com efeitos adversos e difi-
culdades financeiras.

. LimitacGes na ldentificagdo de Biomar-
cadores: A falta de biomarcadores validados
para predigédo de resposta terapéutica dificulta a
personalizacdo do tratamento e pode levar a fa-
Ihas terapéuticas, especialmente em pacientes
com formas resistentes da doenca.

Investigacdo de Combinacgdes Terapéuticas
Cenérios clinicos complexos, como resisténcia
a monoterapias ou presenca de multiplas co-
morbidades, podem se beneficiar de combina-
cOes terapéuticas. Estudos recentes tém explo-
rado a combinacdo de terapias biolégicas com
agentes sistémicos tradicionais, como metotre-
xato, ou com fototerapia, para maximizar a efi-
cacia. Embora os resultados iniciais sejam pro-
missores, ainda sdo necessarios estudos de
longo prazo para estabelecer a seguranca e efi-
cacia dessas abordagens em populagdes diver-
sas.

CONCLUSAO

A integracdo de terapias bioldgicas e perso-
nalizadas representa um marco no tratamento
da psoriase, oferecendo esperanca para pacien-
tes que antes enfrentavam limitacGes severas no
manejo da doenca. Esses avangos ndo apenas
transformaram os desfechos clinicos, mas tam-
bém melhoraram significativamente a quali-
dade de vida dos pacientes, ao reduzir o im-
pacto sistémico e psicossocial da psoriase.

No entanto, a maximizagdo do impacto des-
sas estratégias depende de investimentos conti-
nuos em pesquisa clinica, especialmente no de-
senvolvimento de biomarcadores preditivos e
na validagdo de combinagdes terapéuticas para
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cenarios complexos. A colaboragdo entre pes-
quisadores, profissionais de satde, formulado-
res de politicas publicas e a industria farmacéu-
tica sera essencial para garantir que essas ino-
vacdes sejam acessiveis e aplicaveis a todas as
populagdes afetadas.

Com a expanséo do conhecimento sobre a
patogénese da psoriase e o desenvolvimento de

tecnologias emergentes, como a farmacogeno-
mica e a inteligéncia artificial, o futuro do ma-
nejo dessa doenca se apresenta promissor. Es-
sas inovagdes ndo apenas permitirdo tratamen-
tos mais eficazes e personalizados, mas também
contribuirdo para uma abordagem mais inte-
grada e centrada no paciente, garantindo um
cuidado de exceléncia e sustentavel.
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INTRODUCAO

O microneedling, também conhecido como
terapia de inducdo percutanea de colageno, €
um procedimento minimamente invasivo que
tem sido amplamente utilizado na dermatologia
estética e clinica. A técnica consiste no uso de
microagulhas para criar microlesdes na pele, es-
timulando a producdo de colageno e elastina.
Esse processo resulta na melhora da textura cu-
tanea, reducdo de cicatrizes, tratamento do fo-
toenvelhecimento e potencializacdo da permea-
cdo de ativos terapéuticos (DIEGUEZ et al.,
2020).

Historicamente, a inducéo de colageno por
meios mecanicos ja era utilizada h& séculos,
mas foi apenas nas Ultimas décadas que os
avancos tecnolégicos permitiram a aplicagdo
controlada do microneedling em tratamentos
dermatoldgicos e estéticos (KIM et al., 2021).

O objetivo deste capitulo é revisar os meca-
nismos de acdo, aplicacdes clinicas, eficicia e
limitacbes do microneedling, além de discutir
seus efeitos adversos, comparar com outras te-
rapias e explorar os avangos tecnolégicos que
ampliam seu potencial.

METODO

Esta revisao narrativa foi realizada em no-
vembro de 2024, utilizando as bases de dados
PubMed, Scopus e LILACS. Foram incluidos
artigos publicados entre 2018 e 2024 que abor-
davam o microneedling em contextos dermato-
I6gicos, terapéuticos e estéticos. Os descritores
utilizados foram “microneedling”, “collagen
induction therapy” e
Foram analisados estudos clinicos, revisdes
sistematicas e ensaios controlados para compor
a fundamentacdo tedrica deste capitulo. Esta
revisao narrativa foi realizada em novembro de
2024, utilizando as bases de dados PubMed,
Scopus e LILACS.

“skin rejuvenation”.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Mecanismos de Acéo
O microneedling atua por meio da inducéo

mecanica de microlesdes na epiderme e derme,
desencadeando uma resposta inflamatoria con-
trolada. O processo ocorre em trés fases princi-
pais:

1. Fase Inflamatoria: As microlesdes induzem
uma resposta imune imediata, ativando plaque-
tas, mastocitos e neutrofilos, que liberam cito-
cinas pré-inflamatorias como IL-1, IL-6 e TNF-
a. Isso estimula a migracao de fibroblastos para
o local da lesdo e promove a angiogénese (FA-
GUNDES et al., 2019).

2. Fase Proliferativa: Os fibroblastos ativados
comecam a produzir colageno tipo Ill, elastina
e glicosaminoglicanos. Esse processo leva a re-
generacao dos tecidos danificados, aumentando
a espessura e firmeza da pele (GARCIA et al.,
2020).

3. Fase de Remodelacdo: O colageno tipo Il1
gradualmente se reorganiza em colageno tipo I,
promovendo a regeneracdo estrutural da derme.
Esse processo pode durar semanas a meses, de-
pendendo da profundidade e frequéncia do tra-
tamento (LIU et al., 2022).

Além disso, estudos indicam que o
microneedling melhora a absorcdo de subs-
tancias tdpicas, como fatores de crescimento e
antioxidantes, devido ao aumento da permea-
bilidade cutanea (PEREIRA & SOUZA, 2023).

Aplicacdes Clinicas

Cicatrizes de Acne

A cicatriz atréfica da acne representa um
desafio terapéutico significativo. Estudos de-
monstram melhora na textura e pigmentacéao da
pele em pacientes submetidos a 3 a 6 sessdes de
microneedling, isoladamente ou associado a
substancias como vitamina C e acido tranexa-
mico (SHARMA et al.,, 2021). Evidéncias
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combinado do

sugerem que O USO
microneedling com laser de CO2 fracionado
pode potencializar os efeitos terapéuticos,
reduzindo significativamente a profundidade
das cicatrizes.

Fotoenvelhecimento

O microneedling auxilia na reducéo de li-
nhas finas e rugas superficiais, além de melho-
rar a elasticidade da pele. Estudos clinicos indi-
cam até 40% de aumento na producéo de cola-
geno apos tratamento com microneedling (L1U
etal., 2022). Novas abordagens incluem a com-
binacdo do microneedling com fatores de cres-
cimento derivados de plaquetas, que aceleram a
regeneracdo tecidual e prolongam os efeitos do
tratamento.

Tratamento de Estrias

Estudos recentes sugerem que O
microneedling pode ser uma opgéo eficaz para
0 tratamento de estrias, promovendo a
regeneragéo da pele e reduzindo a aparéncia das
marcas. A técnica ajuda a estimular a producéo
de colageno e elastina, proporcionando melhora
significativa na textura da pele afetada.

Hiperidrose
Pesquisas indicam que o microneedling

pode ser utilizado no tratamento da hiperidrose,
auxiliando na entrega de toxina botulinica nas
glandulas sudoriparas e reduzindo a produgao
excessiva de suor. Essa abordagem minima-
mente invasiva tem sido considerada uma alter-
nativa eficaz para pacientes que ndo respondem
bem a tratamentos tOpicos convencionais.
Resumo das aplicacdes clinicas:

1. Cicatrizes de Acne: Estudos demonstram me-
Ihora na textura da pele em até 80% dos pacien-
tes submetidos a 3-6 sessdes de microneedling
combinado com &cido hialurénico (SHARMA
etal., 2021).

2. Rejuvenescimento Cutaneo: Redugéo signi-
ficativa de rugas finas e linhas de expresséo
apos 4 sessdes com intervalos de um més (DIE-
GUEZ et al., 2020).

3. Melasma e Hiperpigmentacdo: A técnica me-
Ihora a permeacéo de agentes clareadores, redu-
zindo a pigmentagao em ate 50% apds 6 sessdes
(GARCIA et al., 2020).

4. Alopecia: Estimula o crescimento capilar
quando associado ao minoxidil, aumentando a
densidade capilar em 40% ap6s 12 semanas
(LIU et al., 2022).

5. Tratamento de Estrias: Reducdo de 60% na
visibilidade das estrias em pacientes tratados
com microneedling associado a radiofrequéncia
(KIM et al., 2021).

Avancos Tecnoldgicos
Nos ultimos anos, dispositivos motorizados

e técnicas combinadas, como microneedling as-
sociado a radiofrequéncia, ampliaram a eficacia
da terapia. Esses avancos possibilitam ajustes
personalizados de profundidade e intensidade,
garantindo maior seguranca e conforto ao paci-
ente, além de reduzir o tempo de recuperagdo
(PEREIRA & SOUZA, 2023). @)
desenvolvimento de microagulhas inteligentes,
equipadas com sensores que monitoram a
resposta tecidual em tempo real, representa uma
inovagdo  promissora na  dermatologia
regenerativa.

Efeitos Adversos e Limitag6es
Embora o microneedling seja considerado

seguro, alguns efeitos adversos podem ocorrer:
* Eritema e edema temporarios.

* Infeccdo secundaria se ndo houver assepsia
adequada.

* Hiperpigmentagdo pos-inflamatoria, especial-
mente em pacientes de fototipo alto.

* Formacao de cicatrizes hipertroficas em casos
de aplicacdes excessivamente agressivas.
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Além disso, existem limitacBes na sua apli-
cacdo. O microneedling pode ser menos eficaz
para rugas profundas e cicatrizes fibroticas se-
veras, exigindo associagcdo com outras terapias,
como laser fracionado e peelings quimicos
(MENDES et al., 2022).

Terapias Complementares e Compara-
¢ao com Outras Abordagens
O microneedling é frequentemente compa-

rado a outras terapias dermatologicas:

» Laser CO2 Fracionado: Embora tenha maior
eficacia em rugas profundas, apresenta maior
tempo de recuperacdo e risco de hiperpigmen-
tacdo (PEREIRA & SOUZA, 2023).

* Peelings Quimicos: O peeling com acido tri-
cloroacético pode atingir camadas mais profun-
das da pele, mas tem maior chance de reacfes
adversas.

* Radiofrequéncia: Quando combinada com mi-
croneedling, melhora significativamente a re-
modelacdo do colageno, com menos tempo de
recuperacao (LIU et al., 2022).

CONCLUSAO

O microneedling tem se consolidado como
uma abordagem eficaz para o tratamento de di-
versas condi¢cdes dermatologicas, promovendo
a regeneracao cutanea e melhorando a absorcao
de ativos topicos. No entanto, sua eficacia pode
ser potencializada com terapias combinadas, e
seus efeitos adversos minimizados por uma téc-
nica adequada. Com o avanco das pesquisas e 0
desenvolvimento de novas tecnologias, a ten-
déncia é que essa técnica continue a evoluir e
ampliar suas indicacdes clinicas.
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INTRODUCAO

A dermatite atopica (DA) é uma doenca
inflamatoria cronica da pele, comum em
criancas e adultos, caracterizada por prurido
intenso e lesbes eczematosas recorrentes
(LANGAN et al., 2020). Sua patogénese
envolve fatores genéticos, imunologicos e
ambientais. Esta revisdo aborda avancos no
diagnostico e tratamento da DA.

No individuo, algumas emocdes podem ser
expostas ao meio externo através da pele, sendo
cada vez mais discutido os fatores psicoldgicos
sobre a patogénese da doenca, onde se avalia as
situacBes do seu cotidiano, como estresse,
ansiedade e perfis de personalidade, sendo foco
de pesquisas psicodermatologicas (CARTA-
X0, 2023).

O objetivo deste estudo € revisar 0s
principais avangos cientificos relacionados ao
diagnostico e tratamento da dermatite atopica,
abordando novas abordagens terapéuticas,
desafios na adesdo ao tratamento e perspectivas
futuras para a melhoria da qualidade de vida dos
pacientes.

METODO

O presente estudo trata-se de uma revisao
narrativa da literatura para a formulacdo do
capitulo. Formulou-se a seguinte questdo:
“Quais os métodos diagnosticos e tratamentos
da dermatite atopica?”’ A busca de artigos in-
cluiu pesquisas nas seguintes bases de dados
eletronicas: SCIELO e Pubmed/Medline. Sendo
utilizado como descritores os termos: “Derma-
tite atopica”, “Lesodes eczematosas” e “Avancos
diagnodsticos DA”. Nao houve filtros quanto ao
idioma e foram incluidos apenas artigos de
pesquisa originais. Os artigos selecionados para
analise foram copiados das bibliotecas virtuais
e organizados conforme a ordem de selecdo.

Posteriormente cada um dos artigos foi lido
integralmente e os resultados foram compilados
para a construcdo do capitulo.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Epidemiologia e Fatores de Risco
A DA afeta cerca de 20% das criancas e

10% dos adultos em paises desenvolvidos
(BECK et al., 2014). A predisposicdo genética
inclui mutacdes na filagrina (FLG), alterando a
barreira cutanea (IRVINE et al., 2011). Fatores
ambientais como poluicdo e dieta também
contribuem para a progressdo da doenca
(KANTOR & SILVERBERG, 2017).

Patogénese e Mecanismos Imunolégicos
A DA é caracterizada por uma disfuncédo da

barreira epidérmica e ativacdo imune (FEIN-
GOLD & ELIAS, 2014). Na fase aguda, ocorre
predominio de resposta Th2, com aumento de
IL-4 e IL-13 (DE BENEDETTO et al., 2011).
Na fase cronica, observa-se ativacdo Thl e
Thl7, exacerbando a inflamagdo cuténea
(GUTTMAN-YASSKY et al., 2023).

Manifestacdes Clinicas
A dermatite atépica tem apresentacdo

clinica variavel de acordo com a faixa etéaria do
paciente e curso da doenca, sendo apresentada
na forma de surtos abruptos. Os sinais classicos
consistem em prurido intenso, lesdes ecze-
matosas e xerose cutanea. O eczema é o sinal
mais frequente da dermatite atépica sendo
classificada como agudas (exsudagédo, edema e
secrecdo), subagudas (eritema e edema menos
intensos e presenca de secrecdo e crostas nas
lesbes) ou crbnicas (despigmentacdo, xerose,
liquenificacdo (CARTAXO 2023).

Diagnostico e Diagnostico Diferencial
O diagnéstico € clinico, baseado na

presenca de prurido, morfologia das lesdes e
historico familiar de atopia (WILLIAMS &
CHALMERS, 2020). Diferenciais incluem
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psoriase, dermatite seborreica e dermatite de
contato (RUZICKA et al., 2017). Testes
alérgicos e biopsia podem ser indicados em
casos atipicos (PATEL & FELDMAN, 2017).

Tratamentos Disponiveis

Terapia Tépica

Os corticosteroides e inibidores da
calcineurina (tacrolimus e pimecrolimus) séo as
principais op¢des para controle da inflamacéo
(BLAUVELT et al, 2021). Emolientes
restauram a barreira cutanea, reduzindo crises
(DESCROVE, 2022).

Terapia Sistémica

Imunossupressores como ciclosporina e
metotrexato sdo indicados para casos graves
(WOLLENBERG et al., 2022). Bioldgicos,
como dupilumabe (anti-IL-4 e 1L-13), apre-
sentam alta eficicia na reducdo do prurido e
inflamagdo (SIMPSON et al., 2016). Inibidores
de JAK (upadacitinibe, abrocitinibe) tém
mostrado respostas rapidas e sustentadas
(REICH et al., 2021).

Terapias Complementares

Fototerapia (UVB) é eficaz para formas
moderadas a graves (THORENS et al., 2018).
O uso de probidticos e microbiota cutanea
modificada (Staphylococcus hominis A9) tem
sido explorado como estratégias promissoras
(NAKATSUJI et al., 2021).

Adesdo ao Tratamento e Desafios

A adesdo ao tratamento é um desafio, sendo
influenciada pelo custo e medo de efeitos
adversos (JOHNSON et al., 2019). A “este-

roidofobia" impacta negativamente a adeséo
aos corticosteroides (LI et al., 2017). A edu-
cacdo do paciente é essencial para otimizar a
resposta terapéutica (AUBERT-WASTIAUX
etal., 2011).

Perspectivas Futuras

Novas terapias incluem  anticorpos
monoclonais contra OX40 (rocatinlimabe) e
moduladores do  microbioma  cutaneo
(GUTTMAN-YASSKY etal., 2019). Pesquisas
focam na identificacdo de biomarcadores para
medicina de precisdo (TSUJI et al., 2023).

CONCLUSAO

Os avancos na compreensdao da DA tém
permitido abordagens mais eficazes no
tratamento. Com a evolugdo das terapias bio-
I6gicas e personalizadas, pacientes com DA
podem alcancar melhores resultados e maior
qualidade de vida. A adesdo ao tratamento
continua sendo um desafio, exigindo estratégias
educativas e acessibilidade aos medicamentos.
Vale ressaltar que o futuro do tratamento da DA
se concentra na medicina de precisdo, permi-
tindo abordagens direcionadas para cada perfil
imunolégico do paciente. Além disso, novas
pesquisas buscam identificar biomarcadores
que possam prever a resposta aos tratamentos,
facilitando a escolha terapéutica mais adequa-
da. Essas perspectivas reforcam a necessidade
continua de inovacdo e estudos clinicos que
aprimorem as op¢0es disponiveis e reduzam 0s
impactos da DA na vida dos pacientes.
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INTRODUCAO

Uma das neoplasias cutdneas mais comuns
é o carcinoma basocelular (CBC) (Hang et al.,
2024; Statescu et al., 2023). E mais prevalente
na populacédo idosa (HANG et al., 2024). A taxa
de incidéncia dessa doenca vem aumentando
nos ultimos anos (HANG et al., 2024; STA-
TESCU et al., 2023). A patogénese dessa com-
dicdo envolve, principalmente, mutacdes gene-
ticas e exposicdo solar excessiva e prolongada
aos raios ultravioletas, que culminam em danos
(HANG et al., 2024; ROBINSON, 2024; STA-
TESCU et al., 2023).

Esse tumor € caracterizado pelo cresci-
mento local destrutivo, sendo uma neoplasia de
natureza epitelial com diferenciacéo basaloide.
Do ponto de vista clinico, pode-se manifestar
com noédulos, placas da cor da pele, Ulceras,
eritematosos ou vermelho- amarronzado. O do
tipo nodular dessa doenca classicamente € bri-
Ihante e perolado, apresentando margens proe-
minentes associadas com telangiectasias com
possibilidade de apresentar também Ulcera cen-
tral (LANG et al., 2024).

Ha diferentes subtipos de CBC classifica-
dos conforme aspectos clinicos, sendo eles:
CBC nodular, esclerosante, superficial, pig-
mentado, ulcerado e destrutivo. O ulcero nodu-
lar representa a maioria dos casos de CBC, vari-
ando de 60 a 80% dos casos (LANG et al.,
2024).

A doenca afeta ambos os sexos, sendo ligei-
ramente mais frequente nos homens. A idade
média é de 73 anos nos homens e 71 anos nas
mulheres. O crescimento, normalmente, é lo-
calmente infiltrativo e destrutivo, sendo a me-
tastase rara. Mais de 80% dos tumores epiteliais
da pele séo decorrentes do CBC, sendo o local
mais acometido a cabega e pescogo, seguida
pelo tronco e extremidades O desenvolvimento

s6 ocorre em &reas da pele com foliculo piloso
(LANG et al., 2024).

O diagnostico dessa neoplasia, envolve as-
pectos clinicos e dermatoscopicos. O padrdo
ouro é o histopatoldgico. Outros exames, inclu-
indo ultrassom de alta frequéncia, tomografia
computadorizada, ressonancia magnética, mi-
croscopia confocal reflexiva podem auxiliar no
diagndstico e determinagdes de margens cirur-
gicas (HANG et al., 2024).

Hé de certo modo um bom progndstico para
essa condi¢do, podendo chegar a uma taxa de
cura de 95% em um periodo de 5 anos apds o
tratamento. A realizacéo cirurgica dessa condi-
cao, é um exemplo. Embora seja um volume
baixo, uma pequena parcela do diagndstico é
realizado em estagios mais avangados como
nos casos onde ja h4 metastase (HANG et al.,
2024).

Os tratamentos que sdo mais utilizados para
a doenca sdo a eletrodissecacao, remocao cirdr-
gica e curetagem ou cirurgia de Mohs (ROBIN-
SON, 2024).

O CBC é uma condic¢do que apresenta alta
prevaléncia, além de apresentar um bom efeito
de cura, sendo importante medidas preventivas,
o diagnostico precoce e tratamento de modo
adequado para melhorar o prognéstico do paci-
ente (HANG et al., 2024).

O objetivo do trabalho é analisar o0 manejo
dos pacientes com carcinoma basocelular.

METODO

Trata-se de uma revisao integrativa dos ul-
timos 5 anos, do periodo de 2020 a 2025, utili-
zando o site de pesquisa a Biblioteca Virtual em
Saude (BVS) e as bases de dados da Medline.
Os descritores utilizados foram: "carcinoma”
"basocelular” "cutaneo" "diagnostico" "ma-
nejo" "tratamento™. Foram encontrados 47 arti-
gos, sendo eles submetidos aos critérios de se-
lecéo.
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Os critérios de inclusdo utilizados foram ar-
tigos independentes do idioma, do periodo de
2020 a 2025, que se relacionavam ao tema pro-
posto e que foram disponibilizados na integra.
Os critérios de exclusdo foram: artigos disponi-
bilizados na forma de resumo, relatos de caso e
que ndo tinham relacdo com a proposta estu-
dada.

Ap0s a selecdo restaram 7 artigos. Os arti-
gos foram submetidos a uma analise minuciosa
para coleta de dados. Os resultados foram mos-
trados de forma descritiva.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A ressecc¢do cirdrgica é considerada o trata-
mento mais eficaz, apresentando maior efica-
cia, quando se comparado a tratamentos como
radioterapia, curetagem elétrica ou crioterapia.
A cirurgia é considerada o tratamento de
primeira linha (HOASHI et al., 2021).

Uma questdo importante no tratamento ci-
rurgico sdo as margens de ressec¢do. Devendo-
se avaliar os fatores de risco que estdo relacio-
nados a taxa de recorréncia, incluindo tipo his-
tolégico, tamanho, tipo de doenca clinica e
local. Segundo a diretriz da National Compre-
hensive Cancer Network (NCCN) recomenda
uma margem de 4 milimetros para pacientes de
baixo risco, sendo recomendado uma resseccao
de margens mais amplas nos de alto risco. Na
diretriz japonesa preconiza uma resseccao de 5-
10 milimetros nos de alto risco. A profundidade
também ¢é algo a ser pontuado, sendo que, quan-
to maior o didametro do tumor, mais profunda
sera a ressec¢do. Atualmente, é preferivel com-
binar diagndstico intraoperatdrio rapido e a res-
pectiva reconstrucao depois de confirmar que as
margens patologicamente negativas, em vez da
reconstrucdo de modo imediata (HOASHI et
al., 2021).

Nos casos de incompletamente excisado
com baixo risco de recorréncia é recomendado

a reexcisdo. Métodos ndo cirurgicos também
podem ser utilizados (LANG et al., 2024).

A cirurgia controlada microscopicamente
apresenta uma frequéncia de recorréncia me-
nor. E indicada principalmente em tumores com
maior probabilidade de disseminagéo e reco-
rréncia, como em tumores com disseminagédo
subclinica extensa (LANG et al., 2024).

A radioterapia apresenta efeito curativo
quando ndo é utilizado o tratamento cirdrgico.
Usa-se em casos como problemas com distur-
bios funcionais e aspecto cosméticos apds re-
sseccdo nariz, palpebras e auriculas, a difi-
culdade de escolha cirargica, devido as particu-
laridades do paciente ou quando o paciente opta
por esse tratamento. Esse tratamento pode ser
utilizado também como adjuvante, quando na
resseccdo ainda ha margens positivas (HOA-
SHI et al., 2021).

Existe em alguns paises a utilizacdo de tra-
tamentos ndo cirdrgicos, principalmente, nos de
baixo risco, como crioterapia, terapia fotodina-
mica, pomada fluorouracil e creme de imiqui-
mod (HOASHI et al., 2021; PERIS et al.,
2023). A terapia fotodindmica tem se mostrado
eficaz nos CBC nodulares superficiais de baixo
risco (PERIS et al., 2023). Porém, convém fri-
sar que o método mais recomendado e com mai-
or eficécia é a ressecgdo cirurgica.

O uso da quimioterapia sistémica € limi-
tado, devido ao nimero limitado de individuos
candidatos que apresentam a doenga em esta-
gios mais avangados ou metastaticos (HOASHI
et al., 2021). Inibidores de Hedgehog, sonide-
gib ou vismodegib sdo indicados no tratamento
dos CBC localmente avancado e metastatico,
sendo recomendado nos casos de recorréncia
apos cirurgia ou nos pacientes ndo candidatos a
cirurgia ou radioterapia (PERIS et al., 2023;
MURGIA et al.,2023). Um tratamento de se-
gunda linha para pacientes com progressao da
doenca e que ndo podem ou toleram esses
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inibidores é a imunoterapia com anticorpos
anti-PD1 (cemiplimab) (PERIS et al., 2023;
LANG et al., 2024).

Nos casos de contraindicacdo da cirurgia ou
radioterapia, um outro método que pode ser uti-
lizado é a eletroquimioterapia (PERIS et al.,
2023).

Individuos com fatores de risco, como sin-
drome de Gorlin ou que ja ttm CBC de alto
risco ou com varias dessas lesdes, é necessario
0 acompanhamento a longo prazo (PERIS etal.,
2023).

H& medidas preventivas que auxiliam na
prevencédo do desenvolvimento dessa condicao,
incluindo o uso de pomadas de tirbanibulina
que é um medicamento topico utilizado no tra-
tamento de ceratoses actinicas, também conhe-
cidas popularmente como ceratoses solares.
Essas ceratoses podem evoluir carcinoma espi-
nocelular e, em menor grau, para o basocelular.
Esse medicamento inicia uma parada do ciclo
celular com a interrupgéo da divisdo celular e
duplicacdo, possibilitando, com isso, a inte-
rrupcdo da proliferacdo das células canceri-
genas. Ha estudos que utilizam a terapia de
laser fracionada ndo ablativa seguida pelo uso
dessa pomada tdpica para o tratamento dessa
condicdo, embora haja resultados promissores
inicialmente, necessita de mais estudos e moni-
toramento dos pacientes a longo prazo para

determinacdo da real eficacia desse método
(ROBINSON, 2024).

Os aspectos preventivos para o desenvolvi-
mento dessa neoplasia, gira em torno da dimi-
nuicdo da exposicgéo solar, utilizacdo de roupas
adequadas e protetores solares que auxiliam na
reducdo dessa exposicao a radiacdo solar exces-
siva. Essas medidas sdo importantes como mé-
todo de prevencao priméaria da doenca (PERIS
etal., 2023).

CONCLUSAO

Nessa perspectiva, evidencia-se que o trata-
mento de primeira linha para o CBC é o cirlr-
gico. Apresentando alta chance de cura. Ha pos-
sibilidade de radioterapia nos casos de ndo pos-
sibilidade cirdrgica. Nos casos mais avanc¢ados
localmente ou com metéastase se pode utilizar os
inibidores de Hedgehog nos casos de recorrén-
cia apos cirurgia. Os anticorpos anti-PD1 po-
dem ser usados como segunda linha. Trata-
mento ndo cirurgicos nos casos de baixo risco
pode ser utilizado. Medidas preventivas para re-
ducdo da exposicao prolongada aos raios ultra-
violetas sdo importantes para evitar o desenvol-
vimento da doenca. A identificacdo e respectivo
tratamento, 0 mais precoce possivel, é impor-
tante para a melhora do progndéstico do paci-
ente.

148 | Pagina




REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

HANG, L. et al. Chinese Guildeline on Diagnosis and Treatment of Basal Cell Carcinoma. National Clinical Research
Center for Skin and Immune Diseases, p. 391-410, 6 feb. 2024. DOI: 10.3760/cma.j.cn112137-20231113-01082.

HOASHI, T. et al. Japanese Dermatological Association Guidelines: Outlines of Japanese Clinical Guidelines for Basal
Cell Carcinoma. The Japanese Journal of Dermatology, p.1467-1496, 2021. DOI: https://doi.org/10.1111/1346-
8138.16944.

LANG, BM. et al. S2k Guideline Basal Cell Carcinoma of the Skin. Journal der Deutschen Dermatologischen
Gesellschaft, v.22, p. 1697-1714, 2024. DOI: 10.1111/ddg.15566.

MURGIA, G. et al. Basosquamous Carcinoma: Comprehensive Clinical and Histopathological Aspects, Novel Imaging
Tools, and Therapeutic Approaches. Cells. p. 12(23):2737, 30 nov. 2023. DOI: 10.3390/cells12232737.

PERIS, K. et al. European Consensus-based Interdisciplinary Guideline for Diagnosis and Treatment of Basal Cell
Carcinoma. European Journal of Cancer, v.192, p. 113254, 2023. DOI: https://doi.org/10.1016/j.ejca.2023.113254.

ROBINSON, BP., NANNI, GM. Utilizing Fractional Lasers and Tirbanibulin Ointment to Treat Squamous and Basal
Cell Carcinomas. Archives of Dermatological Researcj, p.316(10):683, 14 Oct. 2024. DOI: 10.1007/s00403-024-03423-
0.

STATESCU, L. et al. Advancing Cancer Research: Current Knowledge on Cutaneous Neoplasia. International Journal
of Molecular Science, p. 24(13):11176, 6 Jul. 2023. DOI: 10.3390/ijms241311176.

149 | P4gina




PROCEDIMENTOS
ESTETICOS

Capitulo 19

Edicao XIV

IMPACTO SOCIAL E ESTIGMA
ASSOCIADOS AO VITILIGO:
UMA REVISAO NARRATIVA

PAOLA MARIANE RIBEIRO?

VICTORIA KAZUE MATSUNAGA INOUE!
MANUELA PERRI MARIN'

IZABELLA PAULINO DE SOUZA CANDIDO!
JOAO PEDRO FABRINI DA SILVA!
PRISCILA DAIANE PAVEZZ|?

IDiscente —Curso de Medicina da Pontificia Universidade Catdlica do Parana
2Docente — Curso de Medicina da Pontificia Universidade Catdlica do Parana

Palavras-chave: Vitiligo; Impacto Psicossocial; Estigma Social

Prasirwr

p]o]! 10.59290/978-65-6029-220-8.19



INTRODUCAO

O vitiligo é uma doenca crénica adquirida
relativamente comum, caracterizada pela perda
da coloracdo da pele. Isso ocorre devido a dimi-
nuicdo ou auséncia de melandcitos, muitas ve-
zes decorrente de problemas emocionais. Sua
patogénese ainda é muito discutida, contando
com mecanismos genéticos, bioquimicos, au-
toimunes e relacionados ao estresse oxidativo;
porém, seu inicio e progressdo ainda nao foram
completamente elucidados (AQUINO et al.,
2022).

Embora essa doenca ndo seja responsavel
por trazer riscos a salude fisica do paciente, é
importante considerar os impactos psicoldgicos
gue a mesma pode causar, ja que envolve mu-
dancas na aparéncia e, consequentemente, traz
consigo comorbidades psicossociais como de-
pressdo, ansiedade e fobia social (AQUINO et
al., 2022).

O objetivo deste estudo consistiu em abor-
dar os impactos sociais que o vitiligo traz a seus
portadores, assim como elucidar os estigmas da
condicdo e as principais estratégias para superar
as dificuldades associadas & mesma.

METODO

A fim de realizar um levantamento biblio-
gréfico adequado, foram consultadas, nos me-
ses de julho a agosto de 2024, referéncias sobre
a tematica “Impacto social e estigma associados
ao vitiligo”, na base de dados PubMed. Foram
utilizados os seguintes descritores registrados
no DeCS (Descritores em Ciéncias da Saude) e
MeSH (Medical Subject Headings): vitiligo;
psychosocial impact; social stigma; quality of
life. Desta busca, foram encontrados 651 arti-
gos, resultantes de pesquisas primarias quanti-
tativas, qualitativas e estudos teoricos.

Como critério de inclusdo, definiu-se o pe-
riodo de publicacdo de cinco anos de artigos pu-
blicados em inglés e portugués, que abordavam
as teméticas propostas para esta pesquisa, e es-
tudos do tipo revisdo, meta-analise e ensaios
clinicos, disponibilizados na integra. Os crité-
rios de exclusdo incluiram: artigos duplicados,
disponibilizados na forma de resumo, que nao
abordavam diretamente a proposta estudada e
que ndo atendiam aos demais critérios de inclu-
sdo. Foram excluidos 642 artigos, totalizando
uma amostra de 8 artigos, os quais foram sub-
metidos a leitura minuciosa e coleta de dados.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Vitiligo

O vitiligo é uma doenca cutaneo-mucosa
cuja patogénese é caracterizada pela destruicdo
autoimune dos melandcitos, associada a gené-
tica, fatores ambientais e estresse oxidativo, e
manifesta-se clinicamente como maculas e
manchas hipocrémicas (Figura 19.1) (BERG-
QVIST & EZZEDINE, 2020; JOSE et al.,
2022).

Figura 19. 1 Méculas e manchas hipocrdmicas caracte-
risticas do vitiligo

o

Fonte: JULIEN, 2023

A doenca causa uma despigmentacao irre-
gular da pele que pode ocorrer em qualquer
parte do corpo; afeta cerca de 1% da populacéo
global, com uma prevaléncia relativamente ho-
mogénea sem diferencas significativas devido a
sexo, etnia ou localizacéo geogréfica. Os aspec-
tos mais significativos relacionados a doenca
sd0 0 impacto psicossocial e o estigma que a
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condi¢do impde ao paciente (BERGQVIST &
EZZEDINE, 2020; JOSE et al., 2022).

Como resultado da perda do pigmento em
diversas &reas da pele, o vitiligo gera um im-
pacto psiquico importante, visto que as man-
chas brancas resultantes séo altamente visiveis
e podem afetar a autoestima e a identidade do
individuo, em suas diversas distribuicdes (Fi-
gura 19.2). Vale ressaltar que a pele desempe-
nha um papel crucial na imagem corporal,
sendo fundamental na integragéo do organismo
com a percepcao do préprio corpo; portanto, o
comprometimento cuténeo, especialmente em
regides visiveis, pode causar sofrimento emoci-
onal (BERGQVIST & EZZEDINE, 2020; JU-
LIEN, 2023).

Figura 19. 2 Distribuic6es das leses de vitiligo

Auo-ﬁ.ﬂ stable dise‘
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Fonte: JULIEN, 2023

Estigma e Impacto Social
Historicamente, as doencas de manifesta-

¢ao cutanea, como o vitiligo, foram frequente-
mente associadas a puni¢des divinas, o que pro-
movia marginalizagdo ou mal-entendidos da
doenca, resultando em opressao, perseguicao e
estigmatizacdo. Essa percepgdo historica se
perpetua, através do estigma, até os dias atuais,
variando de acordo com a cultura local. O im-
pacto social é significativo e multifacetado, afe-
tando a qualidade de vida dos individuos aco-
metidos (JULIEN, 2023; SILVEIRA et al.,
2023).

No Brasil, evidencia-se que individuos com
vitiligo enfrentam discriminacdo em diversos
ambitos, como instituicdes publicas e cargos

administrativos, apesar de a doenca ndo ser
transmissivel (SILVEIRA et al., 2023). Estudos
demonstram que os pacientes sentem a doenga
como um fardo devido ao estigma social, po-
dendo levar ao transtorno de ansiedade social,
sentimentos de inadequacdo e exclusdo (BER-
GQVIST & EZZEDINE, 2020).

A visibilidade das lesbes cutaneas muitas
vezes provoca reag0es negativas ou curiosidade
excessiva por parte dos outros, o que pode in-
tensificar o desconforto e a inseguranga dos afe-
tados. Esse estigma é amplificado em culturas
onde a aparéncia fisica é rigidamente associada
ao valor social e & aceitacdo (JULIEN, 2023).

Comumente, 0s pacientes apresentam pro-
blemas psicolégicos associados, como ansie-
dade e depressdo, devido ao impacto na quali-
dade de vida e ao estigma. Esses transtornos po-
dem resultar em autoimagem prejudicada e iso-
lamento social, o que perpetua um ciclo de de-
terioracdo da saude mental, impactando tanto a
vida pessoal quanto a profissional do individuo.
A falta de compreenséo e a desinformacéo so-
bre o vitiligo agravam esses desafios, dificul-
tando a integracdo social e a busca por apoio
adequado (BERGQVIST & EZZEDINE, 2020;
JULIEN, 2023).

Estudos indicam que aproximadamente
75% das pessoas com vitiligo sofrem de distar-
bios psicoldgicos, evidenciando o peso emoci-
onal dessa condicdo. A natureza cronica e im-
previsivel da doenca, aliada a falta de um trata-
mento uniforme, faz com que o0s pacientes con-
vivam com lesdes visiveis (Figura 19.3) que
comprometem severamente sua qualidade de
vida e sua capacidade de lidar com os desafios
diarios. O fato de acometer areas frequente-
mente expostas do corpo intensifica essas emo-
cOes, levando os pacientes a se sentirem inferi-
ores, estigmatizados e discriminados (JULIEN,
2023).
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Figura 19. 3 Evolucdo do vitiligo sem tratamento eficaz
em paciente com doeenca ativa

Fonte: JULIEN, 2023

No contexto do impacto social, a relacdo
entre vitiligo e depressdo € muito preocupante.
Estudos revelam que a depressdo € o transtorno
psiquiatrico mais comum entre pacientes com
vitiligo, com aproximadamente 62,29% dos
afetados apresentando sintomas depressivos. A
duracgéo da patologia e a visibilidade das leses
parecem exacerbar essa condicdo psicoldgica.
Pacientes com a doenca dermatoldgica ha mais
tempo e aqueles com lesBes expostas, como no
rosto ou bragos, relatam niveis mais altos de
sintomas depressivos em compara¢do com
aqueles com lesbes menos visiveis ou de dura-
¢ao mais curta. Esses fatores demonstram como
a cronificacdo e a localizagéo das lesdes podem
amplificar a carga emocional e o impacto na
qualidade de vida dos pacientes, refletindo a in-
terconexao entre a visibilidade da condicéo e o
bem-estar psicoldgico (JULIEN, 2023).

A relagdo entre estresse e vitiligo € uma ca-
mada adicional ao impacto social da doenca.
Evidéncias sugerem que o0 estresse psicologico
ndo so6 pode resultar no surgimento da doenca,
como também contribuir para sua progressédo. O
estresse leva a um aumento de horménios que,
por sua vez, pode causar danos aos melandcitos
e iniciar ou agravar a condig¢do. Estudos mos-
tram que pacientes com vitiligo frequentemente
tém niveis reduzidos de DHEAS (dehidroepian-
drosterona sulfato), um hormdnio antioxidante,
em comparagao com o cortisol, um marcador de
estresse. Além disso, uma alta proporcao de in-
dividuos relatou ter passado por estressores sig-
nificativos, como perda de entes queridos ou

problemas financeiros, antes do inicio dos sin-
tomas. Essas descobertas reforcam a ideia de
que o estresse pode ser um gatilho importante
para o vitiligo e destaca a necessidade de abor-
dar tanto o aspecto emocional quanto o ambi-
ente de estresse externo na gestdo da condicao
(JULIEN, 2023).

Intervencdes e Recomendacdes
A literatura sugere duas abordagens princi-

pais para reduzir o estigma: intervengdes pesso-
ais e sociais. As intervencdes pessoais envol-
vem o desenvolvimento de habilidades pessoais
de enfrentamento para os pacientes, ajudando-
os a lidar com as situacgGes. Por outro lado, as
intervengdes sociais incluem campanhas de
conscientizagdo publica para educar a popula-
¢do, desmistificando a doenca e reduzindo o
preconceito (SIMONS et al., 2020).

Nesse sentido, para combater o estigma e o
impacto social do vitiligo, é essencial imple-
mentar estratégias que promovam a educacéo e
a conscientizacdo publica sobre a condicéo.
Campanhas de sensibilizacdo que envolvam es-
colas, comunidades e meios de comunicacao
podem ajudar a desmistificar a doenca e reduzir
0 preconceito, ao destacar que se trata de uma
condicdo dermatolégica ndo contagiosa e que
afeta a pele sem comprometer a salde fisica.
Além disso, incluir o vitiligo em curriculos edu-
cacionais pode ajudar a reduzir o estigma desde
cedo, promovendo uma compreensao mais pro-
funda e empatica da condicdo entre criangas e
adolescentes (TOPP et al., 2019).

Outra recomendacao importante é o fortale-
cimento de redes de apoio social e psicolégico
para individuos com vitiligo. Intervencdes psi-
cossociais, como grupos de apoio e terapia cog-
nitivo-comportamental, podem ser fundamen-
tais para ajudar os pacientes a lidar com a ansi-
edade e a depressdo associadas a condi¢do. Es-
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ses programas devem focar em melhorar a au-
toestima e 0 bem-estar emocional, proporcio-
nando um espaco seguro para compartilhar ex-
periéncias e estratégias de enfrentamento. A ca-
pacitacdo de profissionais de saude para abor-
dar as questbes psicolégicas associadas a do-
enca também é crucial, garantindo que 0s cui-
dados oferecidos sejam abrangentes e sensiveis
as necessidades dos pacientes (TOPP et al.,
2019; MAHAMA et al., 2023).

Resultados
A pele desempenha funcdo psiquica e emo-

cional além das funges fisiologicas e, com
iSs0, doencas que provocam alteragdes cutaneas
causam diminuicdo na qualidade de vida. Os
dados obtidos na literatura confirmam que o es-
tigma associado ao vitiligo resulta em um im-
pacto social relacionado a um estresse psicos-
social significativo, manifestado por depresséo,
ansiedade, isolamento social e baixa autoes-
tima. Ademais, sugerem intervengdes de cons-
cientizacdo da populagdo para diminuir esses
desafios. Nesse sentido, descrevem que é cru-
cial implementar programas educacionais e
campanhas de sensibilizacdo que promovam a
aceitacdo e a compreensao das condigdes der-
matoldgicas, a fim de reduzir o impacto social
relacionado ao vitiligo.

CONCLUSAO

A presente revisdo de literatura revela que,
apesar de o vitiligo ndo ser uma condigdo ame-
acadora a saude fisica, traz consigo impactos
psicossociais e estigmas profundos. A perda de
pigmentacdo da lesdo é visivel e muitas vezes
extensa, comprometendo, assim, a aparéncia
estética e a autoestima dos pacientes, levando a
sentimentos de inadequacdo, isolamento e até a
disturbios psicologicos como ansiedade e de-
pressao. Esse estresse psicolégico trazido pela
mudanc¢a na aparéncia contribui ainda para a
progressao e exacerbacao da doenca, ja que sua
fisiopatologia é, muitas vezes, relacionada ao
estado psiquico do paciente.

Diante dessa realidade, fica claro que é ne-
cessaria a implementacdo de campanhas de
conscientizagdo que desmistifiquem a doenca,
assim como o fortalecimento de redes de apoio
psicol6gico para que os pacientes se sintam ca-
pazes de enfrentar o impacto emocional do viti-
ligo.

Em suma, a integracdo de medidas socioe-
ducacionais e psicossociais desempenha um pa-
pel crucial na melhoria da qualidade de vida dos
individuos com vitiligo, promovendo a compre-
enséo e aceitacdo social da condicdo, aliviando
0 impacto negativo que o vitiligo traz para
aqueles que séo afetados pela doenca.
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INTRODUCAO

A psoriase é uma doenca crénica, sistémica,
prejudicial e debilitante, que causa impacto sig-
nificativo na qualidade de vida dos portadores.
Sua patogénese é multifatorial e estd relacio-
nada a disfuncdo imunoldgica, ao crescimento
descontrolado de queratindcitos e ao aumento
de mediadores pro-inflamatérios. Essas disfun-
¢Oes promovem aumento da inflamacgéo e apo-
ptose anormal dos queratindcitos, além de hi-
perplasia epidérmica. A prevaléncia global
dessa patologia é relevante e, tendo em vista seu
prejuizo na expectativa de vida, 0 manejo deve
ser realizado de forma adequada, com métodos
que auxiliem no controle da sua fisiopatologia
(YANG et al., 2022; DEHGHANI et al., 2024).

Os exossomos, definidos como vesiculas
extracelulares derivadas de corpos multivesicu-
lares endossomais, sdo mediadores fundamen-
tais da comunicagdo intercelular, sendo capazes
de modular o microambiente da pele e as res-
postas celulares e de restaurar a funcdo da cé-
lula; suas vantagens incluem reparo tecidual fa-
cilitado, entrega direcionada, multifuncionali-
dade, baixa toxicidade e tratamento personali-
zado. Haja vista que a desregulacdo da intera-
cao das células da pele e as altera¢bes nas car-
gas dos exossomos atuam na patogénese de do-
encas de pele inflamatdrias cronicas e autoimu-
nes, Como a psoriase, nos ultimos anos, emergi-
ram estudos com foco no uso dessas vesiculas
no diagnostico e no tratamento da psoriase (YU
et al., 2024).

Os objetivos desta revisdo narrativa inclui-
ram a abordagem de evidéncias atuais sobre o
uso de exossomos no tratamento da psoriase,
além de sua eficacia e seguranca.

METODO

Este estudo consiste em uma revisdo narra-
tiva, realizada através de levantamento biblio-
gréfico, no qual foram consultadas, entre os me-
ses de abril e junho de 2024, pesquisas retros-
pectivas, descritivas e documentais de artigos
cientificos acerca da temética do potencial tera-
péutico dos exossomos no tratamento da psori-
ase. Foram utilizados os descritores “Exosso-
mos” e “Psoriase” e seus respectivos termos na
lingua inglesa “Exosomes” e “Psoriasis”, regis-
trados no DeCS (Descritores em Ciéncias da
Saude), para busca nas bases de dados PubMed
e BVS. A pesquisa resultou em 108 artigos en-
contrados.

Como critérios de inclusao, definiu-se: pe-
riodo de publicacdo de 2019 a 2024 (ultimos 5
anos), a fim de se analisar os mais recentes
avancos na tematica e disponibilidade do artigo
— 0s artigos integralmente gratuitos foram sele-
cionados para estudo. Os critérios de exclusao
consistiram em: artigos duplicados e artigos
que, apos leitura minuciosa, ndo abordaram a
temética analisada de forma atualizada. Ao fi-
nal da pesquisa, foram selecionados 10 artigos,
submetidos a leitura minuciosa e coleta de da-
dos, ndo havendo conflito de interesse entre os
autores.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Psoriase
A psoriase € uma doenga inflamatdria cro-

nica autoimune da pele, caracterizada por hiper-
plasia epidérmica devido ao crescimento anor-
mal e descontrolado dos queratindcitos. Esta
condicéo afeta aproximadamente 2 a 3% da po-
pulagdo mundial e é conhecida por ser cronica,
prejudicial, destrutiva e debilitante, com um
impacto significativo na qualidade de vida dos
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pacientes. A prevaléncia global da psoriase é re-
levante, e pacientes com formas graves da do-
enca frequentemente enfrentam uma expecta-
tiva de vida reduzida (YANG et al., 2022;
DEHGHANI et al., 2024).

A patogénese da psoriase envolve uma
complexa interacdo entre fatores genéticos e
ambientais, associada a disfungdes nos sistemas
imunoldgicos. As alteracdes patologicas in-
cluem o crescimento descontrolado de querati-
nocitos e a producdo excessiva de mediadores
pré-inflamatorios, resultando em lesbes cuta-
neas e agravamento dos sintomas (YANG et al.,
2022; DEHGHANI et al., 2024).

Embora seja frequentemente reconhecida
por suas manifestacdes cutaneas, a psoriase é,
na verdade, uma condigéo sistémica com impli-
cacOes em diversos outros locais do organismo,
incluindo as articulacGes. Além disso, a doenca
estd frequentemente associada a comorbidades
como artrite psoriatica, doencas cardiovascula-
res e transtornos psicologicos, prejudicando
profundamente a qualidade de vida e 0 bem-es-
tar geral dos pacientes (DAMAYANTI et al.,
2021; KIM et al., 2023).

Um dos principais aspectos da fisiopatolo-
gia da psoriase é 0 aumento da expressdo da in-
terleucina-17 (IL-17). As células de Lange-
rhans, presentes na epiderme, contribuem para
a disfuncgdo da migragéo celular e para a ativa-
cao da resposta imunologica, mediada princi-
palmente pelas células T do subtipo Th17. Essa
ativacdo inadequada do sistema imunolégico
resulta em uma producédo descontrolada de ci-
tocinas inflamatérias, o que contribui para a hi-
perplasia epidérmica e a apoptose anormal dos
queratindcitos (DAMAYANTI et al., 2021).

O quadro clinico da psoriase é predominan-
temente caracterizado por lesbes cutaneas loca-
lizadas, frequentemente associadas a prurido.
Essas lesdes geralmente se manifestam como

placas eritematosas, que sdo areas avermelha-
das e inflamadas da pele, acompanhadas de es-
pessamento cutaneo, ressecamento e descama-
cao esbranquicada, que confere uma textura es-
camosa nas areas afetadas. As lesbes cutaneas
sdo comumente encontradas em locais como
cotovelos, joelhos, unhas e couro cabeludo, em-
bora possam aparecer em outras partes do corpo
(YU et al., 2024; DAMAYANTI et al., 2021;
IULIANO et al., 2024; RODRIGUES et al.,
2021).

Exossomos
Os exossomos sdo definidos como vesicu-

las extracelulares, derivadas de corpos multive-
siculares endossomais, sendo mediadores fun-
damentais da comunicacao intercelular. Pos-
suem uma ampla gama de cargas ativas, como
proteinas, lipideos e &cidos nucleicos, como
MRNAs (RNAs mensageiros), miRNAs (micro
RNAs), IncRNAs (RNAs longos ndo codifican-
tes) e circRNAs (RNAs circulares), o que 0s
torna importantes tanto na comunicacao inter-
celular quanto na regulacao de processos de di-
ferenciacdo, migracdo e apoptose de células.
Dessa forma, podem ser utilizados na regulacédo
da funcdo de células vizinhas ou distantes, a fim
de atuar na modulacéo da inflamag&o, angiogé-
nese, fibrose e regeneracéo tecidual. Dentre as
vantagens do uso de exossomos, incluem-se: re-
paro tecidual facilitado, entrega direcionada,
multifuncionalidade, baixa toxicidade e trata-
mento personalizado (YU et al., 2024; ZHANG
etal., 2021).

A partir da mediacdo da comunicacdo das
células da pele, os exossomos atuam na modu-
lacdo do microambiente. A desregulagéo da in-
teracdo dessas células e as alteracGes nas cargas
dos exossomos atuam na patogénese de doen-
cas cutaneas inflamatorias cronicas e autoimu-

158 | Pagina




nes; portanto, nos ultimos anos, emergiram es-
tudos diagndsticos e terapéuticos nessa area
com foco nos exossomos (YU et al., 2024).

Exossomos exogenos derivados de células-
tronco mesenquimais, MSC-exo0s, possuem
propriedades para atuar na regeneracgdo da pele
e no tratamento de doengas cuténeas. Esses
compostos sdo capazes de realizar a transferén-
cia de moléculas biologicamente ativas e a mo-
dulagdo de respostas celulares, contribuindo,
assim, para restaurar a funcdo da célula e do mi-
croambiente imunoldgico (YU et al., 2024;
ZHANG et al., 2021).

Exossomos na Patogénese da Psoriase
Os exossomos mediam a comunicacdo in-

tercelular entre gqueratindcitos ativados e célu-
las imunes infiltradas, atuando na patogénese
da psoriase, através da regulacdo da funcdo de
neutrofilos e macréfagos e da liberacao de ar-
madilhas extracelulares de neutrofilos (NETS)
durante a NETose (morte celular regulada, me-
diada pela acdo de neutrofilos) que é aumentada
na psoriase (LAl et al., 2023).

Os exossomos dos queratindcitos ativam a
via NF-«B (fator nuclear kappa B) e
p38/MAPK, atuando na expressdo de citocinas
pré-inflamatorias em neutrdfilos, através da ol-
factomedina 4, e promovem a expressdo de ge-
nes inflamatérios, como IL-36G, TNF-a, IL-18,
IL-18 e ligantes de quimiocina do motivo CXC
(CCLs). Além disso, quando estimulados por
células HaCaT (linhagem celular de queratiné-
citos imortalizados) — que apresentam baixa ex-
pressdo do receptor de vitamina D —, transferem
miR-4505 — altamente expresso na pele psoria-
tica — e, consequentemente, induzem a polari-
zacdo M1 e inibem a apoptose dos queratindci-
tos, atuando na patogénese da psoriase. Exosso-
mos de neutrofilos ativam as vias de sinalizacao
NF-xB e MAPK (YU et al., 2024; IULIANO et
al., 2024).

Através da ativacdo da via de sinalizagdo
Par3/miInsc/LGN, exossomos de macréfagos
induzem a divisdo assimétrica de queratindcitos
e, por meio da transferéncia de PLA2 citoplas-
maética para células T psoridticas CD1a-reati-
vas, estimulam a inflamagdo pela inducdo da
producdo e IL-22 e IL-17A (YU et al., 2024;
IULIANO et al., 2024).

Exossomos no Tratamento da Psoriase
Os exossomos comprovadamente envolvi-

dos no alivio da psoriase constituem exossomos
de células-tronco, como ESCs (células-tronco
epidérmicas), humMSCs (MSCs de corddao um-
bilical humano) e UCB-MNCs (células mono-
nucleares do sangue do cordao umbilical), que
atuam por meio da regulacdo imunologica (YU
etal., 2024).

Estudos em camundongos demonstraram a
regressdo da psoriase induzida por Imiquimod
(IMQ) — um agonista de TLR7 — com 0 uso t6-
pico de exossomos ESC, devido a reducdo de
IL-17 e do complexo de ativacdo do comple-
mento terminal C5b-9 cutaneo. Ademais, houve
reducdo significativa da expressdo de IL-23, IL-
17 e CCL20 de queratindcitos e inibicdo da ma-
turacdo e da ativacdo de DCs (células dendriti-
cas) com o uso de exossomos humMSC em
forma de injecdo subcutanea, pela regulagéo ne-
gativa da fosforilacdo de STAT3. Acredita-se
gue os exossomos MSC sdo capazes de atuar,
através do CD59, na reducéo dos niveis de IL-
17 e C5b-9 na pele psoriética, inibindo a forma-
¢ao do complexo do complemento C5b-9, o que
impede a NETose e a secrecdo de IL-17 pelos
neutrofilos (Figura 20.1) (DAMAYANTI et
al.,, 2021; ZHANG et al., 2021; LAI et al.,
2023).
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Figura 20. 1 Inibicdo do complexo C5b9 por exossomos
no estrato cérneo
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Legenda: Imagem adaptada. Fonte: ZHANG et al., 2021

Embora os exossomos UCB-MNC nao re-
duzam significativamente a carga geral da do-
enca, sdo capazes de promover a diferenciacao
de macrofagos M2 anti-inflamatorios e de inibir
a proliferacdo e a producéo de citocinas de cé-
lulas T ativadas, além de reduzirem a inflama-
cao imunoldgica relacionada a psoriase (RO-
DRIGUES et al., 2021).

Ademais, estudos recentes evidenciaram a
capacidade terapéutica de exossomos de célu-
las-tronco derivadas de tecido adiposo (ADSC)
de promover a supressao da inflamacéo indu-
zida pelos exossomos séricos da psoriase, atra-
vés da atuacdo na reversdo da regulacdo posi-
tiva de citocinas pro-inflamatdrias e do estresse
oxidativo e na regulacdo da autofagia, promo-
vida por exossomos oriundos de soro de psori-
ase em células HaCaT, nos queratinécitos (KIM
et al., 2023).

Exossomos derivados de células-tronco me-
senquimais (hMSC) mostraram-se vantajosos
na melhora da sintomatologia clinica e erupcées
cutaneas em pacientes com a pele sensivel — a
exemplo da psoriase —, através da promogéo de
regeneracdo tecidual e de efeitos imunorregula-
torios, bem como da regeneracdo neuronal em
tecidos isquémicos podendo também ser utili-
zados com eficécia no tratamento topico da pso-
riase (YE et al., 2022).

Evidéncias recentes revelam o potencial
dos miRNAs como biomarcadores de psoriase
para diagndstico, progndstico e monitoramento

de resposta terapéutica, tendo em vista a expres-
sdo alterada de miRNA detectada em pacientes
com psoriase. O MiRNA exossdmico é funda-
mental na comunicacdo célula a célula; por-
tanto, as caracteristicas biomiméticas e a capa-
cidade de direcionamentos dos exossomos 0s
tornam capazes de atuar na transfecgdo de
miRNA, com a finalidade de otimizar sua en-
trega no manejo da psoriase (YANG et al.,
2022).

O uso de exossomos como transportadores
na administracdo direcionada de medicamentos
também possui potencial beneficio no trata-
mento da psoriase, devido a seus biomarcadores
especificos e seu papel na comunicacdo intrace-
lular, auxiliando na inativacdo da via inflama-
toria. Estudos revelaram sua vantagem no trans-
porte de Tofacitinibe (TFC), um medicamento
capaz de inibir a expressao de IL-17F, IL-17A,
IL-23, IL-22, IL-6 e TNF-a e, portanto, de su-
primir o eixo IL-23/Th17, que esta intimamente
relacionado a patogénese da psoriase do tipo
placa (DEHGHANI et al., 2024).

Resultados
Os exossomos comprovadamente envolvi-

dos no controle da psoriase incluem exossomos
de células-tronco, como ESCs (células-tronco
epidérmicas), humMSCs (MSCs de corddao um-
bilical humano) e UCB-MNCs (células mono-
nucleares do sangue do corddo umbilical).

Os ESC e MSC reduzem os niveis de 1L-17
e do complexo de ativagdo do complemento ter-
minal C5b-9 da pele, e impedem a NETose e a
secrecdo de IL-17 pelos neutrofilos. A injecéo
de exossomos humMSC reduz a expressao de
IL-23, IL-17 e CCL20 de queratinocitos.

Os UCB-MNC inibem a proliferacdo e a
producdo de citocinas de células T ativadas e
reduzem a inflamagdo imunoldgica, enquanto
0s exossomos de celulas-tronco derivadas de te-
cido adiposo (ADSC) promovem a supressao
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da inflamac&o induzida pelos exossomos séri-
cos da psoriase, atraves da reversdo da regula-
cao positiva de citocinas pro-inflamatérias e do
estresse oxidativo e da regulacdo da autofagia
nos queratinAcitos.

Os hMSC auxiliam na sintomatologia da
psoriase atraves da promoc¢do de regeneragdo
tecidual e de efeitos imunorregulatérios, en-
quanto os mMiRNASs possuem potencial como bi-
omarcadores de diagndstico, progndstico e mo-
nitoramento de resposta terapéutica da psoriase.
Os ex0ssomos séo capazes de atuar como trans-
portadores na administracéo direcionada de me-
dicamentos como Tofacitinibe, que é capaz de
suprimir o eixo IL-23/Th17, associado a pato-
génese da psoriase.

Dessa forma, 0s exossomos atuam no con-
trole da inflamacéo e na regulacdo da apoptose
de queratindcitos, além de auxiliarem no trans-
porte de medicagdes.

CONCLUSAO

Os exossomos, vesiculas extracelulares de-
rivadas de corpos multivesiculares endosso-
mais, sdo importantes mediadores da comuni-
cacéo intercelular, capazes de atuar na modula-
cao do microambiente da pele, através da trans-
feréncia de moléculas biologicamente ativas e
da modulacdo de respostas celulares. Dessa
forma, s@o fundamentais no controle da infla-
macao e na regulacdo da apoptose dos querati-
nocitos, fatores envolvidos na fisiopatologia da
psoriase. Portanto, possuem grande potencial
terapéutico no controle e tratamento da psori-
ase. No entanto, sdo necessarias mais pesquisas
para comprovar e garantir sua eficécia e segu-
ranca.
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INTRODUCAO

A acne é uma das doencas de pele mais co-
muns do mundo, presente nas mais diversas ra-
cas e idades, afetando milhGes de pessoas pelo
mundo (BEHRANGI et al., 2022). E uma do-
enca inflamatoria crdnica que se caracteriza
com lesdes cutaneas polimdrficas, incluindo
pustulas, papulas, nédulos ou cistos (BEH-
RANGI et al., 2022). Essa condicdo repercute
ndo s6 em problemas estéticos, mas também
estd associada a repercussdes psicologicas por
parte do individuo, afetando a qualidade de vida
(BEHRANGI et al., 2022).

O aparecimento de espinhas se inicia, em
até 90% dos adolescentes, podendo repercutir
em outras faixas etarias, chegando até a quinta
década de vida (TALEB et al., 2023).

As cicatrizes podem acometer em mais de
90% dos pacientes que apresentam acne (TA-
LEB et al., 2023).

O processo de cicatriz da acne ocorre de-
vido a um processo inflamatério grave em que
h& um envolvimento dérmico, podendo também
ser acarretado devido a manipulacdo da lesao
grave de acne pelo préprio paciente (BEH-
RANGI et al., 2022).

As cicatrizes sdo fatores de risco indepen-
dente para depressdo, baixo desempenho acadé-
mico, suicidio e desemprego (TALEB et al.,
2023).

O fator de risco mais significativo para as
cicatrizes da acne esta relacionado a posterga-
¢do do tratamento (TALEB et al., 2023). A in-
tervencgéo precoce das cicatrizes pode proporci-
onar melhores resultados (TALEB et al., 2023).

O objetivo do trabalho ¢é analisar as possi-
veis formas de tratamento das cicatrizes da
acne.

METODO

Trata-se de uma revisdo integrativa dos Ul-
timos 3 anos, do periodo de 2022 a 2025, o site
utilizado para pesquisa foi a Biblioteca Virtual
em Saude (BVS) e as bases de dados da Med-
line. Os descritores utilizados foram: "tra-
tamento™ “cicatrizes” "acne" "manejo" "contro-
le". Foram encontrados 32 artigos, sendo eles
submetidos aos critérios de selegdo.

Os critérios de inclusdo utilizados foram ar-
tigos independentes do idioma, do periodo de
2022 a 2025, que foram disponibilizados na in-
tegra e que se relacionavam ao tema proposto.
Os critérios de exclusdo foram: artigos disponi-
bilizados na forma de resumo, relatos de caso e
que ndo tinham relacdo com a proposta estu-
dada.

Apos a selecdo restaram 9 artigos. Os arti-
gos foram submetidos a uma analise minuciosa
para coleta de dados. Os resultados foram mos-
trados de forma descritiva.

RESULTADOS E DISCUSSAO

O uso de retindides tdpicos sdo considera-
dos eficazes no tratamento de lesGes inflamato-
rias e ndo inflamatorias, estando associado a
prevencdo de comeddes, diminuicdo dos ja
existentes e também tendo um efeito no com-
bate & inflamagdo (BEHRANGI et al., 2022).

Os antibioticos (ATB) tdpicos e orais tam-
bém apresentam eficécia sdo eficazes em mo-
noterapia, porém apresentam uma eficécia ain-
da maior quando associados com os retindides
topicos (BEHRANGI et al., 2022). A associa-
¢do do ATB com peroxido de benzoila diminui
0 risco de resisténcia bacteriana (BEHRANGI
etal., 2022). A isotretinoina é recomendada nos
casos de acne grave (BEHRANGI et al., 2022).

Embora haja diversos tratamentos topicos e
sistémicos referentes ao tratamento da acne, ha
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vérios problemas referentes ao tratamento da le-
sdo, principalmente, no reparo de cicatrizes de
acne (BEHRANGI et al., 2022; QIGE et al.,
2023).

Geralmente as medidas terapéuticas para ci-
catrizagdo de acne se baseiam em estratégias fi-
sicas, como luz pulsada, laser e crioterapia,
abordagens cirargicas, como oxigénio punk e
dermoabrasdo ou uso de medicamentos topicos
(BEHRANGI et al., 2022). No entanto, ndo ha
bem estabelecido um padr&o ouro para o trata-
mento e ainda carecem de estudos na maioria
dos métodos utilizados (BEHRANGI et al.,
2022). Atualmente, o enxerto de gordura auto-
logo tem se mostrado com certa eficacia, em al-
guns estudos, no reparo da estrutura e formacao
da pele, além do seu efeito no rejuvenescimento
(BEHRANGI et al., 2022). O enxerto é com-
posto por células do tecido adiposo maduras e
fracdo vascular estromal (FVE) (BEHRANGI
etal., 2022). Observou-se que a FVE melhora a
cicatrizacdo do tecido, regeneracdo tecidual e
manutengdo do volume do enxerto de gordura
(BEHRANGI et al., 2022). Houve melhores re-
sultados nos grupos que utilizaram esse mé-
todo, quando se comparado aos que nao utiliza-
ram (BEHRANGI et al., 2022).

Outros beneficios do uso da FVE é a me-
Ihora, de modo significativo, da espessura total,
epidérmica e dérmica, volume, superficie e
também a propria profundidade da cicatriz
(BEHRANGI et al., 2022). N&o se observou
melhora significativa do primeiro ao terceiro
més (BEHRANGI et al., 2022). Recomenda-se
0 Uso nos casos de controle e melhora dos sin-
tomas da cicatriz (BEHRANGI et al., 2022).

O laser de érbio fracionado de 2.940 nano-
metro associado a terapia de radiofrequéncia de
microplasma fracionado tem se notado eficaz
para o tratamento das cicatrizes de acne atrofi-
cas faciais (QIGE et al., 2023; KIM et al.,
2023). O laser, também conhecido como laser

fracionado ablativo, induz a neocolagénese e
reepitelizacdo em cicatrizes atréficas (KIM et
al., 2023). Essa associacdo tem melhor resul-
tado, quando se comparado ao uso isolado do
laser de érbio (QIGE et al., 2023). Existe estu-
dos também referente a associacdo do laser com
o fator de crescimento epidérmico humano re-
combinante que embora ndo tenha se mostrado
efeitos de modo significativo na melhora das ci-
catrizes, notou-se um encurtamento do tempo
de recuperacdo apds o laser e a melhora da apa-
réncia dos poros (PENG et al., 2024).

O uso isolado do microagulhamento é mais
bem tolerado e com menos efeitos colaterais
quando se comparado ao laser fracionado abla-
tivo (EMAM et al., 2022). Ha& estudos que
apontam uso combinado do microagulhamento
associado ao uso de creme de fenitoina para o
tratamento das cicatrizes da acne, onde se ob-
serva melhores resultados terapéuticos no que
se refere a melhora das cicatrizes atroficas de
acne, quando se comparado ao uso isolado do
microagulhamento  (SADEGHZADEH-BA-
ZARGAN et al., 2024).

Uma opcao terapéutica para o tratamento de
acne grave é a isotretinoina, sendo considerada
altamente eficaz (TALEB et al., 2023). Apre-
senta uma boa capacidade de supressdo da pro-
ducéo de sebo e diminuicédo das lesdes das ac-
nes, o que promove uma reducdo das cicatrizes
(TALEB et al., 2023). Esse medicamento tam-
bém ajuda na diminuicdo das cicatrizes pds-
acne, por modular a transducéo de sinal e ativi-
dade secretora de fibroblasto (TALEB et al.,
2023). Ap0s a terapia medicamentosa, pode-se
utilizar o laser ablativo fracionado, a fim de me-
Ihorar a aparéncia da cicatriz (TALEB et al.,
2023). Essa terapia para prevencao de acne e 0
controle das suas sequelas é importante para a
melhora do quadro e tem um papel psicossocial
importante (TALEB et al., 2023). Tem se mos-
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trado, em alguns estudos, que o tratamento con-
comitante com esses dois métodos tem apresen-
tado resultados superiores (TALEB et al., 2023;
GALLO, 2024).

H4 estudos na literatura que demonstraram
a associacdo da subcisdo mais o uso de profhilo
como método para auxiliar no tratamento das
cicatrizes da acne (DASTGHEIB et al., 2024).
O profhilo foi adicionado em virtude do seu
efeito bioestimulador, por auxiliar na regulagéo
das células dérmicas e elevar as respostas imu-
noldgicas, levando a proliferacdo de células
dérmicas (DASTGHEIB et al., 2024).

Nesse sentido, a escolha de um método para
0 tratamento se faz importante, para controlar e
até evitar o aparecimento da acne, além de tratar
as cicatrizes para melhorar a saude fisica e psi-
cossocial do individuo (TALEB et al., 2023).

CONCLUSAO

Nessa perspectiva, evidencia-se que a iden-
tificacdo da acne e seu respectivo tratamento se
faz importante para prevencdo das cicatrizes da
acne. No caso de j& apresentacdo de cicatrizes
da acne, se faz importante langar m&o de técni-
cas, seja fisica, cirdrgica ou medicamentosa,
com intuito de tratar as cicatrizes. O tratamento
com microagulhamento, laser, subciséo, fenito-
ina, retinoides e isotretinoina sdo algumas das
terapéuticas que podem ser utilizadas. Essas
técnicas apresentam efeitos benéficos para essa
finalidade, sendo observado que a associacao
de algumas apresentam maior beneficio. O tra-
tamento se faz importante para melhora do
prognostico do paciente.
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INTRODUCAO

A alopecia, condicdo caracterizada pela
perda e rarefacdo capilar, é o resultado de uma
perturbacdo na homeostase do foliculo piloso,
manifesta-se com a queda de cabelos e/ou pelos
com padrdes especificos para cada sexo (DE-
VJANI et al., 2023). Assim, o foliculo capilar
nesse cenario esta esgotado ou permanece em
estado quiescente, levando a uma perda de ca-
belo irreversivel ou reversivel, respectivamente
(LIANG et al., 2023). Com base nisso, ha um
impacto negativo na autoimagem do paciente,
podendo, inclusive, provocar distlrbios psico-
I6gicos, sendo, assim, imprescindivel a busca
pelo tratamento e 0 constante aprimoramento
deste (DENG et al., 2023).

As principais responsaveis por garantir a
homeostase e o ciclo de crescimento capilar sdo
as células-tronco (JANG et al., 2023), precur-
soras de células presentes em diversos tecidos,
que se diferenciam em varios tipos celulares.
Dessa forma, a terapia com essas células é uma
técnica que vem ganhando muita atencdo nos
Gltimos anos gragas as suas amplas indicacfes
terapéuticas (KHANDPUR et al., 2021). O seu
uso tem sido registrado para reverter mecanis-
mos patoldgicos que contribuem com a perda
capilar, regeneracdo de foliculos capilares,
além da criacdo de cabelo utilizando a técnica
de “tissue-engineering” (GENTILE & GAR-
COVICH, 2019).

Dessa maneira, essa revisdo tem como ob-
jetivo focar nas evidéncias atuais acerca da efi-
cacia e do potencial terapéutico da terapia celu-
lar regenerativa no tratamento da alopecia.

METODO

A fim de realizar um levantamento biblio-
gréfico adequado, foram consultados, nos me-
ses de junho a agosto de 2024, referéncias sobre

a temética alopecia e células-tronco, nas bases
de dados: PubMed e Scielo. Foram utilizados os
seguintes descritores registrados no DeCS
(Descritores em Ciéncias da Saude) e MeSH
(Medical Subject Headings): Stem Cells; Alo-
pecia. Desta busca, foram encontrados 174 arti-
gos, resultantes de pesquisas primarias quanti-
tativas, qualitativas e estudos tedricos.

Como critério de inclusdo, definiu-se o pe-
riodo de publicacdo de 10 anos de artigos publi-
cados em inglés e portugués, que abordavam as
tematicas propostas para esta pesquisa, e estu-
dos do tipo revisdo, meta-analise e ensaios cli-
nicos, disponibilizados na integra. Os critérios
de exclusdo incluiram: artigos duplicados, dis-
ponibilizados na forma de resumo, que nao
abordavam diretamente a proposta estudada e
que ndo atendiam aos demais critérios de inclu-
sdo. Foram excluidos 162 artigos, totalizando
uma amostra de 12 artigos, os quais foram sub-
metidos a leitura minuciosa e coleta de dados.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A alopecia, definida como perda e rarefacéo
de cabelos, manifesta-se através de queda pro-
gressiva e geralmente com distribui¢do padréo.
Tal patologia pode comecar em qualquer idade
apos a puberdade, porém tem maior incidéncia
conforme 0 aumento da idade. Pode ser classi-
ficada em 2 grandes grupos: alopecia ndo cica-
tricial e alopecia cicatricial. A primeira é resul-
tado de um processo que reduz ou torna lento o
crescimento dos pelos sem dano irreparavel ao
foliculo piloso. Ja a segunda resulta da destrui-
cao ativa dos foliculos, que séo substituidos por
tecido fibrotico apos sua lesdo (GENTILE &
GARCOVICH, 2020; LEGIAWATI et al.,
2023).

O subtipo mais comum de alopecia cicatri-
cial é a alopecia androgenética (AAG), cujo de-
senvolvimento se atribui a secrecdo excessiva
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de diidrotestosterona (DHT) e a fatores genéti-
cos, levando a queda de cabelo de forma pa-
drdo, além de miniaturizacéo dos foliculos ca-
pilares e diminuicdo da densidade capilar da
area afetada do couro cabeludo. O comprimento
terminal do crescimento do cabelo é gradual-
mente reduzido nessa patologia, devido ao fato
de os individuos acometidos pela doenca apre-
sentarem aumento de pelos telégenos curtos, 0
que leva a indicar que o cabelo completa seu ci-
clo de vida em menos de 6 meses em pacientes
com perda de cabelo padrdo (GENTILE &
GARCOVICH, 2020; LEGIAWATI et al.,
2023).

Ap0s o diagndstico inicial da doenca, é fun-
damental que o tratamento inclua a inibigéo da
sua progressao e a possivel reversdo das altera-
cOes ja ocorridas. Dessa forma, tratando-se da
parte das terapias envolvidas na alopecia, tem-
se como o tratamento de primeira linha o uso de
minoxidil topico e finasterida. O mecanismo de
acdo do minoxidil para o tratamento da AAG se
da além de sua acdo vasodilatadora, por meio
do aumento da proliferacdo em cultura de célu-
las na papila dérmica, podendo atuar na expres-
séo génica e na ativacdo de vias de sinalizagéo,
levando a regulacdo positiva de genes que codi-
ficam proteinas associadas a queratina (GEN-
TILE & GARCOVICH, 2020; LEGIAWATI et
al., 2023; SCHNEIDER et al., 2022).

As terapéuticas baseadas em células-tronco
ganharam, recentemente, uma atengdo conside-
ravel como potenciais novos tratamentos. Essa
terapia tem como foco a reativacao das células-
tronco dos foliculos capilares, melhorando, as-
sim, o crescimento, a regeneracgao e o desenvol-
vimento dos foliculos capilares (GENTILE &
GARCOVICH, 2020; LEGIAWATI et al.,
2023; SCHNEIDER et al., 2022).

Células-tronco (CTs) sdo células que pos-
suem a capacidade de autorrenovacéo e habili-
dade de gerar tipos celulares funcionalmente di-
ferenciados e, portanto, desempenham papel

crucial na manutencdo da homeostase tecidual
e na reparacédo dos tecidos ao longo da vida. Sdo
encontradas em diversos tecidos adultos, como
a pele, em que podemos citar as células-tronco
dos foliculos pilosos (CTFsP) e as células-
tronco dos melandcitos (CTMs). As CTFsP sédo
fundamentais para regular o crescimento do ca-
belo, enquanto as CTMs estdo envolvidas na
pigmentacdo dos fios (JANG et al., 2023).

Essas células, normalmente quiescentes,
podem ser ativadas em resposta a sinais fisiol6-
gicos do microambiente ao seu redor, conhe-
cido como nicho de células-tronco. O nicho in-
clui diversos componentes celulares, como va-
s0s sanguineos, células estromais e células imu-
nes, além de fatores secretados e a matriz extra-
celular, que, em conjunto, fornecem sinais ex-
ternos para manter e controlar a sua atividade
(JANG et al., 2023).

A medicina regenerativa visa restaurar fun-
cOes corporais através da regeneracdo de célu-
las, tecidos e 6rgdos, com destaque para as CTs.
No tratamento da alopecia, essas células sdo
promissoras devido as suas propriedades de au-
torrenovacao, migracdo e liberacdo de fatores
tréficos que promovem a regeneracao tecidual.
Essas terapias tém ganhado destaque como po-
tenciais tratamentos para a regeneracdo capilar,
focando na reativacdo de células-tronco dos fo-
liculos capilares. Existem dois tipos principais
de transplantes: autélogos, em que as CTs pro-
vém do préprio paciente, e alogénicos, que uti-
lizam as células de um doador compativel
(KREFFT-TRZCINIECKA et al., 2023).

Essa técnica ocorre através do uso de célu-
las-tronco mesenquimais (CTMSs) derivadas de
diferentes tecidos adultos, como do tecido adi-
poso (CTMs-TA), da medula 6ssea (CTMs
MO) e as CTFsP. As CTMs possuem um poten-
cial regenerativo multipotente, capaz de restau-
rar foliculos capilares e promover o cresci-
mento do cabelo por meio de diversos mecanis-
mos, como a regeneracao direta dos foliculos ou
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a criacdo de novos foliculos utilizando tecnolo-
gias organoides. Além disso, exercem fortes
efeitos anti-inflamatorios e imunomoduladores,
0 que ajuda a controlar a resposta imune. As-
sim, essas células também colaboram no trata-
mento de doengas autoimunes associadas a alo-
pecia, como o lUpus eritematoso sistémico
(LES) (SHIMIZU et al., 2022).

Especificamente, as CTMs-TA tém se des-
tacado por sua eficacia no tratamento da alope-
cia. Essas células sdo obtidas a partir da fracdo
vascular estromal (FVE) do tecido adiposo sub-
cutaneo, que inclui grupos celulares com capa-
cidade regenerativa e imunomoduladora. O uso
de células regenerativas derivadas do tecido
adiposo pode aumentar significativamente a
densidade e o didmetro do cabelo em pacientes
com diferentes tipos de alopecia. Além disso, as
CTMs-TA secretam fatores de crescimento que
ativam as células-tronco epidérmicas e as célu-
las da papila dérmica humana, promovendo am-
biente propicio para a regeneracao capilar (Fi-
gura 22.1). Esses avancos terapéuticos subli-
nham o potencial das CTMs-TA em restaurar a
funcionalidade dos foliculos capilares e tratar
efetivamente diferentes formas de alopecia (LI
etal., 2022).

Figura 1 Esquema de Tratamento com Células Tronco
Mesenquimais para Alopecia

CELULA TRONCO MESENQUIMAL
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Legenda: Imagem obtida no més de Dezembro de 2024

SINAIS ANTI-
INFLAMATORIOS

Além das CTMs-TA, as CTMs-MO tam-
bém tém mostrado grande potencial terapéutico
no tratamento da alopecia. As CTMs-MO séo

conhecidas por sua capacidade de se diferenciar
em uma variedade de tipos celulares, incluindo
células envolvidas na formacdo dos foliculos
capilares. Elas exercem efeitos significativos na
regeneracado tecidual por meio de diferenciacéo
direta e pela liberacdo de fatores paracrinos que
modulam o ambiente celular, promovendo a re-
paracdo e 0 crescimento capilar. O uso de
CTMs-MO pode levar a uma melhora na densi-
dade capilar e na espessura dos fios, além de
apresentar propriedades anti-inflamatdrias, be-
néficas para pacientes com alopecia relacionada
a condicBes inflamatdrias (SHIMIZU et al.,
2022).

As células-tronco dos foliculos pilosos, por
sua vez, estdo diretamente envolvidas na cicli-
cidade e manutencdo dos foliculos capilares,
sendo essenciais para o ciclo de crescimento e
repouso dos fios. As CTFsP podem ser usadas
de maneira isolada e expandida para criar foli-
culos capilares ou para restaurar foliculos exis-
tentes que tenham sido danificados devido a
condi¢cbes como a alopecia cicatricial. Essa
abordagem, ainda em desenvolvimento, oferece
uma promessa de regeneracdo capilar mais ro-
busta e duradoura, explorando as propriedades
intrinsecas dessas células na regeneracdo de es-
truturas complexas como os foliculos pilosos
(SHIMIZU et al., 2022).

Resultados
Os resultados deste estudo demonstram que

as terapias baseadas em células-tronco tém ga-
nhado destaque como uma abordagem promis-
sora no tratamento da alopecia, focando na rea-
tivagcdo dessas celulas dos foliculos capilares
para promover a regeneragdo e o0 crescimento
dos cabelos. As CTMs-TA destacaram-se ao
aumentar significativamente a densidade e o di-
ametro dos fios. elas sdo obtidas da FVE do te-
cido adiposo subcutaneo, secretam fatores de
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crescimento que ativam células-tronco epidér-
micas e células da papila dérmica humana, cri-
ando um ambiente favoravel a regeneracdo ca-
pilar.

Além disso, diversos estudos evidenciam
que as CTMs-MO também mostraram potencial
terapéutico significativo, promovendo a rege-
neracdo tecidual e a melhora da densidade e es-
pessura dos fios por meio de diferenciacdo ce-
lular direta e liberacdo de fatores paracrinos.
Por fim, as CTFsP demonstraram potencial pro-
missor na restauracdo e criacdo de novos foli-
culos capilares, especialmente em casos de alo-
pecia cicatricial, indicando um caminho pro-
missor para tratamentos mais eficazes e dura-
douros.

Embora tenha evidenciado que as CTMs
dos foliculos capilares atuam de forma benéfica
no tratamento da alopecia, as células tronco me-
senquimais derivadas do tecido adiposo
(CTMs-TA) podem ser colhidas em quantida-
des muito maiores, além de serem mais facil-
mente extraidas. Considera-se que o efeito das
CTMs-TA na regeneracdo capilar decorre de
seus efeitos paracrinos, isto é, através de fatores
anti-inflamatorios, anti androgénicos e pro-an-
giogénicos secretados. Em um estudo in vitro
de 2010, Won et al. evidenciou que as células
da papila dermal capilar tratadas com CTMs-
TA aumentaram de maneira significativa a sua
proliferagcdo, por meio da modulacdo do ciclo
celular (aumento de fase S, expresséo regulada
positivamente de ciclina D e ciclina quinase de-
pendente) e conversao anterior de teldgeno em
anageno.

Os estudos clinicos analisados com peque-
nos grupos de pacientes relataram efeito posi-
tivo, com aumento significativo no nimero de

cabelos, assim como notavel melhora na quali-
dade dos fios, mesmo apds 1 ano da realizacéo
do estudo. Fukuoka et al. tratou 21 pacientes
com AAG ou queda de cabelo de padrdo femi-
nino com seis sessbes de CTMs-TA (0,2
mL/cm2) a cada 35 semanas durante um peri-
odo de 3 meses. Logo apds o primeiro trata-
mento, observou-se aumento no nimero, densi-
dade e espessura dos fios. Além disso, os paci-
entes notaram mudancas positivas apds 4 a 5
tratamentos realizados, com diferencas signifi-
cantes entre 0s grupos testes e 0s grupos con-
troles.

CONCLUSAO

A terapia com células-tronco emerge como
uma abordagem promissora no tratamento dos
diversos tipos de alopecia, oferecendo possibi-
lidades inovadoras de regeneracéo capilar. Essa
técnica atua por meio da modulacdo do ambi-
ente celular e influencia diretamente o cresci-
mento do foliculo piloso, abrindo novos hori-
zontes no manejo das alopecias. No entanto,
apesar dos avancos cientificos, ainda ha desa-
fios a serem superados. Estudos adicionais sdo
essenciais para aprofundar o conhecimento so-
bre seus mecanismos subjacentes, otimizar pro-
tocolos de aplicacdo e garantir seguranca e efi-
cacia a longo prazo. Além disso, é necessario
avaliar os possiveis efeitos adversos e a viabili-
dade do uso clinico em larga escala, conside-
rando aspectos como custo, acessibilidade e re-
gulamentacdo. Somente com mais evidéncias
cientificas sera possivel consolidar essa aborda-
gem como uma opc¢éo terapéutica confiavel e
amplamente disponivel para pacientes que so-
frem com diferentes formas de alopecia.
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INTRODUCAO

A rosécea € um disturbio de pele de carater
cronico e inflamatorio, caracterizado pela pre-
senca de rubor, edema e telangiectasias, po-
dendo cursar com a formacéo de pustulas e pa-
pulas, principalmente na regido central da face
e pescoco. Sua etiologia ndo é totalmente com-
preendida, mas sabe-se que fatores vasculares e
inflamatdrios sdo o0s principais mecanismos.
Tradicionalmente, o controle da doenca é feito
a partir de estratégias de cuidado e higiene apro-
priada da pele, identificacdo e prevencédo da ex-
posicao a fatores desencadeantes e uso de ativos
topicos e orais como os anti-inflamatérios e an-
tibidticos, especialmente as tetraciclinas. Atual-
mente, muitos dermatologistas recomendam o
uso da fototerapia, inclusive como terapia ad-
junta ao medicamento oral ou tdpico, como
forma de amenizar o eritema e as telangiecta-
sias. No entanto, os estudos sobre o assunto séo
escassos, 0 que leva alguns especialistas a evi-
tarem o uso da fototerapia, especialmente
quando o paciente estd em uso de antibidticos
sisttmicos, devido ao maior risco teorico de fo-
tossensibilidade da pele, alteracbes oculares e
outros efeitos adversos da fototerapia (SCHIL-
LING et al., 2019).

O objetivo desta revisdo de literatura con-
sistiu em abordar o uso da fototerapia no trata-
mento da rosacea, além de apresentar as evidén-
cias cientificas sobre a sua eficécia.

METODO

A fim de realizar um levantamento biblio-
gréfico adequado, foram consultados, nos me-
ses de julho a agosto de 2024, referéncias so-
bre a temética do uso da fototerapia para pre-
vencao e tratamento da roséacea, nas bases de
dados: Pubmed, Scielo e Lilacs. Foram utiliza-
dos os seguintes descritores registrados no

DeCS (Descritores em Ciéncias da Saude) e
MeSH (Medical Subject Headings): “Photo-
therapy” e “Rosacea”. Desta busca, foram en-
contrados 32 artigos, resultantes de pesquisas
primarias quantitativas, qualitativas e estudos
tedricos.

Como critério de inclusdo, definiu-se o pe-
riodo de publicagdo de 10 anos de artigos publi-
cados em inglés e portugués, que abordavam as
tematicas propostas para esta pesquisa, e estu-
dos do tipo revisdo, meta-analise e ensaios cli-
nicos, disponibilizados na integra. Os critérios
de exclusdo incluiram: artigos duplicados, dis-
ponibilizados na forma de resumo, que nao
abordavam diretamente a proposta estudada e
que ndo atendiam aos demais critérios de inclu-
sdo. Foram excluidos 18 artigos, totalizando
uma amostra de 14 artigos, os quais foram sub-
metidos a leitura minuciosa e coleta de dados.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Patogénese e Etiologia
A rosécea € uma condigdo cutanea cronica

da face, caracterizada pela presenca de eritema,
edema, telangiectasias, além de papulas e pus-
tulas. Mais frequente no sexo feminino, geral-
mente se inicia entre 0s 30 e 40 anos de idade,
sendo extremamente comum. No entanto, de
modo geral, a doenca é mais branda e localizada
nas mulheres, enquanto nos homens aparece de
forma mais extensa e grave (RIVITTI, 2018).
Sua patogénese ndo e clara. Sabe-se que de-
corre de uma predisposicdo genética e que
causa uma resposta vascular alterada, responsa-
vel pelos eritemas, inicialmente curta, mas pro-
gride para uma agdo permanente. Com essa pro-
gressdo, surgem os demais elementos do quadro
clinico. O componente genetico desenvolve as
chamadas “veias de aranha” e o eritema a partir
da exposicéo cronica aos fatores de exacerba-
¢ao. Ocorre uma hiperreatividade vascular com
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vasodilatagdo anormal, resultando nas manifes-
tacbes clinicas (RIVITTI, 2018; CHANG;
CHANG, 2022; BERNSTEIN, 2023; LI et al.,
2023).

Dentre os fatores de exacerbacdo externos
para 0 desenvolvimento das respostas vascula-
res estdo: clima frio ou quente, vinho tinto, es-
tresse, luz solar, alimentos quentes ou picantes.
Além disso, estdo envolvidas desregulacdes in-
trinsecas do sistema imunoldgico neurovascu-
lar. Suas lesOes apresentam catelicina elevada,
a qual possui funcdo defensiva no sistema imu-
nologico e promove inflamacéo através da qui-
miotaxia de leucocitos (RIVITTI, 2018;
CHANG; CHANG, 2022; BERNSTEIN,
2023).

ManifestacGes Clinicas
Seus sintomas sdo divididos em primarios,

que incluem rubor, eritema persistente, telan-
giectasia, papulas e pustulas, e secundarios, cu-
jas caracteristicas sdo mais sistémicas, referen-
tes a inflamacdo, a exemplo: ardéncia, edema e
sensibilidade ao ressecamento. A fase inicial da
doenca se caracteriza por discreto eritema em
face, que pode se agravar com surtos de rubor,
também conhecida como ruborizacdo-flushing,
de duracdo varidvel, que surge espontanea-
mente ou apds contato com algum dos fatores
gatilho (RIVITTI, 2018; HUSEIN-ELAHMED
& STEINHOFF, 2022).

A rosacea é uma condicdo progressiva que
piora a exposicdo longa dos fatores de exacer-
bacdo, podendo ser classificada em quatro sub-
tipos, a partir da frequéncia dos surtos e do de-
senvolvimento das lesdes. A rosacea eritemato-
telangiectasica inclui presenca de eritema per-
sistente, podendo ou ndo ser acompanhado de
telangiectasias com surtos que agravam o qua-
dro, por fatores ja citados (Figura 23.1); a pa-
pulopustulosa se caracteriza por presenca de pa-
pulas e pustulas nas areas eritematosas (Figura

23.2), apresentando também edema, caracteris-
tica mais inflamatodria, e é mais difusa, alcan-
cando couro cabeludo e regides retroauriculares
(RIVITTI, 2018; BERNSTEIN, 2023; HU-
SEIN-ELAHMED & STEINHOFF, 2022,
NGUYEN et al., 2024).

Figura 23.1 Manifestaces clinicas em forma de eritema
e telangiectasias na rosacea

~—

.
Legenda: RIVITTI, 2018

Figura 23.2 Rosacea papulopustulosa

Legenda: RIVITTI, 2018

Ademais, a rosacea infiltrativa-nodular
consiste em placas eritematoedematosas infil-
trativas em regido de mento e nasal, acompa-
nhada de nédulos devido a hiperplasia sebacea
e, as vezes, abcessos. A fulminante, também de-
nominada pioderma facial, caracteriza-se pelo
subito aparecimento de lesdes inflamatorias cis-
ticas sobre eritema e edema, com nodulos e abs-
cessos, e predomina na regido de bochechas,
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mandibula e mento. Esses aspectos trazem im-
pacto negativo na qualidade da vida dos pacien-
tes; visando amenizar esse efeito, estudos tém
avancado e desenvolvido o uso de fototerapias
especificas para a doenca (RIVITTI, 2018;
BERNSTEIN, 2023; HUSEIN-ELAHMED &
STEINHOFF, 2022; NGUYEN et al., 2024).

Tratamento
Os tratamentos para rosacea envolvem uma

variedade de tecnologias a laser e op¢oes de po-
madas topicas. Entre as tecnologias de luz e la-
ser, a Terapia Fotodindmica Tépica (PDT), que
utiliza acido aminolevulinico (ALA), é uma op-
cdo importante, assim como a Terapia Cosmé-
tica Fotodinamica (TCP), que combina luz &m-
bar e infravermelha com fotossensibilizadores.
O Laser de Corante Pulsado (PDL) e a Luz Pul-
sada Intensa (IPL) sdo amplamente utilizados,
oferecendo boas alternativas para a reducéo de
eritema e telangiectasias. Além disso, o Laser
de Potéssio-Titanio-Fosfato (KTP), com sua ca-
pacidade de resfriamento integrado, é eficaz na
reducédo do eritema com menor impacto na dor
e tempo de recuperacdo. No campo das poma-
das topicas, o metronidazol a 0,75%, a ivermec-
tina e 0 &cido azelaico sdo frequentemente pres-
critos para tratar a rosicea inflamatdria. Esses
tratamentos podem ser usados isoladamente ou
em combinacdo, dependendo das necessidades
especificas do paciente (SCHILLING et al.,
2019; SEBBE-SANTOS et al., 2024; KELLY
etal., 2020; RUAN etal., 2024; SEARLE et al.,
2021).

Resultados
As tecnologias de luz e laser, incluindo Te-

rapia Fotodindmica Topica (PDT), Terapia
Cosmética Fotodinamica (TCP), e tratamentos
com Laser de Corante Pulsado (PDL) e Luz
Pulsada Intensa (IPL), oferecem eficacia vari-
ada no manejo da condicdo. A PDT, com a uti-

lizacdo de &cido aminolevulinico (ALA), mos-
trou-se eficaz na reducdo da vascularizagéo e na
melhora da qualidade da pele, apesar de reag0es
adversas iniciais. A TCP, que combina luz am-
bar e infravermelha com fotossensibilizadores,
também promove cicatrizagdo tecidual e neo-
vascularizagéo, contribuindo para a prote¢édo da
barreira cutanea (SEBBE-SANTOS et al,,
2024).

Tratamentos com PDL e IPL demonstraram
a mesma eficacia na reducéo de eritema e telan-
giectasias, com o PDL sendo particularmente
eficaz, embora apresente alta taxa de recorrén-
cia e maior tempo de inatividade. Além disso, a
dor referida de ambos os procedimentos foi se-
melhante (KELLY et al., 2020; RUAN et al.,
2024). A fototerapia, especialmente com PDL e
IPL, é eficaz na diminuicdo de eritema e telan-
giectasias, com uma boa tolerabilidade quando
associada ao uso de anti-inflamatdrios ou anti-
bidticos sistémicos. Os efeitos adversos relata-
dos incluem ardéncia e dor nas primeiras apli-
cacOes, que tendem a reduzir com a continui-
dade do tratamento. No entanto, métodos como
UV-A ou luz azul apresentam um risco aumen-
tado de fotossensibilidade, exigindo maior cau-
tela por parte dos especialistas (SCHILLING et
al., 2019).

Tanto PDL quanto KTP apresentam me-
Ihora significativa no eritema, com o KTP se
destacando pelo menor impacto na dor e pelo
resfriamento integrado, que protege a epiderme
do calor excessivo. O KTP demonstrou eficacia
semelhante ao PDL de 595nm, mas com meno-
res efeitos colaterais e tempo de recuperacao re-
duzido (NGUYEN et al., 2024). O IPL, por sua
vez, foi eficaz na reducdo do eritema facial e
das telangiectasias, oferecendo vantagens técni-
cas, como maior tamanho de ponto e alvos mais
selecionaveis para lesbes vasculares e pigmen-
tadas (CHANG; CHANG, 2022). A fototerapia
também se mostrou promissora no tratamento
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de rosacea granulomatosa, uma variante de di-
ficil manejo, com a Terapia Assistida por Gel
de Croméforo (CGAP) demonstrando eficacia
tanto na rosacea granulomatosa quanto na vari-
ante papulopustulosa (LIU et al., 2019).

Além disso, a combinacdo de PDL com ra-
diofrequéncia fracionada com microagulha-
mento (FMR) e baixa dose de isotretinoina de-
monstrou eficacia no tratamento da rosacea pa-
pulopustulosa resistente, promovendo uma me-
Ihora geral nas lesGes com efeitos colaterais mi-
nimos. Adicionalmente, para casos de rosacea
inflamatdria, sdo recomendados o uso de metro-
nidazol a 0,75%, ivermectina tdpica ou acido
azelaico topico, enquanto para 0 manejo do eri-
tema, podem ser utilizados brimonidina em gel,
betabloqueadores orais, laser vascular e terapia
a base de luz (KWON et al., 2020; SEARLE et
al., 2021).

Apesar dos avancgos, a revisao geral das evi-
déncias sugere gque a qualidade dos dados para
terapias baseadas em luz e laser varia de baixa
a moderada, com o PDL sendo o dispositivo
com as melhores evidéncias. Comparages di-
retas entre IPL e PDL revelaram que ambos o0s
tratamentos reduziram a vermelhidao facial de
maneira semelhante, com o IPL apresentando
uma melhora média de 60%, em comparacgéo a
45% com PDL, além de n&o exigir consumiveis
e ser mais rapido, o que pode representar uma
vantagem pratica. Em suma, a escolha do trata-
mento deve ser personalizada com base nas ca-
racteristicas da pele e nos sintomas especificos
de cada paciente, e mais pesquisas sdo necessa-
rias para confirmar a eficicia das abordagens

combinadas e otimizar os resultados do trata-
mento da rosécea (Figura 23.3) (SCHILLING
et al., 2019; HUSEIN-ELAHMED & STEI-
NHOFF, 2022; LIU et al., 2019; TIRICO et al.,
2020).

Figura 23.3 Mapa mental de resumo do uso da fototera-
pia na rosacea

‘ USO DA FOTOTERAFIA NA ROSACEA

MECANISMO RISCOS
DE AGCAO Al POTENCIAIS

CONCLUSAO

Diante dos resultados apresentados, a foto-
terapia se mostrou benéfica no tratamento da
rosacea, tendo acdo contra vermelhiddo, telan-
giectasias e lesbes. Existem diferentes técnicas
de terapias que utilizam a luz ou o laser, e a es-
colha do tratamento deve ser personalizada con-
siderando as caracteristicas individuais do paci-
ente, a forma de apresentacdo da rosacea e as
vantagens e desvantagens dos métodos disponi-
veis. Os métodos PDL e IPL sdo os que apre-
sentam melhores evidéncias. O tratamento da
rosacea baseado no uso combinado da fototera-
pia e dos medicamentos sistémicos ndo parece
aumentar a incidéncia de efeitos colaterais, no
entanto mais pesquisas S0 necessarias para
comprovar sua seguranca e eficacia.
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INTRODUCAO

Os linfomas sdo um grupo de neoplasias
que afetam o sistema linfatico, parte crucial do
sistema imunologico do corpo, e se originam
em linfdcitos, um tipo de globulo branco res-
ponsavel pela defesa do organismo. Existem,
atualmente, duas classificacdes para linfomas,
0 Hodgkin, caracterizado pela alta taxa de bom
prognostico, e 0 Nao Hodgkin, que costuma ser
mais agressivo. Este tipo de cancer pode ter eti-
ologia tanto genética, estando intimamente as-
sociado a historia familiar e a sindromes herda-
das, quanto ambientais, como exposicdo a radi-
acdo e quimicos, como o pigmento da tatuagem
(ARMITAGE, 2007; WHO, 2016; PFREUND-
SCHUH et al., 2008; JAFFE et al., 2008).

Nos ultimos anos, houve um aumento sig-
nificativo do nimero de pessoas tatuadas no
mundo, e isso fica visivel ao observar que, em
2019, aproximadamente 40% dos jovens entre
18 e 34 anos possuem tatuagem. Durante o pro-
cesso de tatuagem, os componentes quimicos
séo depositados repetidas vezes através de uma
agulha fina até a derme. As tintas utilizadas sdo
conjuntos de pigmentos coloridos organicos e
inorganicos, associados, ainda, a precursores e
subprodutos da producdo de pigmentos e aditi-
vos. As tintas coloridas normalmente possuem
aminas aromaticas primarias, enquanto as pre-
tas possuem hidrocarbonetos aromaticos polici-
clicos, além de metais como arsénio, chumbo e
niquel. Uma parcela importante de produtos
quimicos utilizados é classificada como cance-
rigenos — aminas aromaticas primarias e hidro-
carbonetos —, podendo, assim, ser associado ao
desenvolvimento de canceres, como o linfoma
(STATISTA, 2019; NIELSEN et al., 2024;
BAUMLER, 2020; GUPTA et al., 2023).

O primeiro local em que sdo encontrados 0s
corantes, é na pele, porém esta tinta ndo fica

restrita somente a esse 6rgdo. Uma porcao é ex-
sudada do corpo pela cicatrizacdo, outra é re-
movida por células imunes migratorias, e boa
parte pode ser encontrada em linfonodos proxi-
mos ao local da tatuagem. Os linfonodos abri-
gam células em proliferacdo e sdo vulneraveis a
substancias quimicas cancerigenas. Dessa
forma, a presenca continua de pigmentos e adi-
tivos toxicos nos linfonodos pode potencial-
mente induzir alteragdes celulares e promover
um ambiente propicio ao desenvolvimento de
linfomas. Assim, € plausivel concluir que a pra-
tica de tatuagem ndo apenas expde os indivi-
duos a riscos imediatos, como infecgdes, mas
também pode estar associada a um aumento pa-
toldgico na probabilidade de desenvolvimento
de linfomas, ressaltando a necessidade de mais
estudos para entender plenamente essa relacao
e suas implicacdes para a satde publica (NIEL-
SEN et al., 2024; BAUMLER, 2020; GUPTA
etal., 2023; SMITH; DOE, 2021; LEE; PARK,
2022).

A literatura cientifica ainda é escassa e,
muitas vezes, contraditoria, com alguns estudos
sugerindo uma correlacdo positiva entre a pra-
tica de tatuagem e o aumento do risco de linfo-
mas. Este resumo de literatura tem como obje-
tivo compilar e analisar as evidéncias disponi-
veis, abordando os mecanismos biologicos que
podem explicar essa relacdo, as caracteristicas
demogréficas dos individuos tatuados e as im-
plicacdes para a saude publica. A compreenséao
dessa associacdo é fundamental para orientar
praticas seguras na industria de tatuagens e in-
formar os consumidores sobre os potenciais ris-
cos envolvidos.

METODO

A fim de realizar um levantamento biblio-
grafico adequado, foram consultados, nos me-
ses de junho a agosto de 2024, referéncias sobre
a tematica “relagdo entre tatuagem e linfoma”,
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nas bases de dados: PubMed e Scielo. Foram
utilizados os seguintes descritores registrados
no DeCS (Descritores em Ciéncias da Saude) e
MeSH (Medical SubjectHeadings):Lymphoma;
Tattoo; Tattoo lymphoma. Desta busca, foram
encontrados 6.991 artigos, resultantes de
pesquisas primérias quantitativas, qualitativas e
estudos tedricos.

Como critério de inclusdo, definiu-se o pe-
riodo de publicacdo de 2007 a 2024 de artigos
publicados em inglés e portugués, que aborda-
vam as tematicas propostas para esta pesquisa,
e estudos do tipo revisdo, meta-analise e ensaios
clinicos, disponibilizados na integra. Os crité-
rios de exclusao incluiram: artigos duplicados,
disponibilizados na forma de resumo, que nao
abordavam diretamente a proposta estudada e
que ndo atendiam aos demais critérios de inclu-
sdo. Foram excluidos 6.976 artigos, totalizando
uma amostra de 15 artigos, os quais foram sub-
metidos a leitura minuciosa e coleta de dados.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os linfomas séo neoplasias do sistema imu-
nolégico originadas em linfécitos, afetando os
tecidos linfoides e formando massas tumorais.
Séo classificados em dois grupos principais:
linfomas de Hodgkin (LH), caracterizados his-
topatologicamente pela presenca de células
com morfologia variada, conhecidas como cé-
lulas de Reed-Sternberg, e linfomas ndo Hod-
gkin. Os fatores de risco fortemente associados
ao desenvolvimento desses tipos de cancer in-
cluem historico familiar de linfoma, imunossu-
pressdo, doencas autoimunes, exposicao a radi-
acdo e algumas substancias quimicas, contato
com herbicidas, doencas autoimunes e certas
infeccbes (HARVARD HEALTH PUBLIS-
HING, 2024; MONTEIRO et al., 2016).

Nos ultimos anos, o interesse por tatuagens
cresceu significativamente. Atualmente, estu-
dos realizados na Europa indicam que mais de

20% da populacédo possui tatuagens e cerca de
30% nos Estados Unidos. A maioria das pes-
soas opta por fazer sua primeira tatuagem ainda
jovem, o que resulta em uma exposicao prolon-
gada aos componentes quimicos das tintas ao
longo da vida. Entretanto, ainda ha poucos es-
tudos sobre os possiveis efeitos dessas substan-
cias na saude a longo prazo (NIELSEN et al.,
2024).

Dentre os componentes quimicos associa-
dos ao desenvolvimento de linfoma, as tintas de
tatuagem tém sido apontadas atualmente. Elas
sdo coqueteis de substancias organicas e inor-
ganicas, pigmentos coloridos, precursores e
subprodutos da sintese de pigmentos, além de
aditivos, alguns componentes considerados car-
cinogénicos. Enquanto as tintas coloridas po-
dem conter aminas aromaticas primarias, as tin-
tas pretas contém hidrocarbonetos aromaticos
policiclicos. Ainda, os metais, como arsénio,
cromo, cobalto, chumbo e niquel podem ser en-
contrados em praticamente todos os tipos de
tintas (NIELSEN et al., 2024).

O processo de tatuagem envolve a injecédo
repetida de tinta na derme por meio de inUmeras
puncdes, que rompem a barreira da pele e a tor-
nam suscetivel a entrada de antigenos. Esse pro-
cedimento induz uma resposta imunoldgica que
comeca de forma local e se torna sistémica, a
medida que os antigenos sdo translocados para
os ganglios linfaticos. A associagéo entre tatua-
gens e linfomas pode ser explicada por esse me-
canismo, evidenciado em achados clinicos
como linfa pigmentada e aumentada, além de
nodulos subcutaneos conhecidos como pseudo-
linfomas em individuos tatuados. Além disso,
ha evidéncias crescentes de que a perturbacéo
imunoldgica causada pelas tintas de tatuagem,
bem como por outras substancias exdgenas, de-
sempenha um papel significativo na patogénese
do linfoma maligno. Hipdteses, que necessitam
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de investigagéo adicional, sugerem que a expo-
sicdo a esses pigmentos pode estar associada
tanto a iniciagdo quanto a promog&o do tumor,
ou seja, & aceleragdo de seu desenvolvimento
(NIELSEN et al., 2024; ROMERO-PEREZ et
al., 2016).

A incidéncia de linfoma maligno tem au-
mentado em todo 0 mundo, e as causas desse
crescimento ainda ndo estdo completamente es-
clarecidas, tornando essencial investigar possi-
veis conexdes com fatores de estilo de vida. Até
0 momento, apenas uma pesquisa analisou a re-
lacédo entre tatuagens e o risco de linfoma. No
estudo, ndo foram identificadas evidéncias de
um risco elevado de linfoma n&o-Hodgkin em
pessoas tatuadas. Porém, é valido destacar que
essa pesquisa foi baseada em dados coletados
entre 2000 e 2004, antes da popularizacdo das
tatuagens, o que pode ter limitado a robustez
das conclusGes devido ao pequeno nimero de
participantes tatuados (NIELSEN et al., 2024;
WARNER et al., 2020).

Todavia, existem evidéncias crescentes de
que a perturbagdo imunolégica provocada pelas
tintas de tatuagem, bem como outras substan-
cias exdgenas no organismo, desempenha um
papel significativo na patogénese do linfoma
maligno. No entanto, hipdteses que sugerem
que a exposicdo a tinta pode estar associada
tanto a iniciacdo quanto a promogao, ou seja, a
aceleracdo do desenvolvimento do tumor, pre-
cisam de maior investigacao e aprofundamento
(NIELSEN et al., 2024; WARNER et al.,
2020).

Resultados
A explicacéo fisiopatoldgica que corrobora

com a hipdtese da associagao positiva entre ta-
tuagem e linfoma se baseia no fato de que, ao
causar estresse ao corpo com o ato de tatuar a

pele, seja iniciado uma forte inflamagao cro-
nica, seguida de aumento de risco para muta-
cOes de células e o posterior desenvolvimento
de cancer. Outra vertente utilizada para a inter-
pretacdo € a utilizacdo das tintas, que, ao esta-
rem no interior da derme, podem atingir a cor-
rente sanguinea e chegar aos linfonodos e cau-
sar alteragdes significativas, como, mais impor-
tantemente, os linfomas (NIELSEN et al.,
2024).

Foi realizado um estudo na Suécia do tipo
caso controle que corrobora para a identificacao
do risco de desenvolvimento associado a pra-
tica da tatuagem. Esta pesquisa reuniu pacientes
diagnosticados com linfoma maligno entre
2007 e 2017, sendo avaliada a exposi¢do por
meio de um questionério que evidenciou risco
21% maior de chances de desenvolvimento de
linfomas malignos em pacientes expostos a ta-
tuagem em comparagdo com o grupo controle,
com um intervalo confianca de 95%, exibindo
resultados favoraveis para a associagéo (NIEL-
SEN et al., 2024).

CONCLUSAO

Devido ao aumento continuo no nimero de
individuos tatuados e a crescente incidéncia de
linfomas malignos globalmente, surgem preo-
cupacdes sobre as possiveis consequéncias da
tatuagem a longo prazo. Embora pesquisas ini-
ciais apontem para uma possivel relacdo, as li-
mitacGes metodoldgicas desses estudos dificul-
tam conclusBes definitivas. Evidéncias emer-
gentes indicam que componentes das tintas de
tatuagem podem induzir perturbacdes imunolé-
gicas, ressaltando a necessidade de investiga-
cOes adicionais. Aprofundar o entendimento
desses riscos € essencial para aprimorar diretri-
zes e regulamentacdes, garantindo maior segu-
ranga no uso de tintas para tatuagem.
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INTRODUCAO

A psoriase € uma doenca caracterizada
como imunomediada, de carater cronico e infla-
matorio principalmente na pele, unhas e articu-
lacdes com formacdo de placas eritemato-esca-
mosas. A fisiopatologia esta relacionada a inte-
racdo do sistema imunologico inato e o adqui-
rido, ainda néo é claro a sua etiologia, também
pode envolver fatores ambientais, genéticos
que predispdem a doenca (CASTILHO et al.,
2021).

Ademais, € uma condicdo que tem o apare-
cimento de lesdes avermelhadas com descama-
cao da pele, queimacdo, prurido, edema e rigi-
dez nas articulacdes e alteracbes nas unhas.
Acredita-se que isso acontece quando os linfo-
citos T soltam substancias inflamatorias que fa-
vorecem a dilatacdo dos vasos sanguineo e a
proliferacdo da pele. A psoriase pode ser desen-
volvida em associacdo a comorbidades existen-
tes como doencas gastrointestinais, distarbios
do humor e cardiometabdlicos (SBD, 2025).

Essa doenca tem caracteristica estigmati-
zante relacionado ao desenvolvimento de trans-
tornos psicoldgicos como de humor e depressédo
durante o curso da psoriase. interferindo de
forma negativa na vida dos individuos (RO-
DRIGUES et al., 2020). Desse modo, o trata-
mento € individualizado e fundamental para
uma melhor qualidade de vida. Nos casos mais
leves, 0 uso de corticosteroides topicos pode re-
duzir os sintomas, no moderado o uso de foto-
terapia — exposicao a luz ultravioleta e medica-
cOes de uso sistémicos e nos graves 0 uso de
farmacos bioldgicos (SBD, 2025).

As terapias bioldgicas tém sido o novo alvo
para a psoriase grave e refrataria sendo admi-
nistrada por via subcutdnea ou endovenosa
como, o fator de necrose tumoral alfa (TNF-a)
— adalimumabe, infliximabe, a interleucina 17

(IL-17) — secuquinumabe e ixequizumabe e in-
terleucina 23 (1L-23) — guselcumabe e risanqui-
zumabe. Além disso, 0 acompanhamento psico-
I6gico, alimentagdo balanceada e prética de ati-
vidade fisica contribuem para melhora da cli-
nica e da autoestima e qualidade de vida (FRA-
ZAO et al., 2024).

O estudo tem como objetivo compreender o
uso de imunobioldgicos no tratamento de pso-
riase. Nesse sentindo, a terapia com imunobio-
I6gicos mostra eficacia e melhorias significati-
vas tanto nas lesdes cutaneas quanto na quali-
dade de vida. Entretanto, é fundamentar avaliar
o risco e beneficio de cada paciente para tomada
de decisOes terapéuticas. Sendo assim, é essen-
cial o desenvolvimento de pesquisas futuras
para investigar o mecanismo de ag&o e 0s gru-
pos mais indicados.

METODO

O estudo trata -se uma revisdo bibliogra-
fica, integrativa e exploratéria que busca conhe-
cer o tratamento com imunobioldgicos na pso-
riase. A selecdo e a coleta de dados deram-se
através de bases de dados Google Académico,
plataforma SciELO (Scientific Eletronic Li-
brary Online), Biblioteca Virtual de Saude
(BVS) e materiais digitais que estao disponiveis
como livros, dissertagdes, teses e monografias.

Os descritores de satde utilizados foram do
DESC/MESH “psoriase”, “tratamento biolo-
gico”. Os critérios de inclusdo foram materiais
na lingua de portugués, inglés e espanhol, na in-
tegra e nos ultimos 5 anos. Os critérios de ex-
clusdo foram aqueles que ndo atendiam o obje-
tivo do estudo, duplicados e padréo temporal.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A psoriase € caracterizada por um processo
inflamatorio hiperproliferativo imunomediada
afetando 2% da populagéo igual para homens e
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mulheres. Acomete a pele e unhas apresenta mi-
crovasos dilatados na derme e presenca de pla-
cas escamosas podendo ser dolorosa e prurigi-
nosa (MALDONATO, 2021). Ademais essas
lesbes sdo bem definidas e eritematosas po-
dendo acompanhar prurido e dor (RODRI-
GUES et al., 2020).

A etiologia ainda ndo é bem definida, mas
pode ter associacdo com artrite psoriésica, do-
enca de Crohn, diabetes mellitus tipo 2, sin-
drome metabolica, depresséo, genética, imuno-
I6gico e o ambiente (MALDONATO, 2021).
Além disso, 0 estresse tem alta predisposicao
em 44% dos casos e como agravante 88% dos
casos diagnosticado. Outros fatores associados
incluem tabagismo, alcoolismo, uso de drogas,
dieta, exposi¢do solar, habitos de vida (RODRI-
GUES et al, 2020).

A patogénese implica na liberagdo de subs-
tancias inflamatdrias por linfécitos T que de-
sencadeia uma aceleracdo proliferativa celular
na pele resultando em uma descamagéo nas le-
sbes cutaneas (OLIVEIRA & PAIXAOQ, 2024).
E uma doenca que pode se manifestar em qual-
quer idade, porém tem maior prevaléncia entre
20 e 30 anos, e 50 e 60 anos (LENA et al.,
2021).

A psoriase € uma doenga com grande im-
pacto na saude mental e fisica do individuo ca-
paz de interferir nas atividades diarias e sociais.
Nesse viés, condicOes de ansiedade, depresséo,
estresse e autoestima estdo presentes estabele-
cendo ciclos viciosos. O sentimento de culpa,
vergonha, rejeicdo e isolamento social contri-
buem para o agravamento da doenga e das le-
sdes (RODRIGUES et al, 2020).

Segundo Oliveira e Paixdo (2024) as prin-
cipais alteragdes encontradas na pele do indivi-
duo com psoriase séo:

* Placas de pele espessas e avermelhadas: prin-
cipalmente no couro cabeludo, cotovelos, joe-
Ihos e parte inferior das costas.

* Prurido e dor: geralmente intensas a coceira e
dolorosas em alguns casos.

* Descamacao da pele: ficam soltas em escamas
finas e prateadas podendo acumular depen-
dendo da regido afeta e corre o risco de despren-
der e o local ficar vulneravel.

» Unhas afetadas: pode levar alteragcdes com
manchas amarelas ou marrons, deslocamento
do leito ungueal.

* Articulagdes inflamadas: provoca dor, edema
e rigidez nas articulacGes, especialmente e,
maos, pés, joelhos e tornozelos.

No entanto, existem diversas formas clini-
cas que diferenciam as lesdes quanto a locali-
dade. A Psoriase Vulvar apresenta lesdes pa-
pulo eritemato escamosas e afeta regides exten-
soras como joelhos, couro cabeludo, cotovelos
e regido lombar (WERTH, 2022).

A psoriase eritrodérmica é considerada a
mais grave pela presenca de eritema e descama-
cao generalizada em 90% da superficie corpo-
rea. A psoriase gutata acomete a regido dos bra-
¢cos, pernas, couro cabeludo e tronco com pe-
quenas lesdes vermelhas em formas de gotas.
Sendo a segunda forma mais comum, afeta cri-
ancas e adultos com menos de 30 anos e pode
ser desencadeada por infeccdes virais e doengas
respiratdrias (LENA et al., 2021).

A psoriase palmo — plantar tem duas carac-
teristicas em localizagcbes Unicas de lesdes ou
erupcgéo generalizada descamativas. A psoriase
inversa diferente das demais encontra-se na
axila, virilha, dobra de cotovelo e joelho, locais
esses de atrito e suor tornando-se as lesdes mais
umidas, planas e sem descamagéo (OLIVEIRA
& PAIXAO, 2224).

A psoriase ungueal pode afetar entre 80 e
90% dos individuos em algum momento da do-
enca, inicia-se com depressdes nas unhas, au-
mento da espessura, fragilidade ungueal e man-
chas brancas em 6leo ou placas de cor de sal-
méao, espessamento subungueal, deslocamento
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da unha e hemorragias (OLIVEIRA et al.,,
2023).

O diagnostico da psoriase € clinico baseado
na anamnese com informacdes pertinentes do
caso com perguntas do historico pessoal e fami-
liar, fatores desencadeantes como estresse, in-
feccOes ou lesBes cutaneas. No exame fisico é
necessario inspecionar a pele em busca de le-
sdes, couro cabeludo, areas de dobras e unhas,
caso com a avaliacdo desses dois pontos nao
seja suficiente ha possibilidade solicitar bidpsia
da lesdo. Ademias, é essencial excluir outras
causas como erupcdo medicamentosa, linfoma
cuténeo e células T (RODRIGUES et al, 2020;
OLIVEIRA & PAIXAO, 2024).

Na terapéutica é importante levar em consi-
deracdo a gravidade e o impacto na qualidade
de vida porque pode desencadear condicoes cli-
nicas como transtorno de humor, doencgas gas-
trointestinais e cardiovasculares (MALDO-
NATO, 2021). Dentre as opgdes de tratamento
tem-se 0s agentes topicos com uso de corticos-
teroides que ajuda na inflamacéo e na coceira e
os retindides tépicos que reduzem o cresci-
mento excessivo das celulas da pele (OLI-
VEIRA & PAIXAO, 2024).

O uso da luz ultravioleta (UV) diminui os
sintomas da psoriase pode ser utilizada no con-
sultério medico ou em uma caixa de luz em
casa. O uso da vitamina D oral tem mostrado
eficacia no controle de escamas e renovacao da
pele (MALDONATO, 2021; LENA et al.,
2021). Alem desses, 0 uso das terapias comple-
mentares ajuda no alivio de alguns sintomas
como a acupuntura, aromaterapia, meditacéo e
suplementacdo dietéticos (OLIVEIRA & PAI-
XAO, 2024).

Nesse vieis, a escolha do tratamento mais
adequado depende do quadro clinico do indivi-
duo, da extensdo das lesdes, do acometimento
ou ndo das articulacbes e da gravidade (AM-
BROSIO et al., 2024). Nesse interim, 0 uso de

imunobioldgicos e uma alternativa eficaz na te-
rapéutica da psoriase sendo a primeira linha de
tratamento em casos moderado a grave, e refra-
tarios no uso de farmacos tradicionais e fotote-
rapia. Observa-se nos estudos melhorias na
qualidade de vida e na reducdo dos sintomas
(CARRASQUILO et al., 2020).

Esses medicamentos em especificos abor-
dam moléculas envolvidas na resposta inflama-
toria, mostrando eficazes como os inibidores de
TNF-alfa, IL-17 e 1L-23 cada um atua em dife-
rentes alvos moleculares, visto que eles promo-
vem um controle efetivo dos sintomas. Por
exemplo, 0 uso secukinumab, atua neutrali-
zando a IL-17 A reduzindo a gravidade da do-
enca e atua na proliferacdo de queratindcitos e
inflamac&o dérmica (TAVARES et al., 2024).

Os inibidores de TNF como adalimumabe,
etanercepte e infliximabe, diminuem a inflama-
cdo e a proliferacdo celular. Os inibidores de
IL-23, como o risancizumabe, diminuem a ati-
vacdo de células T patogénicas e a producao de
citocinas inflamatorias, resultando em uma me-
Ihora clinica (GUERRA et al., 2024).

Segundo Sigolo e Alves (2023) a decisao
terapéutica impacta na escolha do medicamento
mais adequado conforme o quadro apresen-
tando, na resposta ao longo prazo e na necessi-
dade da suspenséo do tratamento. Fica eviden-
te, que pode haver efeitos adversos reduzindo a
imunidade de defesa e favorecendo a propa-
gacdo de microrganismo. Sendo fundamental,
orientar o individuo, utilizar a dosagem e a
frequéncia indicada para o uso diminuindo 0s
efeitos.

E importante destacar que essa classe repre-
senta uma inovacao significativa no manejo da
psoriase fornecendo uma abordagem direcio-
nada nos componentes do sistema imunitario.
Além da eficacia demostrada nos imunobiolo-
gicos, tem um perfil de seguranca favoravel a
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longo prazo em psoriase moderada e grave
(GUERRA et al., 2024).

CONCLUSAO

A psoriase é uma doenca automediada, cro-
nica e inflamatdria que afeta diversas partes do
corpo, principalmente a pele. E importante o di-
agndstico adequado devido os impactos negati-
vos na qualidade de vida, na satde fisica e men-
tal do individuo. Desse modo, a terapéutica de-
pende de diversos fatores como a gravidade, o

tipo de lesdo e localizagdo para a melhor con-
duta.

No estudo em questdo, os imunobioldgicos
demostraram alta eficicia terapéutica, assim
como qualquer medicacdo é necessario enten-
der os efeitos locais e ter cautela na prescricao
do medicamento. Assim, o tratamento deve ser
individualizado e monitorado continuamente
para reajustes das intervencgdes, garantindo se-
guranca e eficacia a curto e longo prazo, bus-
cando reduzir os efeitos adversos.

189 | Pagina




REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

AMBROSIO, IC.et al. O uso de Imunobioldgicos no Tratamento da Psoriase. Brazilian Journal of Health Revi-
ew,Curitiba, v. 7, n.1, 2024. DOI:10.34119/bjhrv7n1-317.

CARRASQUILLO, QY. et al. Treatment of Erythrodermic Psoriasis with Biologics: A Systematic Review. Journal of
the American Academy of Dermatology, v.83, n. 1, p. 151-158, jul. 2020.

CASTILHO, ACS; LOPES, COP; SALLES, BCC. Fisiopatologia da Psoriase e seus Aspectos Imunoldgicos: Uma
Revisdo Sistematica. Research, Society and Development., Alfenas, v. 10, n. 11, 2021.

FRAZAO, VC. et al. Impacto das Terapias Biol6gicas no Tratamento da Psoriase: Revisdo Sistematica e Meta-anélise.
Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educa¢do-REASE, v.10.n.07. jul. 2024. DOI:
https://doi.org/10.51891/rease.v10i7.13886.

GUERRA, DKH. et al. Avancos no Tratamento Bioldgico da Psoriase: Eficicia e Seguranga a Longo Prazo. Revista
CPAQV — Centro de Pesquisas Avancadas em Qualidade de Vida, v.16, n.2, 2024. DOI:
https://doi.org/10.36692/temk1y49

LENA, AV.et al. Caracterizagdo da Psoriase e seu Tratamento: Uma Revisdo Narrativa. Sabios: Revista de Salde e
Biologia, v.16, 2021. DOI: https://doi.org/10.54372/sb.2021.v16.2428.

MALDOANTO, RVS. Relagéo entre os Niveis Séricos de Vitamina D e as Lesdes de Pele na Psoriase. BWS Journal,
v.4, 2021.

OLIVEIRA, MA.; PAIXAO, LF. Psoriase, Etiologia e seus Aspectos Psicolégicos. Faculdades Metropolitanas Unidas.
Santo Amaro, 2024.

OLIVEIRA, RSO et al. Psoriase: muito Além da Pele-o0 Impacto Sistémico e Psicolégico no Paciente com a Doenga
Imunolégica. Brazilian Journal of Implantology and Health Sciences, v.5, n.3, 2023. DOI:
https://doi.org/10.36557/2674-8169.2024v6n9p1051-1062.

SBD, Sociedade Brasileira de Dermatologia. Psoriase. Rio de janeiro, 2025.

SIGOLO, NG.; ALVES, EM. Uso de Imunobioldgicos no Tratamento da Psoriase. BWS Journal., v.6, 2023.

RODRIGUES, JMC.et al. Estresse e Psoriase: Novas Abordagens no Tratamento. Revista Eletrénica Acervo Cientifico,
v.12, 2020. DOI: https://doi.org/10.25248/reac.e4638.2020.

TAVARES, YA. et al. Tratamento Intervencionista na Psoriase: Impactos na Qualidade de Vida e Salde Geral. Brazi-
lian Journal of Implantologyand Health Sciences, v.6, n.10, 2024. DOI: https://doi.org/10.36557/2674-
8169.2024v6n10p4197-4210

WERTH, VP. Principios do Tratamento de Doengas Cutaneas. IN: Goldman, L.; Schafer, Al. Goldaman- Cecil medi-
cina. 26 ed. Rio de Janeiro: GEN1 Guanabara Koogan, 2022.

190 | Pagina




PROCEDIMENTOS
ESTETICOS

Capitulo 26

Edicao XIV

LASER NO TRATAMENTO DE
QUELOIDES: UMA REVISAO
SISTEMATICA DA LITERATURA

MANUELA AMARAL GURGEL JUNQUEIRA AZEVEDO'
MONALY DA SILVA RIBEIRO"

JULIA CASAROTO JODAS GARDEL!

ANA CAROLINA ANGELINI GRILLO?
ISADORA DE OLIVEIRA MARIANI"
LARISSA PIMENTEL BREGALDA!
GABRIEL BORGES GONCALVES!
MARCELA ARAUJO BISCARO!
MICHAELLA NASCIMENTO CARSOLA!
GIOVANA ARAUJO MISAILIDIS!
RAFAELA QUEIROZ SABBAG!

LAURA PONTIERI BIASOTTI"

ISABELLA PIMENTEL MELLO PADOVANI"
CAMILLA HERRERA MARFIL!

IDiscente — Medicina da Faculdade Sido Leopoldo Mandic, Campinas-SP
Palavras-chave: Laser; Queloide; Tratamento

Prasirwr

p]o]! 10.59290/978-65-6029-220-8.26



INTRODUCAO

O queloide constitui uma cicatriz anémala
que se estende além dos limites da leséo origi-
nal, resultante de um procedimento exacerbado
de fibroblastos e deposicao excessiva de cola-
geno na derme (BERMAN et al., 2017). Di-
ferencia-se da cicatrizacao hipertrofica pelo seu
crescimento continuo e invasdo dos tecidos
adjacentes, sem tendéncia a regressao espon-
tnea (BETARBET & BLALOCK, 2020).
Essas lesdes podem ocasionar desconforto
fisico e comprometimento estético, afetando a
qualidade de vida dos individuos acometidos
(HUANG et al., 2020).

A etiologia dos queloides permanece in-
completamente elucidada, embora fatores gené-
ticos, raciais e ambientais sejam reconhecidos
como influentes em seu desenvolvimento (SA-
DIQ et al.,, 2020). Estudos indicam maior
prevaléncia em individuos de pele mais escura,
como negros e asiaticos, indicando uma pre-
disposicdo genética associada a esses grupos
étnicos. Além disso, a ocorréncia de queloides
€ mais comum em pessoas jovens, com idade
entre 10 e 30 anos, sendo rara em criangas € ido-
sos (HUANG et al., 2020).

A incidéncia de queloides varia conforme a
populacdo estudada. Nos Estados Unidos, a
prevaléncia é estimada em 1,5% da populagdo
geral, enquanto na Africa esse indice pode che-
gar a6% (HUANG et al., 2020). No Brasil, em-
bora ndo existam estatisticas precisas, o que-
loide é considerado uma lesdo frequente, espe-
cialmente em regifes com maior concentragao
de individuos de pele escura (BERMAN et al.,
2017).

O tratamento dos queloides representa um
desafio clinico, devido a sua tendéncia a reci-
diva e a resisténcia as terapias convencionais.
Diversas abordagens terapéuticas tém sido em-

pregadas, incluindo excisdo cirurgica, infiltra-
cdo intralesional de corticosteroides, criotera-
pia, radioterapia e terapias a laser (BRAUN et
al., 2016). Recentemente, a utilizacdo de laser
fracionado de dioxido de carbono (CO:) de-
monstrou resultados promissores na remode-
lagdo do tecido cicatricial e na reducéo dos sin-
tomas associados (PARK et al., 2017).

Estudos recentes indicam que a combinacéo
de terapias pode potencializar os resultados no
tratamento de queloides. Por exemplo, a associ-
acao do laser fracionado de CO: com a aplica-
cao topica de corticosteroides tem mostrado efi-
cacia na reducdo do volume e dos sintomas das
lesbes, além de diminuir as taxas de recidiva
(CAVALLIE et al., 2015). Entretanto, a padro-
nizagdo dos protocolos terapéuticos e a reali-
zacdo de estudos clinicos controlados sdo
necessarios para estabelecer as melhores pra-
ticas no manejo dos queloides (SABRY et al.,
2019).

A relevancia do presente estudo funda-
menta-se na necessidade de ampliar o conheci-
mento sobre as abordagens terapéuticas dos
queloides, dada sua alta prevaléncia e impacto
clinico. A recorréncia dessas lesdes e a limita-
cdo das terapias convencionais impdem a ne-
cessidade de investigacbes mais abrangentes
sobre a utilizacdo do laser, que apresenta poten-
cial para induzir remodelacéo tecidual e reduzir
asintomatologia (BRAUN et al., 2016). A com-
preensdo dos mecanismos bioldgicos subjacen-
tes e a definicédo de protocolos terapéuticos pa-
dronizados podem contribuir para maior efeti-
vidade clinica e aprimoramento das condutas
dermatoldgicas (SABRY et al., 2019).

Ademais, a revisdo sistematica proposta
visa consolidar evidéncias cientificas acerca da
aplicacdo do laser no tratamento de queloides,
permitindo a avaliacdo comparativa das diver-
sas modalidades utilizadas. A identificacdo de
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aspectos como tempo de resposta ao trata-
mento, taxas de recorréncia e eventuais compli-
cacOes pode auxiliar na elaboracgéo de diretrizes
clinicas mais eficazes, reduzindo a variabili-
dade das intervencdes e otimizando os resulta-
dos terapéuticos (CAVALIE et al., 2015).

O presente estudo tem por objetivo analisar
a aplicacdo do laser no tratamento de queloides,
com énfase na eficiéncia terapéutica, mecanis-
mos bioldgicos subjacentes e desfechos clinicos
observados em estudos recentes. Busca-se con-
solidar evidéncias acerca da efetividade das di-
ferentes modalidades de laser, elucidar as van-
tagens e limitagOes dessa abordagem terapéu-
tica e propor diretrizes baseadas na literatura ci-
entifica para otimizacéo dos resultados clinicos.

Referencial Tedrico
O processo de cicatrizacdo da pele é um

complexo que envolve uma série de celulares e
moléculas, fundamentais para a restauracéo da
integridade do tecido apds uma lesdo. Este pro-
cesso pode ser dividido em trés fases principais:
inflamatoria, proliferativa e de maturagdo
(BERMAN et al., 2017; SADIQ et al., 2020).

Figura 26.1 Fase proliferativa do processo de cicatrizacdo

Fase proliferativa
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Fonte: Adaptado de Guimar&es, 2017
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Na fase inflamatdria, que se inicia imedia-
tamente apos a lesdo, ocorre a ativagao da cas-
cata de coagulacédo. As placas se agregam e for-
mam um coagulo que serve como barreira con-
tra infecgdes. Durante os primeiros trés dias,
houve um aumento da permeabilidade vascular,
permitindo a propagacédo de células inflamato-
rias para o local da ferida. Essas células, como
neutrofilos e macrofagos, desempenham um
papel crucial na limpeza do tecido necrotico e
na liberacdo de mediadores quimicos que pro-
movem a cicatrizacdo (HUANG et al., 2020;
BETARBET & BLALOCK, 2020).

A fase proliferativa comeca cerca de trés
dias apds a lesdo e pode durar algumas semanas
(Figura 26.1). Durante esta fase, o tecido de
granulacdo se forma, caracterizado pela pre-
senca de fibroblastos e novos vasos sanguineos
(angiogénese). Os fibroblastos sintetizam colé-
geno, que € essencial para a estrutura do novo
tecido. A epitelizacdo ocorre quando as células
epiteliais migram sobre a superficie da ferida,
formando uma nova camada protetora (BRA-
UN et al., 2016; PARK et al., 2017). A for-
macdo do tecido de granulagdo é vital, pois
fornece uma matriz para as células que irdo
preencher a ferida (CAVALIE et al., 2015).
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A fase de reparagdo ou maturagéo, que pode
durar meses ou até anos, envolve uma remode-
lacdo do colageno depositado (Figura 26.2).
Nesta fase, o colageno tipo Il inicial é gradual-
mente aumentado pelo coldgeno tipo | mais
forte e organizado. A vascularizagdo diminui e

Figura 26.2 Fase de maturacdo do processo de cicatrizacao

a cicatriz se torna menos vascularizada e mais
avascular ao longo do tempo. O resultado é uma
cicatriz que possui aproximadamente 80% da
forca da pele original (SABRY et al., 2019;
RAHMAN et al., 2021).

Fase de reparo
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Fonte: Adaptado de Guimardes, 2017

E importante ressaltar que essas fases néo
ocorrem de maneira linear; elas podem se so-
brepor e interagir entre si durante o processo ci-
catricial. A eficiéncia da cicatrizacdo pode ser
influenciada por diversos fatores, incluindo
idade, estado nutricional e presenca de doencas
sistémicas como diabetes (KHATTAB et al.,
2020; MEYMANDI et al., 2016).

Além das fases classicas de cicatrizacao, al-
guns autores sugerem que a coagulacdo deve
ser considerada como uma fase inicial separada
devido a sua importancia na formagéo do coa-
gulo e na ativacdo subsequente das células in-
flamatorias (ALSHARNOUBI et al., 2018).
Essa abordagem destaca a complexidade do
processo cicatricial e a necessidade de um en-
tendimento abrangente para atualizacGes
clinicas.

A compreensdo dos mecanismos envolvi-
dos na cicatrizag&o é fundamental para o desen-
volvimento de estratégias terapéuticas eficazes
em casos de cicatrizagio afetada ou formagao
de cicatrizes hipertréficas e queloides (BEHE-
RA et al., 2016). O manejo clinico deve consi-
derar tanto as caracteristicas da lesdo quanto as
particularidades do paciente para promover
uma cicatrizacdo adequada.

Os queloides representam uma desordem fi-
broproliferativa caracterizada pelo crescimento
exacerbado do tecido cicatricial além dos limi-
tes da lesdo original (Figura 26.3). Sua patogé-
nese envolve hiperatividade de fibroblastos e
aumento da deposicdo de colageno, especial-
mente os tipos | e 111, levando a uma cicatriz-
zacdo e volumosa. Diferentemente das cicatriz-
zes hipertroficas, os queloides ndo regridem
espontaneamente e podem continuar a crescer
indefinidamente (BERMAN et al., 2017).
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Figura 26.3 Aspecto morfoldgico de um queloide e cicatriz hipertréfica

Fonte: Dermatologia & Salde (2022)

A etiologia dos queloides ainda ndo esta
completamente elucidada, mas estudos apon-
tam fatores genéticos, inflamatdrios e ambien-
tais como determinantes para o seu desenvolvi-
mento. Individuos com predisposicdo genética
apresentam uma resposta exagerada ao trauma
cutdneo, resultando em controle excessivo de
fibroblastos e aumento da sintese de matriz ex-
tracelular. A predisposicdo racial é outro fator
relevante, sendo mais comum em individuos de
pele negra e asiatica, indicando uma influéncia
de variagBes genéticas relacionadas a cicatriza-
cdo andbmala (SADIQ et al., 2020).

Morfologicamente, os queloides apresen-
tam-se como lesdes elevadas, suportaveis e de
contornos irregulares, que ultrapassam os limi-
tes da ferida inicial. Sua coloragdo pode variar
de rosado a hiperpigmentado, dependendo das
caracteristicas da pele do individuo. A histopa-
tologia revela um aumento da densidade de fi-
broblastos, reorganizacdo anémala das fibras
colagenas e intensa vascularizacdo, fatores que
diminuem para sua persisténcia e dificuldade de
tratamento (HUANG et al., 2020).

Cicatriz
Queloide

As causas associadas ao desenvolvimento
dos gueloides incluem traumas cutaneos, quei-
maduras, incisdes cirurgicas, perfuracdes, infla-
mac0Oes e acne. Além disso, disturbios hormo-
nais e estados de hipermetabolismo podem in-
fluenciar a resposta cicatricial, favorecendo a
formacéo de queloides. A resposta inflamatoria
prolongada na fase inicial da cicatrizacdo induz
uma ativacgdo persistente dos fibroblastos e uma
producdo descontrolada de coladgeno, impe-
dindo a remodelacdo tecidual adequada
(BETARBET & BLALOCK, 2020).

O tratamento dos queloides é um desafio
clinico devido a sua alta taxa de recorréncia e a
resposta variavel as terapias disponiveis. Os
métodos convencionais incluem infiltracdo in-
tralesional de corticosterdides, crioterapia, ex-
cisdo cirtrgica e radioterapia superficial. A in-
filtracdo com corticosterdides, especialmente a
triancinolona, reduz a oferta de colageno e pro-
move a apoptose de fibroblastos, sendo ampla-
mente utilizada como primeira linha terapéutica
(PARK et al., 2017).
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A terapia a laser tem sido investigada como
uma alternativa promissora no manejo dos que-
loides, devido a sua capacidade de modular a
resposta inflamatdria e remodelar o tecido cica-
tricial. O laser fracionado de CO:, por exemplo,
induz microperfuragdes na derme, estimulando
a regeneracao tecidual e diminuindo a posigéo
excessiva de colageno. Ja o laser de corante pul-
sado (PDL) atua na vascularizagdo do queloide,
reduzindo a hiperemia e o crescimento fibro-
proliferativo (CAVALIE et al., 2015).

Estudos demonstram que a associacdo do
laser com outras terapias, como a infiltracdo de
corticosteroides ou aplicacdo topica de 5-fluo-
rouracil, melhora os estagios clinicos, dimi-
nuindo a espessura e a recorréncia das lesdes. A
aplicacdo do laser também favorece a permea-
bilidade da pele para farmacos, otimizando a
eficacia terapéutica dessa substancia (BRAUN
etal., 2016).

O mecanismo de acdo do laser no trata-
mento dos queloides envolve uma inducéo de
apoptose em fibroblastos hiperativos, redugao
da angiogénese e modulacdo da elasticidade do
colageno. Dependendo do comprimento da
onda e do tipo de laser utilizado, diferentes efei-
tos podem ser obtidos, como a destruicao tér-
mica seletiva dos vasos sanguineos ou o esti-
mulo da restricio da matriz extracelular
(SABRY et al., 2019).

Apesar dos avancos na terapia a laser, ainda
ha necessidade de padronizacao dos protocolos
clinicos para sua aplicacdo. A escolha do tipo
de laser, intensidade, nimero de sessdes e com-
binacdo com outras modalidades terapéuticas
deve considerar as caracteristicas individuais da
lesdo e a resposta do paciente. Ensaios clinicos
avaliados e estudos longitudinais sdo essenciais
para definir as melhores praticas no manejo dos
queloides com tecnologia a laser (RAHMAN;
etal., 2021).

Portanto, a compreensdo aprofundada da fi-
siopatologia dos queloides e dos mecanismos
de acéo das terapias a laser pode contribuir para
o0 desenvolvimento de abordagens mais eficazes
e personalizadas. A integracdo de diferentes
modalidades terapéuticas e 0 avango das pes-
quisas na area podem aprimorar os resultados
clinicos, diminuir a recorréncia e melhorar a
qualidade de vida dos pacientes acometidos por
essa condicdo (KHATTAB et al., 2020).

METODO

O presente estudo caracteriza-se como uma
pesquisa de natureza aplicada, com abordagem
exploratdria e descritiva, fundamentando-se na
revisao sistematica da literatura. A abordagem
adotada € qualitativa, uma vez que busca anali-
sar e sintetizar os achados cientificos disponi-
veis, fornecendo um panorama detalhado sobre
a utilizacdo do laser no tratamento de queloides.
A conducao da pesquisa segue os protocolos re-
comendados para revisdes sistematicas, garan-
tindo rigor metodoldgico na selecdo e analise
dos estudos incluidos.

A busca bibliografica foi realizada em bases
de dados de ampla relevancia na area da Saude,
incluindo PubMed, Scopus, Web of Science,
Embase e Cochrane Library. A selecdo dessas
plataformas é fundamentada na abrangéncia e
na indexacdo de periddicos com alto impacto
cientifico. A estratégia de busca foi estruturada
por meio de uma formulacdo de descritores pa-
dronizados e termos controlados, utilizando a
terminologia registrada nos vocabularios
MeSH (Medical Subject Headings) e DeCS
(Descritores em Ciéncias da Saude).

A combinacéo dos termos foi realizada por
meio dos operadores booleanos AND, OR e
NOT, possibilitando a ampliacéo e refinamento
dos resultados recuperados. Os descritores em-
pregados na busca incluiram: "laserterapia”,
"tratamento de queloide™, "laser fracionado”,
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“cicatriz hipertrofica”, "laser de corante pul-
sado" e "revisdo de cicatriz". A estratégia de
busca foi testada e ajustada conforme a especi-
ficidade de cada base consultada, garantindo
maior precisao na obtencdo de artigos pertinen-
tes ao tema.

Os critérios de inclusdo estabelecidos para
a selecé@o dos estudos englobaram publicagfes
cientificas indexadas nos ultimos dez anos, dis-
ponibilizadas nos idiomas portugués, inglés e
espanhol. Foram considerados apenas ensaios
clinicos planejados, estudos de coorte e revi-
sOes sistematicas que abordassem diretamente a
aplicacdo do laser no tratamento de queloides.
Estudos que apresentam dados, metodologias
convencionais ou que abordam tratamentos nao
relacionados ao laser insuficiente foram exclui-
dos da analise.

A coleta de dados foi realizada por meio de
triagem inicial dos titulos e resumos dos estu-
dos recuperados, seguida da leitura integral dos
artigos selecionados. A remocao dos dados con-
tém informacdes sobre o tipo de laser utilizado,
parametros de aplicacdo, tempo de seguimento,
desfechos clinicos, taxas de recorréncia e efei-
tos adversos relatados. Para garantir a acuracia
da coleta, os dados foram organizados em pla-
nilhas estruturadas, permitindo comparacdes e
categorizacdo das evidéncias encontradas.

A amostragem da reviséo sistematica foi
definida em conformidade com a aplicabilidade
dos critérios de elegibilidade, reunindo o maior
numero possivel de estudos relevantes. Foram
incluidos apenas artigos com delineamento me-
todoldgico robusto e que apresentam resultados
consistentes sobre a eficicia do laser na modu-
lagdo do tecido cicatricial. A analise dos dados
recolhidos com respeito aos principios da sin-
tese qualitativa, permitindo a integracéo e a in-
terpretacdo das evidéncias disponiveis na litera-
tura cientifica.

A interpretacdo dos achados observados por
meio da comparacao critica entre os estudos in-
cluidos, levando em consideracdo aspectos
como variabilidade dos protocolos terapéuticos,
impacto clinico do tratamento e limitagdes me-
todolodgicas das pesquisas apresentadas. O pro-
cesso de andlise foi lento de forma sistemaética,
evoluindo identificando padrdes, divergéncias e
lacunas de conhecimento, permitindo uma
compreensdo abrangente sobre a aplicabilidade
do laser no manejo de queloides.

A confiabilidade da anéalise foi assegurada
por meio da utilizacdo de ferramentas especifi-
cas para avaliacdo da qualidade metodoldgica
dos estudos selecionados. Foram utilizados ins-
trumentos padronizados para a verificacdo do
risco de vies, permitindo a exclusdo de estudos
com fragilidades metodoldgicas que poderiam
comprometer a validade dos achados. Além
disso, uma analise da consisténcia interna dos
dados coletados foi realizada com base na trian-
gulacdo das fontes, garantindo maior robustez
interpretativa.

Os resultados da revisdo sistemética foram
organizados e apresentados de maneira estrutu-
rada, enfatizando as principais evidéncias sobre
a eficacia e seguranca do laser no tratamento de
queloides. Uma viséo geral das informacgdes foi
realizada por meio da categorizacéo dos estudos
conforme o tipo de laser testado, caracteristicas
das evidéncias encontradas, parametros de apli-
cacao e estagios terapéuticos observados. Os re-
sultados da reviséo sistematica foram organiza-
dos e apresentados de maneira estruturada, en-
fatizando as principais evidéncias sobre a efica-
cia e seguranca do laser no tratamento de que-
loides. Uma viséo geral das informagdes foi re-
alizada por meio da categorizacdo dos estudos
conforme o tipo de laser testado, caracteristicas
das evidéncias encontradas, parametros de apli-
cacao e estagios terapéuticos observados.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

A revisdo sistematica realizada incluiu a
identificacdo de estudos que avaliaram a efica-
cia do laser no tratamento de queloides. Foram
estudados diferentes tipos de laser, incluindo o
laser fracionado de CO:, o laser de corante pul-
sado (PDL), o laser Nd :YAG e o laser de érbio
'YAG (Tabela 26.1). Os estudos apresentaram
variagdes na resposta terapéutica de acordo com
o tipo de laser empregado, tempo de tratamento,
nimero de sessGes e associacdo com outras
terapias adjuvantes (BERMAN et al., 2017).

A anélise dos resultados indicou que o laser
fracionado de CO: apresentou melhora na tex-
tura do dano e reducdo da espessura do que-
loide. O mecanismo de acdo desse laser esta as-
sociado a inducéo de microperfuragGes na der-
me, promovendo a remodelacdo do colageno
(CAVALLIE et al., 2015). Estudos apontaram
que a combinagdo desse tipo de laser com
corticosteroides intralesionais aumentou a taxa
de resposta ao tratamento, diminuindo a reco-
rréncia das lesdes (PARK et al., 2017).

Tabela 26.1 Comparacgéo entre os tipos de laser utilizados no tratamento de queloides

NUmero Médio

Tipo de Laser Mecanismo de Acéo

Taxa de Melhora Principais Efeitos

de Sessdes Clinica (%) Adversos
. Hiperemia,
CO: fracionado Remodelacéo tecidual 3ab 70-80 . p x
hipopigmentacéao
Reducéo da Eritema, desconforto
Corante pulsado ¢ L 4a6 60-70
vascularizacdo local
Modulacd Despi a
E-YAG odulagao do 5a7 50-65 espigmentacéo, dor
colageno local

Os dados também demonstraram que o laser
de corante pulsado (PDL) promove uma redu-
cao significativa da vascularizagdo dos queloi-
des, interferindo na angiogénese e atenuando a
hiperemia da lesdo. Esse mecanismo pode ser
modificado para melhorar a estética observada
em pacientes tratados com essa modalidade te-
rapéutica. Entretanto, estudos indicam que a
eficacia do PDL isolado pode ser inferior a ob-
servada com o laser de CO-, especialmente em
queloides mais espessos (BRAUN et al., 2016).

A eficécia do laser Nd:YAG foi avaliada
em estudos que analisaram sua penetragao pro-
funda na derme e sua capacidade de reduzir a
rotina de fibroblastos hiperativos. Os resultados
apontaram melhora clinica significativa, espe-
cialmente quando associados a substancias an-
tifibroticas, como o verapamil ou o 5-fluorou-
racil. A aplicagdo do Nd:YAG demonstrou uma
acdo moduladora na elasticidade do colageno,
diminuindo a rigidez da cicatrizacdo (Tabela
26.2) (SABRY et al., 2019).

Tabela 26.2 Vantagens e limitagBes dos diferentes tipos de laser

Tipo de Laser

Vantagens

Limitacdes

Eficiente na remodelacéo
tecidual, menor taxa de recidiva

CO: fracionado

Pode causar hipopigmentacdo em
peles escuras

Atua diretamente na
vascularizacdo do queloide

Corante pulsado

Necessita de um maior nimero de
sessdes para resultados significativos
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E:YAG

Acéo profunda na derme,
modula a elasticidade do colageno

Menor eficécia na reducdo da
espessura do queloide

Fonte: Dados da Pesquisa (2025)

A comparacado entre os tipos de laser reve-
lou diferencas na taxa de recidiva dos queloides
apos o término do tratamento. O laser de COx,
especialmente quando combinado com corti-
costerodides, apresentou os menores indices de
recorréncia. Ja o laser PDL e o Nd :YAG apre-
sentaram eficicia moderada, exigindo um ma-
ior nimero de sessdes para alcancar abordagens
mais abrangentes. A heterogeneidade dos pro-
tocolos nos estudos avaliados impde limitagdes
a comparacao direta dos resultados (RAHMAN
etal., 2021).

Tabela 26.3 Associacdo do laser com outras terapias

A combinacdo do laser com outras terapias,
como infiltracdo de corticosterdides e aplicagdo
topica de substéncia antifibrotica, evidenciou
um efeito sinérgico na remodelagdo tecidual
(Tabela 26.3). A integracéo dessas abordagens
demonstra uma reducdo mais acentuada da es-
pessura dos queloides e melhora nos sintomas
associados, como dor e prurido. Os dados
sugerem que o tratamento multimodal pode
fornecer maior eficAcia na abordagem
terapéutica (KHATTAB et al., 2020).

Terapia Associada

Beneficios

Observagdes

Redugcdo da elasticidade do
colageno, melhora da resposta
inflamatoria

Corticosteroides

Potencializa a eficacia do laser de
CO:

5-Fluorouracil .
fibroblastos

Inibicdo da prevencéo de

Uso combinado com laser Nd
:YAG melhora os avancos clinicos

Verapamil

Redugcdo da dor do queloide

Efeito antifibrético auxilia na
remodelagdo do tecido

Fonte: Dados da Pesquisa (2025)

Os estudos analisados também relataram
efeitos adversos associados ao uso do laser, in-
cluindo hipopigmentac&o, hiperemia transitoria
e desconforto local. A incidéncia desses even-
tos varia de acordo com o tipo de laser utilizado
e as configuracdes de aplicacdo. O uso de ener-
gias mais elevadas e a falta de protocolos bem
estabelecidos foram fatores que influenciaram a
ocorréncia de complicagbes (BETARBET &
BLALOCK, 2020).

A avaliacédo da satisfagdo dos pacientes tra-
tados com laser indicou que a maioria dos indi-
viduos melhorou na aparéncia da cicatrizagdo e
reducdo dos sintomas. Entretanto, foi observada
variabilidade na resposta ao tratamento, indi-

cando a necessidade de uma abordagem indivi-
dualizada para melhorar os resultados clinicos.
A personalizacgao das configuracgdes do laser e a
selecdo criteriosa dos pacientes foram aponta-
das como estratégias para aumentar a efetivi-
dade do tratamento (MEYMANDI et al., 2016).

Uma anélise quantitativa dos estudos reve-
lou que a taxa média de melhoria clinica variou
entre 50% e 80%, dependendo do tipo de laser
e das caracteristicas dos queloides tratados. Os
resultados foram mais expressivos nos casos
em que o laser foi utilizado em associagéo com
outras terapias. A padronizagdo dos protocolos
e a realizacdo de estudos de longo prazo foram
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recomendadas para consolidar as evidéncias so-
bre a eficécia do laser no manejo dos queloides
(ALSHARNOUBI et al., 2018).

Os achados da revisdo sistematica reforcam
a relevancia do laser como uma ferramenta te-
rapéutica promissora no tratamento dos queloi-
des. A escolha da modalidade mais adequada
deve considerar as caracteristicas individuais da
lesdo e a resposta ao tratamento. O desenvolvi-
mento de novas pesquisas com metodologia ri-
gorosa poderd contribuir para o refinamento
dos protocolos clinicos e a ampliacdo das op-
cOes terapéuticas disponiveis (BEHERA et al.,
2016).

Uma andlise dos estudos revisados demons-
tra que o uso do laser no tratamento de queloi-
des é uma abordagem promissora, com evidén-
cias apontando para sua eficacia na remodela-
cao do tecido cicatricial e na modulacdo da res-
posta inflamatdria. Diferentes tipos de laser fo-
ram avaliados, sendo o CO: fracionado, o co-
rante pulsado (PDL) e o Nd :YAG o0s mais fre-
guentemente utilizados. Os resultados indicam
que a escolha do tipo de laser deve considerar
as caracteristicas clinicas do queloide, a res-
posta técnica ao tratamento e a combinacgdo
com outras abordagens terapéuticas (BERMAN
etal., 2017).

Os estudos cientificos sugerem que o laser
CO: fracionado ¢ eficaz na remodelagdao dér-
mica e na reducéo da hiperplasia fibroblastica,
promovendo melhoria na textura e na espessura
da lesdo (CAVALIE et al., 2015). Essa modali-
dade atua por meio da indugdo de microper-
furacOes térmicas na pele, estimulando a rege-
neracdo tecidual e a reorganizagdo das fibras
colagenas. Além disso, a combinagdo desse
laser com corticosteroides tem se mostrado
eficaz na reducdo da recorréncia dos queloides,
evidenciando um efeito sinérgico entre as duas
abordagens terapéuticas (PARK et al., 2017).

Por outro lado, o laser de corante pulsado
(PDL) tem sido amplamente utilizado devido a

sua capacidade de reduzir a vascularizagdo dos
queloides, minimizando a hiperemia e a infla-
macdo associada as lesbes (BRAUN et al.,
2016). Estudos apontam que essa modalidade
de laser apresenta bons resultados quando
utilizada em lesdes recentes e bem vascu-
larizadas, contribuindo para a interrupgdo da
progressao fibroproliferativa. Entretanto, sua
eficicia isolada parece ser inferior a observada
com o CO: fracionado, especialmente em
queloides de maior espessura (SABRY et al.,
2019).

O laser Nd :YAG também se destaca por
sua penetracdo profunda na derme e sua acao
direta sobre os fibroblastos hiperativos. Estudos
indicam que sua aplicacao reduz a produgéo ex-
cessiva de colageno e melhora a flexibilidade
da cicatrizacdo (RAHMAN et al., 2021). Con-
tudo, a taxa de recidiva das lesdes tratadas com
essa abordagem ainda € relativamente elevada,
indicando que sua associagdo com substancias
moduladoras da cicatrizagdo, como o verapamil
ou o 5-fluorouracil, pode melhorar os resul-
tados terapéuticos (KHATTAB et al., 2020).

A revisdo dos resultados evidencia que a
combinacéo do laser com outras terapias, como
a infiltracdo de corticosterdides e a aplicacao de
agentes antifibroticos, resulta em melhores es-
tudos clinicos. Estudos demonstram gue a asso-
ciagdo do laser CO: com a infiltragdo de trian-
cinolona promove reducdo mais expressiva da
espessura dos queloides e menor taxa de reci-
diva, quando comparada ao uso isolado de cada
terapia (CAVALIE et al., 2015). Da mesma
forma, o uso combinado do Nd :YAG com
verapamil mostrou melhora na flexibilidade do
tecido cicatricial, conferindo maior funciona-
lidade a area tratada (SABRY et al., 2019).

Apesar dos avancos no tratamento a laser,
ainda ha desafios a serem superados. A variabi-
lidade na resposta dos pacientes e a auséncia de
protocolos padronizados dificultam a obtencéo
de resultados consistentes (BETARBET &
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BLALOCK, 2020). Além disso, os efeitos ad-
versos associados ao laser, como hipopig-
mentacdo, eritema transitorio e desconforto
local, devem ser considerados no planejamento
terapéutico (MEYMANDI et al., 2016).

Outro fator relevante discutido nos estudos
desenvolvidos é a importancia do tempo de ini-
cio do tratamento. Evidéncias sugerem que o
uso precoce do laser, em estagios iniciais da ci-
catrizacdo, pode ser mais eficaz na prevencao
da formacéo do queloide e na minimizagéo da
hiperplasia fibroblastica (ALSHARNOUBI et
al., 2018). Esse dado reforca a necessidade de
uma abordagem preventiva, especialmente em
individuos predispostos ao desenvolvimento de
queloides.

A satisfacdo dos pacientes tratados com la-
ser também foi avaliada nos estudos revisados.
A maioria dos pacientes relatou melhora este-
tica e reducdo dos sintomas associados, como
dor e prurido, corroborando a efetividade dessa
modalidade terapéutica. No entanto, a variabili-
dade na resposta individual sugere que a perso-
nalizacdo do tratamento, com ajuste dos para-
metros do laser e selegéo criteriosa dos pacien-
tes, pode ser determinante para otimizacdo dos
resultados clinicos (BEHERA et al., 2016).

A necessidade de estudos clinicos controla-
dos de longo prazo também foi enfatizada na li-
teratura revisada. Embora os dados atuais apon-
tem beneficios do uso do laser no manejo dos
queloides, ha uma caréncia de ensaios clinicos
planejados que avaliam a durabilidade dos efei-
tos terapéuticos e as melhores combinacdes te-
rapéuticas (BRAUN et al., 2016). A definicao
de protocolos clinicos mais estruturados pode
contribuir para maior reprodutibilidade dos
achados e aprimoramento das estratégias
terapéuticas.

Dessa forma, os resultados propostos indi-
cam que o laser é uma alternativa promissora no
tratamento dos queloides, especialmente

quando adicionado a outras abordagens tera-
péuticas. A escolha da modalidade mais ade-
quada deve considerar as caracteristicas indivi-
duais do paciente e a resposta ao tratamento. A
realizacdo de novos estudos podera fornecer di-
retrizes mais claras para a otimizacao do uso do
laser na pratica clinica, consolidando essa abor-
dagem como parte essencial do manejo dos
queloides.

CONCLUSAO

O presente estudo analisou a aplicacdo do
laser no tratamento de queloides, por meio de
uma revisao sistematica da literatura, evidenci-
ando que essa tecnologia representa uma alter-
nativa terapéutica viavel para o manejo dessas
lesdes fibroproliferativas. Os resultados de-
monstram que diferentes tipos de laser apresen-
tam mecanismos de acdo distintos, com im-
pacto variado na remodelacdo do colageno, na
vascularizagdo da cicatrizacédo e no beneficio da
hiperplasia fibroblastica. Dentre os métodos
avaliados, o laser fracionado de CO. demons-
trou maior eficicia na reorganizacdo do tecido
cicatricial, enquanto o laser de corante pulsado
se mostrou Util na reducdo da vascularizacdo
dos queloides. O laser Nd:YAG, por sua vez,
apresentou efeitos positivos na modulacdo da
sintese de coladgeno e melhora da flexibilidade
do tecido cicatricial.

Os dados revisados ressaltam que a resposta
clinica ao laser varia conforme o tipo de que-
loide tratado, a combinagéo com outras aborda-
gens terapéuticas e a individualizacdo dos para-
metros do procedimento. A associacdo do laser
com corticosteroides, 5-fluorouracil e vera-
pamil evidenciou potencial terapéutico superior
ao uso isolado do laser, demonstrando que uma
abordagem combinada pode aprimorar os avan-
cos clinicos e reduzir a taxa de recorréncia das
lesGes. No entanto, a heterogeneidade dos pro-
tocolos de aplicagéo e a falta de padronizacao
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dos pardmetros dificultam a comparacao direta
entre os estudos e impdem desafios para a for-
mulacdo de diretrizes terapéuticas bem defini-
das.

A revisdo dos estudos também demonstrou
que, apesar da eficacia terapéutica do laser,
existem limitagdes que podem ser considera-
das, incluindo os efeitos adversos relacionados
ao procedimento, como hiperemia transitoria,
hipopigmentacdo e desconforto local. Além
disso, a necessidade de multiplas sessdes para
obtencdo de resultados esmagadores e a varia-
bilidade na resposta individual reforcam a im-
portancia de uma selecéo criteriosa dos pacien-
tes e da adaptacdo dos protocolos clinicos de
acordo com as caracteristicas especificas de
cada caso.

Outro aspecto relevante identificado foi a
influéncia do momento de inicio do tratamento
na efetividade da terapia a laser. Evidéncias de-
monstram que a aplicacédo precoce do laser, es-
pecialmente em cicatrizes recém-formadas,
pode reduzir o tratamento fibroblastico e mini-
mizar a formacdo de queloides, lembrando que
essa modalidade terapéutica pode ser incorpo-
rada tanto na prevengdo quanto no tratamento
das lesbes prejudiciais.

A satisfacdo dos pacientes tratados com la-
ser demonstrada foi elevada nos estudos revisa-
dos, especialmente nos casos em que houve me-
Ihora estética da cicatrizagéo e interrupcgdo dos
sintomas associados, como dor e prurido. No
entanto, a variabilidade na resposta individual
reforca a necessidade de estudos adicionais para
aperfeicoamento dos critérios de indicacéo e da
definicdo dos protocolos ideais para cada perfil
de paciente.

Considerando a importancia do manejo dos
queloides e as limitagcdes das abordagens con-
vencionais, o laser se apresenta como uma al-
ternativa terapéutica relevante, com potencial

para melhorar os resultados clinicos e estéticos.
Entretanto, para que essa tecnologia seja ampla-
mente comprovada na pratica clinica, é funda-
mental que sejam realizados ensaios clinicos
controlados e estudos de longo prazo que per-
mitam uma melhor compreenséo da durabili-
dade dos efeitos terapéuticos e a determinacao
das melhores terapias terapéuticas.

A partir dos resultados deste estudo, des-
taca-se a necessidade de maior padronizacao
dos protocolos de tratamento a laser para que-
loides, garantindo maior reprodutibilidade dos
resultados e otimizacdo da pratica clinica. Além
disso, a incorporacdo de novas tecnologias,
como sistemas de entrega de medicamentos as-
sociados ao laser, pode representar um avanco
significativo no tratamento dessas lesdes, am-
pliando as possibilidades terapéuticas e dimi-
nuindo a taxa de recorréncia.

Desta forma, a utilizacdo do laser no trata-
mento de queloides se configura como uma es-
tratégia promissora, mas que ainda exige refi-
namento e maior evidéncia cientifica para sua
aplicacdo mais ampla. A definicdo de diretrizes
bem fundamentadas, baseadas em evidéncias
robustas, permite uma melhor integracdo da
tecnologia na dermatologia e na cirurgia plas-
tica, fornecendo aos pacientes alternativas tera-
péuticas mais eficazes e seguras.

Por fim, os resultados desta revisdo siste-
maética sugerem que o laser pode desempenhar
um papel fundamental na terapéutica dos que-
loides, desde que seja empregado de maneira
criteriosa € em consonancia com outros méto-
dos complementares. A continuidade das pes-
quisas na area podera contribuir para o aprimo-
ramento dos protocolos clinicos e para a ampli-
acdo das perspectivas terapéuticas, consoli-
dando o uso dessa tecnologia no manejo das ci-
catrizes patoldgicas.
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INTRODUCAO

A cicatrizacdo de feridas € um processo bi-
oldgico multifasico que envolve reagdes infla-
matdrias, proliferacdo celular e remodelagéo te-
cidual. Esse mecanismo pode ser influenciado
por diversos fatores, como idade, nutri¢do, do-
encas cronicas e terapias adjuvantes (SANTOS
et al., 2023).

A laserterapia tem emergido como uma
abordagem né&o invasiva para otimizar esse pro-
cesso, promovendo analgesia, angiogénese e
sintese de colageno. Estudos demonstram que a
terapia fotobiomoduladora pode acelerar a re-
generacao celular, reduzir o tempo de cicatriza-
¢ao e minimizar o risco de infeccdo (FERNAN-
DES et al., 2022). O uso clinico do laser tem
sido especialmente relevante no manejo de fe-
ridas cronicas, como Ulceras diabéticas e esca-
ras (OLIVEIRA et al., 2023).

Este capitulo revisa os mecanismos fisiol4-
gicos da laserterapia, suas indicac@es clinicas e
evidéncias cientificas sobre sua eficacia na ci-
catrizacdo de feridas. A cicatrizacdo de feridas
é um processo fisiologico complexo que en-
volve uma série de eventos celulares e bioqui-
micos organizados em fases inflamatdria, proli-
ferativa e de remodelacdo. O tempo e a quali-
dade da cicatrizacdo podem ser influenciados
por diversos fatores, incluindo idade, comorbi-
dades e condicGes locais da lesdo (SANTOS et
al., 2023).

A laserterapia tem sido amplamente estu-
dada como um recurso terapéutico promissor na
aceleracdo da cicatrizacdo de feridas, sendo ca-
paz de modular processos inflamatorios, esti-
mular a proliferacdo celular e aumentar a sin-
tese de colageno (FERNANDES et al., 2022).
O uso da terapia fotobiomoduladora promove
analgesia, reduz edema e favorece a angiogé-
nese, 0 que a torna uma alternativa relevante no
manejo de feridas cronicas e agudas (OLI-
VEIRA et al., 2023).

Este capitulo revisa os mecanismos de agdo
da laserterapia, suas indicacdes clinicas e as
evidéncias cientificas sobre sua eficacia na ci-
catrizacdo de feridas.

METODO

Este estudo consiste em uma revisao siste-
maética baseada na busca de artigos publicados
entre 2018 e 2024 nas bases de dados PubMed,
Scopus e Embase. A metodologia seguiu as di-
retrizes PRISMA para garantir rigor na selecéo
e analise dos estudos.

Estratégia de Busca

Foram utilizados os seguintes descritores
em inglés e portugués, combinados com opera-
dores booleanos (AND, OR): "laser therapy
and wound healing™, "low-level laser therapy in
chronic wounds", "photobiomodulation and tis-
sue regeneration”, "laserterapia e cicatrizacao

de feridas".

Critérios de Inclusao
*Ensaios clinicos randomizados, revisoes siste-

maticas e estudos experimentais.

*Pesquisas publicadas em periddicos indexa-
dos.

*Estudos que avaliem a eficacia da laserterapia
na cicatrizacao de feridas.

*Artigos em ingl€s e portugués.

Critérios de Exclusao

*Estudos em modelos animais sem extrapolacdo
clinica.

*Pesquisas sem dados quantitativos relevantes
OU Sem acesso ao texto completo.

*Artigos duplicados entre diferentes bases de
dados.

Processo de Selecdo e Analise
A triagem dos artigos foi realizada em trés

fases:
1. Leitura de titulos e resumos para exclusdo
inicial de artigos irrelevantes.
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2. Avaliagéo do texto completo para verificar
conformidade com os critérios estabelecidos.
3. Extracédo de dados sobre protocolos de laser-
terapia, comprimentos de onda utilizados e im-
pacto na cicatrizagéo.

Ap0s essa triagem, foram incluidos 35 arti-
gos para revisdo detalhada e andlise critica dos
resultados.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Mecanismos de Acdo da Laserterapia na
Cicatrizacao

A laserterapia estimula mitocondrias celu-
lares, aumentando a producdo de ATP, fator es-
sencial para processos regenerativos. Além
disso, modula a liberacdo de fatores de cresci-
mento, como o TGF-B e VEGF, que desempe-
nham papel fundamental na reparacdo tecidual
(ROCHA et al., 2022). Estudos recentes indi-
cam que a interacao da luz com as células epi-
teliais reduz o estresse oxidativo e favorece a
regeneracdo tecidual (MARTINS et al., 2023).

Impacto Clinico e Indicacbes Terapéuti-
cas
A laserterapia tem sido amplamente utili-

zada no tratamento de feridas cronicas e agudas.
Evidéncias apontam beneficios significativos
na reducdo do tempo de cicatrizacdo, na melho-
ria da vascularizacdo e no aumento da resistén-
cia mecanica da pele regenerada. Em pacientes
com Uulceras diabéticas, a terapia demonstrou
acelerar o fechamento da ferida e reduzir com-
plicagdes associadas, como infecgdo secundéria
(SILVA et al., 2023).

Protocolos e Parametros Clinicos
Os protocolos de laserterapia variam con-

forme o tipo de ferida e objetivo terapéutico. O
comprimento de onda mais eficaz para regene-
racdo tecidual situa-se entre 630-980 nm, sendo

que doses entre 4-6 J/cm? promovem os melho-
res efeitos terapéuticos. A frequéncia das apli-
cacOes também influencia os resultados, com
estudos demonstrando eficacia em sessdes de 2
a 3 vezes por semana (SANTOS et al., 2023).

Mecanismos de Acdo da Laserterapia na
Cicatrizacao

A laserterapia atua estimulando mitocon-
drias celulares, aumentando a producéo de ATP
e favorecendo a migracdo celular. Além disso,
modula a liberacdo de fatores de crescimento,
como o TGF-B e VEGF, fundamentais para a
reparacao tecidual (ROCHA et al., 2022).

Impacto Clinico e Indicacfes Terapéuti-
cas
Estudos indicam que a laserterapia é eficaz

em feridas crénicas, como Ulceras diabéticas,
lesBes por pressdo e feridas cirdrgicas com risco
de deiscéncia. A terapia demonstrou beneficios
na reducdo do tempo de cicatrizacdo e melhora
da integridade tecidual (MARTINS et al.,
2023).

Protocolos e Parametros Clinicos
Os comprimentos de onda mais utilizados

variam entre 630-980 nm, sendo que lasers de
baixa intensidade (Low-Level Laser Therapy —
LLLT) séo os mais estudados. Protocolos com
energia entre 4-6 J/cm? tém demonstrado os me-
Ihores resultados em regeneragdo tecidual
(SILVA et al., 2023).

Gréfico llustrativo
A seguir, apresenta-se um grafico (Grafico
27.1) demonstrando os efeitos da laserterapia
em diferentes fases da cicatrizagdo, evidenci-
ando o aumento da proliferacdo celular e sintese
de colageno ao longo do tempo.

206 | Pagina




Grafico 27.1 Efeitos da Laserterapia na cicatrizacdo de feridas

Efeitos da Laserterapia na Cicatrizacao de Feridas

—e— Proliferacao Celular (%)
-m- Sintese de Colageno (%) _--=
80
S
S 60}
=
(]
o
S
8 40}
o
n
Q
o
20
0 5 10 15 20
Dias de Tratamento com Laserterapia
CONCLUSAO Estudos clinicos controlados demonstram

A laserterapia tem se consolidado como
uma alternativa eficaz para potencializar o pro-
cesso de cicatrizacdo de feridas. Seu impacto
positivo na modulacdo inflamatéria, angiogé-
nese e estimulagdo celular a torna uma ferra-
menta valiosa para 0 manejo clinico de feridas
cronicas e agudas. Além disso, sua aplicacdo
tem demonstrado reducdo do tempo de fecha-
mento das lesdes e melhora na resisténcia do te-
cido regenerado, 0 que contribui para menor in-
cidéncia de recidivas.

que a escolha adequada do comprimento de
onda, da dose energética e da frequéncia de
aplicagéo influencia diretamente os resultados
terapéuticos. O aprimoramento de protocolos
baseados em evidéncias pode otimizar sua efi-
cacia e ampliar suas indicacBes em diversas
condicdes clinicas. Apesar dos avangos, mais
pesquisas sd0 necessarias para padronizar as
abordagens terapéuticas, avaliar sua aplicabili-
dade em diferentes perfis de pacientes e explo-
rar combinagdes com outras terapias regenera-
tivas para maximizar os beneficios no trata-
mento de feridas complexas.
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INTRODUCAO

A psoriase é uma condicdo clinica de
carater inflamatorio, sisttmico, crénico, imuno-
mediado e ndo contagioso. A compreensdo do
seu impacto na qualidade de vida, bem como
dos desafios na implementacdo e disponibi-
lizacdo de tratamento eficaz para os individuos
que portam essa doenca, é essencial para
discutir as perspectivas trazidas por estudos
recentes.

O impacto global estimado é de cerca de 3%
da populacdo mundial portadora de psoriase.
No cendrio nacional, segundo a Sociedade
Brasileira de Dermatologia, a prevaléncia é de
1,3%, valor correspondente a 5 milhdes de bra-
sileiros. E importante ressaltar que atinge
homens e mulheres de qualquer idade e pode
iniciar em qualquer fase da vida (GONCAL-
VES et al, 2024).

As lesdes mais comuns sdo ilustradas por
placas eritematosas e descamativas, de exten-
sdo variavel, com bordas bem definidas e que
recobrem qualquer porcao da superficie corpo-
ral. Por vezes sdo pruriginosas ou dolorosas,
fato que, em conjunto com a estigmatizacéo das
feridas previamente citadas, tem grande impac-
to psicossocial e podem ser incapacitantes para
os portadores da doenga.

Trata-se de uma enfermidade de curso cicli-
co, com quadro clinico marcado por periodos de
remisséo ou exacerbacgéo das manifestacoes ca-
racteristicas, as quais podem ou ndo estar
associadas a sintomas articulares, no caso da ar-
trite psoriasica (APSO). Além da APSO, outros
tipos existentes de psoriase sdo: Psoriase Vul-
gar; Ungueal;, do Couro Cabeludo; Gutata;
Invertida; Pustulosa; Palmo-Plantar e Eritro-
dérmica. A classificagdo em cada um dos seus
subtipos depende do local do corpo que é
acometido, dos aspectos dermatoldgicos das
lesBes, do curso clinico e da associagdo com

outros sintomas. E importante a correta es-
tratificacdo do paciente em cada grupo e
também considerar a gravidade da doenca
apresentada, para que possa ser tracado um
plano terapéutico individualizado e adequado
(PCDT, 2021).

Sabe-se que a etiologia dessa condigéo
patolégica é multifatorial, abrangendo prin-
cipalmente o comportamento imunoldgico do
portador, mas também envolve componentes
genéticos, fatores ambientais, medicamentosos
e estresse. O mecanismo imunolégico que
define a fisiopatologia da psoriase é complexo,
e consiste em uma associagao entre o0 sistema
imune inato e o adquirido. A producdo exa-
cerbada de citocinas inflamatorias, prin-
cipalmente TNF-alfa, IL-17 e IL-22 tém
participacdo importante nesse processo, que
resulta nas manifestacbes dermatoldgicas dis-
cutidas (CASTILHO et al, 2021).

As estratégias para o tratamento da Psoriase
estdo em constante evolugéo, visto que novas
pesquisas exploram os mecanismos fisiopa-
toldgicos responsaveis pela formacdo do qua-
dro clinico no paciente. A escolha do melhor
método terapéutico é individualizada, e deve
levar em consideracdo alguns fatores, como a
extensdo das lesdes, a porcao do corpo acome-
tida, a associacdo com outros sintomas e 0
impacto na vida do portador. Por conta da com-
tribuicio do componente psicologico na
fisiopatologia da doenga, em alguns casos é
recomendada a abordagem multidisciplinar pa-
ra um cuidado integrativo e potencializacao de
resultados. Atualmente, o arsenal de tratamento
para o controle das manifestacbes da enfer-
midade discutida € vasto e dispde das seguintes
terapias: topicas, como corticosterdides, ana-
logos da vitamina D, derivados do alcatrdo e
antralina, ceratoliticos e emolientes; foto-
terapia, fotoquimioterapia (PU-VA) e UVB de
banda estreita (NB-UVB); terapias sistémicas,
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como Metotrexato, Acitretina e Ciclosporina;
além de terapias bioldgicas, como Etanercepte,
Adalimumabe, Ustequinumabe e Secuqui-
numabe.

E visto que as drogas que mais evoluem
com os resultados de estudos recentes séo 0s
imunobiolégicos, porém, a implementagdo em
larga escala e a disponibilizagéo facilitada para
pacientes com indicagdo de uso ainda esharram
no seu alto custo de producdo. Dessa forma,
torna-se necessaria a profunda analise dos
impactos socioecondémicos da doenca na
sociedade, para que seja possivel estimar a
viabilidade do fornecimento dessas drogas a
populacdo geral, assim como avaliar alterna-
tivas de menor custo para reduzir o impacto no
orcamento da saude publica e suplementar.

O objetivo deste capitulo é discorrer sobre
as perspectivas do tratamento da psoriase, com
foco em discutir a utilizacdo das terapias recen-
temente disponibilizadas, principalmente os
imunobiolégicos. Além disso, a avaliagdo dos
impactos orcamentarios causados pela alta
prevaléncia da doencga no cenario nacional se
fez necessaria para uma analise mais precisa a
respeito da viabilidade de aplicacdo das novas
estratégias terapéuticas pelo SUS e pela salde
suplementar.

METODO

Trata-se de uma revisdo ndo sistematica
realizada no periodo de Janeiro a Margo de
2025, por meio de levantamento bibliografico
nas bases de dados: PubMed e SciELO, assim
como de artigos disponibilizados pela Socie-
dade Brasileira de Dermatologia.

Os critérios de inclusdo foram: artigos nos
idiomas portugués e inglés, publicados no pe-
riodo de 2020 a 2025, com excecdo de alguns
artigos de 2016, 2017 e 2019, os quais foram
relevantes para a realizagdo do trabalho e que
abordavam a tematica acerca da psoriase; es-

tudos do tipo revisdo, meta-analise e protocolos
clinicos, disponibilizados na integra. Os cri-
térios de exclusdo foram: artigos duplicados,
disponibilizados na forma de resumo, que nao
abordavam diretamente a proposta estudada e
que ndo atendiam aos demais critérios de
inclus&o.

Apos os critérios de selecdo restaram 12
artigos que foram submetidos a leitura minu-
ciosa para a interpretacéo e integracéo. A discu-
ssdo foi apresentada a seguir em texto, de forma
integrativa, divididos em categorias teméticas
abordando: imunobioldgicos utilizados para o
tratamento da doenca discutida, inovacgdes na
area de terapia medicamentosa e perspectivas
de disponibilizacdo pela salde publica e
suplementar.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Imunobioldgicos
As terapias biol6gicas tiveram seu inicio no

século passado e sdo excelentes no controle e
tratamento de inimeras doencgas tumorais ou
inflamatdrias, como é o caso da psoriase. Ao
longo das Ultimas décadas novos medicamentos
com diferentes vias de atuagdo tém aumentado
ainda mais o leque de possibilidades tera-
péuticas, permitindo um tratamento mais indi-
vidualizado, com menos efeitos colaterais e
maior eficacia para cada perfil de paciente.
Atualmente, no Brasil, temos os seguintes imu-
nobiolégicos aprovados pela Agéncia Nacional
de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) com agéo na
psoriase, separados por local de acao:

eDrogas que atuam inibindo o fator de necrose
tumoral-a (TNF-a): adalimumabe, certolizu-
mabe, etanercepte, infliximabe;

eDrogas que se direcionam a inibir diferentes
interleucinas (IL) ou seus respectivos recetores,
com alvo, principalmente nas ILs 12, 17, 23 e
36;
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1. inibidores da IL-17: bimequizumabe,
brodalumabe, ixequizumabe, secuquinumabe;
2. inibidores da IL-12 e 1L-23: S&o op¢des
de anti-interleucina, ainda: ustequinumabe,
guselcumabe (anti IL-23), risanquizumabe
(anti- IL-23), tildraquizumabe (anti- IL-23);

3. inibidor da IL-36: espesolimabe (anti-
IL-36), este ultimo sendo o Unico aprovado para
0 tratamento das crises de psoriase pustulosa
generalizada;

eInibidor da tirosina quinase 2 (TYK2), tendo
como representante o deucravacitinibe, que
atua por uma inibicao seletiva nessa tirosina da
familia das Janus Quinases (JAKS). (SBD,
2024).

Principais Futuras Inovacoes
Embora existam indmeras medicagdes

compondo o arsenal terapéutico da psoriase,
seu tratamento muitas vezes enfrenta obsta-
culos, seja por indisponibilidade, por méa ade-
séo, por falha terapéutica ou pelo custo. Por isso
é de extrema importancia que se busque sempre
novos meios de integrar e ampliar as medi-
cacgdes disponiveis

Em se tratando de biol6gicos, a medida que
melhor entende-se a fisiopatologia da psoriase,
novas descobertas caminham para o desenvol-
vimento de novas drogas que melhor atuem nas
diferentes vias inflamatorias envolvidas.
Atualmente as principais linhas de pesquisa,
estdo voltadas para Inibidores de 1L-23,
Inibidores da JAK, inibidores de IL-36, Ini-
bidores RORyt (receptores gamma-t Orfaos
relacionados ao receptor retinoide) e Inibidores
ROCK?2 inibidores de fosfodiesterase (PDE4)
(PETIT RG et al, 2021; SBD, 2024).

Tentando tornar o tratamento ainda mais
individualizado e eficaz, tem-se realizado
inimeros estudos na farmacogenética, para ma-
pear genes que se relacionam com a resposta
para determinados biologicos e definir a tera-

péutica ideal. Alguns exemplos séo: a relacéo
encontrada entre o ustequinumabe (inibidor de
IL-12 e IL-23) e 0 alelo HLA-C*06:02, que tem
sido sugerida como possivel preditor de melhor
resposta a droga. Além do HLA-C*06:02, ou-
tros polimorfismos genéticos, especialmente os
relacionados a regulacdo das citocinas, aparen-
tam influenciar a eficacia do tratamento com
Ustequinumabe. Outra avaliagdo interessante
foi referente aos inibidores de IL-17 Secuqui-
numabe e Ixequizumabe, onde também foi ava-
liada a resposta ao tratamento baseada no status
HLA-C*06:02; porém, ao contrario do Ustequi-
numabe, ambas as drogas ndo parecem sofrer
impacto significativo desse alelo. Embora esses
sejam apenas exemplos, e estudos futuros
devem se concentrar ndo s6 em polimorfismos
relacionados a eficacia, mas também em
preditores de toxicidade e otimizagao de doses,
percebe-se como no futuro a farmacogenética
pode revolucionar o tratamento bioldgico
reduzindo custos e a morbidade associada as
terapias (MUNNOZ ACEITUNO et al, 2020).

Além disso, encontram-se grandes avangos
com o0 uso de nanotecnologia em terapias
topicas com a utilizacdo de biomateriais para
aumentar a eficicia da administracdo e dire-
cionamento dos farmacos, sendo 0s mais
representativos as nanoparticulas, microagu-
Ihas, nanofibras e hidrogéis (PETIT RG et al,
2021).

Biossimilares
Um estudo publicado no jornal britanico de

dermatologia avaliou que em um grupo de 225
pacientes brasileiros com psoriase moderada /
severa 22,2% (50) ndo tiveram acesso ou
reembolso no uso de drogas biolégicas (MAUL
et al, 2023). Mesmo assim, no Brasil, embora
os remédios bioldgicos representem menos que
3% das prescrigdes, eles sdo responsaveis por
40% do orcamento do Ministério da Salde para
produtos farmacéuticos, por isso, novos cami-
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nhos séo de extremo valor para o governo
brasileiro (DE LA CRUZ et al, 2017). Uma boa
estratégia de saude puablica para diminuir os
custos dos medicamentos e aumentar a
acessibilidade dos produtos biologicos é o
aumento da disponibilidade e utilizagcdo de
biossimilares. Os biossimilares sdo moléculas
geradas por meio de DNA recombinante com o
objetivo de produzir uma entidade terapéutica
que seja altamente similar ao medicamento
biolégico de referéncia aprovado anterior-
mente, sem diferengas clinicamente significa-
tivas, de pureza, de eficicia ou de seguranca
(DE LA CRUZ et al, 2017). Na Franca, por
exemplo, foi realizado um estudo para avaliar
0s 5 anos subsequentes a introducdo dos bios-
similares no mercado, com excelentes resul-
tados, onde foi observada uma taxa de pene-
tracdo de quase 80% para anti-TNFs e uma
economia maior que 820 milhdes de Euros no
periodo estudado (JARRION et al, 2022). No
Brasil, em 2015, foi aprovado o primeiro
biossimilar pela ANVISA, o Remsima® (infli-
ximabe). Os passos para a incluséo e aprovacao
de novos biossimilares é mais simplificado que
0 do medicamento originador, por contarem
com a possibilidade de estudos clinicos mais
resumidos e baratos, contudo sem prejudicarem
a seguranca do processo. Sobre essa questdo, a
ANVISA (agéncia nacional de vigilancia sani-
taria) aprovou em 27/05/2024 um novo regula-
mento acerca de biossimilares, visando permitir
a flexibilizacdo segura das regras de autori-
zacdo e requisitos para o registro de medica-
mentos biossimilares no Brasil e favorecendo
acesso a mais medicamentos com seguranca e
eficicia, ainda por meio de critérios técnicos
(ANVISA, 2024).

Impactos na Saude Publica e
Suplementar
E notdrio que as drogas que mais evoluem

com os resultados de estudos recentes sdo 0s

imunobioldgicos, porém a implementacdo em
larga escala e a disponibilizacéo facilitada para
pacientes com indicacdo de uso encontram difi-
culdades. Nesse contexto, é essencial discutir
0s impactos da psoriase na populacéo brasileira,
assim como seu impacto financeiro no contexto
do Sistema Unico de Satde (SUS) e na satde
suplementar para que, dessa forma, seja
possivel explorar possiveis alternativas em prol
da oferta de uma assisténcia a satde mais efici-
ente e integral.

Sob a Gtica social, sabe-se que a psoriase é
uma doenca negligenciada e pouco discutida,
que é capaz de causar desconforto, angustia e
afetar a qualidade de vida do paciente, assim
como sua autonomia. Ademais, destaca-se a
questdo do preconceito e do desconhecimento
da doenga, que agravam ainda mais a condicao
psicossocial dos pacientes e torna acbes como
campanhas de conscientizacdo e politicas pu-
blicas ainda mais essenciais.

Na atual conjuntura, o tratamento da psori-
ase na salde publica é manejado por érgdos
como a Comissdo Nacional de Incorporacéao de
Tecnologias no Sistema Unico de Sadde (Coni-
tec) e a Agéncia Nacional de Satde Suplemen-
tar (ANS), que buscam garantir aos pacientes
opcodes de tratamento que tragam bem-estar. O
tratamento é guiado pelo Protocolo Clinico e
Diretrizes Terapéuticas (PCDT) da Psoriase,
aprovado pelo Ministério da Saude em 2021.
No arsenal terapéutico atual, as medicagdes bi-
oldgicas tém apresentado resultados cada vez
mais agradaveis, o que consolida sua importan-
cia como opcao terapéutica no SUS e na saude
suplementar, porém o principal empecilho de-
ssa categoria é seu alto custo de producédo e
distribuicdo. Com o0 aumento no namero de di-
agnosticos de psoriase e os resultados satisfa-
torios dos biologicos, é fato que o SUS ira ofer-
tar cada vez mais essa categoria aos seus paci-
entes, 0 que ird onerar ainda mais o sistema de

213 | P4gina




salde e exigir uma participagdo financeira
ainda maior do poder publico. Quanto a satde
suplementar, a prescri¢cdo dos biologicos tam-
bém se torna cada vez mais comum, 0 que pode
impactar no custo dos planos de salde e nas fi-
nancas dos pacientes, que muitas vezes pode es-
tar afetada pela estigmatizacdo social. A discri-
minacdo contra as pessoas que portam a psori-
ase pode influenciar diretamente a sua compe-
téncia de acessar os tratamentos adequados. Em
muitas organizacgdes, a crenca de que a psoriase
é propagativa pode provocar problemas para as
pessoas em lugares publicos, englobando
também instalacOes de farmécia e cuidados com
a saude. O afastamento do trabalho diminui a
capacidade de pagar pelos proprios cuidados de
salde, que sdo fundamentais e impede a cola-
boracdo completa na sociedade, de um jeito que
proporcione o seu bem-estar geral e uma qua-
lidade de vida saudavel (MICHALEK &
LORING, 2016).

No Brasil, cerca de 40% dos gastos do Mi-
nistério da Saude com medicamentos sdo com
biofarmacos. Uma importante alternativa tera-
péutica e mais econdmica sdo os biossimilares,
drogas altamente similares a outros bioldgicos
ja comercializados (de referéncia). Podem ser
produzidos apos a expiracdo de patentes e pro-
tecdo de mercado do medicamento de referén-
cia, com o objetivo de reduzir custos. Em 2010,
a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(Anvisa) regulamentou o registro de produtos
bioldgicos e biossimilares. Entretanto, pela sua
complexidade molecular e de producéo, exis-
tem varios pontos polémicos na regulamenta-
¢ao dos biossimilares. Em conclusdo, os bios-
similares podem gerar grande economia, mas
para que Seu uso seja seguro, alguns pontos pre-
cisam ser revistos. A Sociedade Brasileira de
Dermatologia (SBD) acredita na qualidade dos
biossimilares regulamentados no pais e posici-

ona-se favoravel ao seu uso por pacientes “bio-
naives”, ou em troca unica feita com o consen-
timento do médico e do paciente (SBD, 2020).

Outra estratégia para reduzir o impacto fi-
nanceiro do arsenal terapéutico da psoriase sob
a salde publica e suplementar é a fototerapia,
pois ela é capaz de atrasar em até um ano o ini-
cio de drogas sistémicas (SBD, 2024).

CONCLUSAO

A psoriase é uma doenca multifatorial cuja
fisiopatologia ainda ndo estd completamente
elucidada. A medida que avancam os estudos
sobre a doenca, novas terapias estdo sendo tes-
tadas e implementadas. Diversas frentes de pes-
quisa, no &mbito global, como nanotecnologia,
farmacogenética e a ampliacdo das terapias bi-
oldgicas, prometem revolucionar a forma de
tratamento. Contudo, 0 acesso a essas novas es-
tratégias nos paises do hemisfério sul pode ser
custoso e demorado. No Brasil, o arsenal tera-
péutico é excelente, com indmeras opcaes,
tanto topicas quanto sistémicas, incluindo os
tratamentos biologicos. No entanto, especial-
mente no caso das terapias bioldgicas, 0 im-
pacto econdmico e a dificuldade de acesso
ainda representam grandes desafios para a po-
pulacdo. Nesse cenario dos impactos na saude
publica e suplementar, conclui-se que os bios-
similares, associado ao uso da fototerapia, sdo
ferramentas interessantes para diminuir os altos
custos demandados pelas estratégias terapéuti-
cas da psoriase, além de permitir a democrati-
zacgdo de terapias mais confortaveis e mais efi-
cientes. Além disso, a relevancia da psoriase na
esfera socioeconémica do pais torna evidente a
necessidade de se discutir mais campanhas de
conscientizagdo em veiculos de midia, assim
como de se desenvolver mais politicas publicas
para oferecer uma melhor qualidade de vida aos
cidad&os que convivem com a doenga.
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INTRODUCAO

O céancer de pele é a neoplasia mais comum
na populacao brasileira representando cerca de
30% de todos os tumores malignos diagnostica-
dos no pais (ARANHA, 2024). Essa neoplasia
ocorre devido ao crescimento anormal e des-
controlado das células que comp&em a pele, que
se dispdem formando camadas e, de acordo
com as diferentes formas que forem afetadas,
serdo definidos os diferentes tipos de cancer
(ARANHA, 2024; SBD, 2025).

A neoplasia maligna de pele pode ser divi-
dida em dois grandes tipos: melanoma e nao
melanoma, sendo o tipo ndo melanoma o de
maior incidéncia e de menor mortalidade. Entre
eles, o carcinoma basocelular (CBC) € o mais
comum e 0 menos agressivo, correspondendo a
80% dos casos de cancer de pele, que surge nas
células basais, na camada mais profunda da epi-
derme. O segundo tipo de tumor maligno mais
frequente é o carcinoma espinocelular (CEC),
que se manifesta nas células escamosas da ca-
mada mais externa da epiderme (ARANHA,
2024; NETO FILHO REZENDE, 2020).

O melanoma € o tipo de cancer menos fre-
quente entre as neoplasias malignas do 6rgao.
No entanto, possui 0 pior progndstico e 0 maior
indice de mortalidade devido a sua agressivi-
dade e capacidade metastatica (ARANHA,
2024). Apesar de ser considerado o tipo mais
grave, quando ocorre a deteccdo precoce, as
chances de cura correspondem a mais de 90%.
Por isso € necessario que a populacdo esteja
atenta as principais manifestacGes da doenga,
como mudanca de coloragédo, formato ou tama-
nho de pintas e sinais (SBD, 2025).

Considerando a alta incidéncia do cancer de
pele no Brasil e o custo elevado para o sistema
publico de salde, esse estudo visa analisar e
descrever a epidemiologia das internacdes,

morbimortalidade e o impacto econdmico das
neoplasias malignas de pele no Brasil, entre 0s
anos de 2017 e 2024.

METODO

Este trabalho trata-se de um estudo epide-
mioldgico, descritivo, quantitativo e retrospec-
tivo, que disserta sobre as internacdes por neo-
plasia maligna da pele no Brasil no periodo de
dezembro de 2017 a dezembro de 2024. Os da-
dos foram coletados em fevereiro de 2025 no
Sistema de Informacgfes Hospitalares do SUS
(SIH/SUS), através da plataforma do Departa-
mento de Informética do Sistema Unico de Sa-
Ude (DATASUS). Para tracar o perfil epidemi-
ologico do estudo, foram analisados os seguin-
tes parametros: total de internacdes, faixa eta-
ria, sexo, cor/raca, carater do atendimento, cus-
tos, média de permanéncia hospitalar, 6bitos e
taxa de mortalidade.

Por fim, os dados foram tabulados por meio
do software Microsoft Excel 2010 e os resulta-
dos foram apresentados em forma de tabelas e
gréficos produzidos no Microsoft Word 2010,
além de comparados as literaturas encontradas
para discussao.

Devido aos dados serem extraidos de um
banco de dados de dominio publico, ndo foi ne-
cessario submeter este trabalho ao Comité de
Etica em Pesquisa. Devido aos dados serem ex-
traidos de um banco de dados de dominio pu-
blico, ndo foi necessario submeter este trabalho
ao Comité de Etica em Pesquisa.

RESULTADOS E DISCUSSAO

De acordo com os dados disponibilizados
pelo DATASUS, o estudo foi elaborado anali-
sando o perfil epidemioldgico de pacientes di-
agnosticados com neoplasia maligna de pele, no
periodo de janeiro de 2017 a dezembro de 2024.
O total de internacGes notificadas durante esse
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periodo foi de 54.815 casos, com um aumento
de 19,2% do total de internacGes de janeiro de
2017 para dezembro de 2024. Esse elevado va-
lor de nimero de casos é concordante com 0s
dados disponibilizados pelo Instituto Nacional
de Cancer (INCA, 2022)), que relata a neo-pla-
sia maligna de pele é o tumor maligno mais co-
mum no Brasil, sendo registrado aproxi-mada-
mente 185 mil novos casos a cada ano.

Desse total, a maioria das hospitalizagdes
ocorreu na regido Sudeste, com 22.180 casos,
que corresponde a 40,4%. Nessa regido, o Es-
tado com maior incidéncia é Séo Paulo (12.260,
22,3%). Em seguida, a regido Sul com 19.271
casos (35,1%), em especial o Estado do Parana.
J& a unidade federativa, com menor incidéncia
é aregido Norte, com 1.291 casos (2,3%). Esses
dados demonstram uma disparidade significa-
tiva que reflete as complexidades tanto do sis-
tema de salde quanto das caracteristicas socio-
econOmicas e ambientais das regides. As regi-
des mais predominantes, possuem além de uma
maior densidade populacional, uma maior in-
fraestrutura e acesso a servicos de saude, o que
resulta em um maior nimero de diagndsticos e
consequentemente, mais internagdes registra-
das. Em contrapartida, a regido Norte, possui
caréncia de recursos e médicos especializados,
0 que contribui para que a detec¢do do cancer
de pele seja mais tardia e menos eficiente (Ta-
bela 29.1).

Tabela 29.1 Internagbes por neoplasia maligna de pele
por regido/unidade de federacdo entre 2017 e 2024

Regido/Unidade da Fede-

ragio Internagdes
Regido Norte 1219
Rondbdnia 241
Acre 54
Amazonas 134
Roraima 41

Para 424
Amapa 34
Tocantins 291
Regido Nordeste 9261
Maranhé&o 410
Piaui 295
Ceard 1065
Rio Grande do Norte 786
Paraiba 896
Pernambuco 3313
Alagoas 526
Sergipe 168
Bahia 1802
Regido Sudeste 22180
Minas Gerais 5145
Espirito Santo 1406
Rio de Janeiro 3369
Sé&o Paulo 12260
Regido Sul 19271
Parana 7138
Santa Catarina 5411
Rio Grande do Sul 6722
Regido Centro-Oeste 2884
Mato Grosso do Sul 545
Mato Grosso 617
Goiés 1243
Distrito Federal 479
Total 54815

Fonte: Ministério da Salde —Sistema de Informagdes
Hospitalares do SUS (SIH/SUS)

Quanto a faixa etaria, 0 maior nimero de
internacOes foi em pacientes de 60 a 69 anos,
com 13.404 casos (24,4%), seguida de 70 a 79
anos (21,16%). Em contraste, a populacdo mais
jovem, com a faixa etaria abaixo dos 39 anos,
possui uma incidéncia muito menor, totali-
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zando 11,1% de todas as internagdes. Essa ana-
lise de dados demonstra o crescimento de hos-
pitalizacGes com o avanco da idade, isso se da
pelo acimulo de exposicao a fatores ambientais
carcinogénicos, como: exposic¢ao solar e uma
menor eficiéncia do sistema imunolégico con-
tra lesdes celulares, aumentando alteracGes ge-
néticas, que proporcionam o surgimento de ne-
oplasias (GUIMARAES, 2019). J4 0 grupo com
idade abaixo de 39 anos, mesmo com uma me-
nor incidéncia, seu nimero de casos est asso-
ciado principalmente a fatores genéticos (FI-
ORE 2021) (Tabela 29.2).

Tabela 29.2 InternacGes por neoplasia maligna da pele
por faixa etéria, entre 2017 e 2024

Faixa Etaria Internacgdes
Menor 1 ano 62
1 a4 anos 178
5a9anos 254
10 a 14 anos 250
15 a 19 anos 481
20 a 29 anos 1760
30 a 39 anos 3344
40 a 49 anos 6330
50 a 59 anos 10331
60 a 69 anos 13404
70 a 79 anos 11604
80 anos e mais 6817

Fonte: Ministério da Salde —Sistema de Informacdes
Hospitalares do SUS (SIH/SUS)

Quanto ao sexo, ndo houve diferencas sig-
nificativas, havendo uma discreta predominan-
cia do masculino, com um total de 28.188 casos
(51,4%), enquanto o feminino apresentou
26.627 internacdes (48,6%0) (Tabela 29.3).
Essa pequena diferenca pode ser por alguns fa-
tores, como a menor adesao a medidas profila-

ticas pelos homens, como uso de protetores so-
lares, além de uma menor atencdo a satde dessa
populacdo (TOFETTI, 2006).

Tabela 29.3 InternacBes por neoplasia maligna de pele
segundo o sexo, entre 2017 e 2024

Sexo Internacdes
Masc 28188
Fem 26627
Total 54815

Fonte: Ministério da Salde —Sistema de Informagdes
Hospitalares do SUS (SIH/SUS)

Em relacdo a cor/raca, a branca predomi-
nou, com 34.878 internacdes (63,6%), seguida
da cor parda com 14.849 internagdes (27%), en-
quanto a notificacdo da cor preta, amarela e in-
digenas em conjunto totalizaram 15.060 casos
(2,74% do total de internacgdes), enquanto 3.582
casos nao forneceram tal informacéo. Esse per-
fil dos pacientes demonstra a relacéo entre peles
mais claras e o surgimento dessa neoplasia, 0
que se da pela menor quantidade de melandci-
tos presentes nessa populacdo, como conse-
quéncia, menor quantidade de melanina, que
gera uma protecdo contra o céncer de pele
(SBD, 2025) (Tabela 29.4).

Tabela 29.4 InternagBes por neoplasia maligna de pele
segundo a cor/raca, entre 2017 e 2024

Cor/raca Internacdes
Branca 34878
Preta 1119
Parda 14849
Amarela 370
Indigena 17
Sem informagéo 3582
Total 54815

Fonte: Ministério da Saude —Sistema de InformacGes
Hospitalares do SUS (SIH/SUS)
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J& quanto a taxa de mortalidade, que corres-
pondeu a 7,72% e o0 nimero de Gbitos que tota-
lizou 4.321 casos, apesar de ndo terem valores
exorbitantes quanto a outros tipos de neopla-
sias, serve como indicativo para diagndsticos
tardios, em que o cancer de pele ja se encontra
em estdgios avangados. Além disso, a mortali-
dade esta relacionada a desigualdades de acesso
ao tratamento em diferentes regides, como ja
mostrado no estudo, entre as regides Sudestes e
Sul, em relagéo a regido Norte.

Quanto ao custo total das internac6es, que
correspondeu a R$ 80.331.819,93, com 36,1%
dos gastos concentrados no Sudeste (R$
29.024.717,80), demonstra a necessidade de
uma distribuicdo mais equitativa dos recursos
de saude. Alem de ser um indicativo que o tra-
tamento de neoplasias malignas de pele é com-
plexo, e requer procedimentos médicos cons-
tantes, diversas internacdes®, que nesse periodo
teve uma média de 2,6 dias, sendo necessario
também uma equipe multiprofissional, direcio-
nando elevados gastos a essa condi¢do (Tabela
29.5).

Tabela 29.5 InternacGes por neoplasia maligna de pele
segundo a taxa de mortalidade e nimero de Gbitos, entre
2017 e 2024

Regi&o Obitos T;):? dr; doer—
Regido Norte 134 10,99
Regido Nordeste 643 6,94
Regido Sudeste 1957 8,82
Regido Sul 1283 6,66
Regido Centro-Oeste 214 7,42

Fonte: Ministério da Saude —Sistema de Informacdes
Hospitalares do SUS (SIH/SUS)

Ja em relacdo ao carater de atendimento, as
internacoes eletivas (35.790, 65,2%), e as de ur-

géncia (19.025, 34,7%) n&o apresentaram dife-
rencas tdo significativas. Tal fato demonstra,
tanto a necessidade de acompanhamentos re-
correntes, como a necessidade de triagem am-
bulatorial®, quanto em alguns casos, onde ha di-
agnostico tardio, emergéncias devido a esse
tipo de neoplasia podem ocorrer (Tabela 29.6).

Tabela 29.6 InternacBes por neoplasia maligna de pele
segundo o carater de atendimento, entre 2017 e 2024

Regiéo Eletivo Urgéncia Total
Regido Norte 665 554 1219
Regido Nordeste 5923 3338 9261
Regido Sudeste 14954 7226 22180
Regido Sul 12661 6610 19271
Regido Centro- g7 1207 2884
Oeste
Total 35790 19025 54815

Fonte: Ministério da Salde —Sistema de Informagdes
Hospitalares do SUS (SIH/SUS)

CONCLUSAO

Por meio desse estudo, foi possivel analisar
o perfil epidemiologico das internacGes por ne-
oplasia maligna de pele no Brasil entre 2017 e
2024, revelando um aumento de 19,2% nos ca-
sos hospitalares. Os achados indicam que as re-
gibes Sudeste e Sul apresentaram as maiores in-
cidéncias, enquanto a regido Norte teve 0 menor
nimero de hospitalizacGes, devido a menor
oferta de servigos especializados e recursos. A
predominancia da doenca em individuos de
pele branca (63,6%) e em idosos entre 60 e 69
anos (24,4%) reforca a influéncia da exposi¢édo
solar acumulativa e fatores genéticos. Além
disso, a taxa de mortalidade de 7,72% sugere
desafios no diagndstico precoce e acesso ao tra-
tamento adequado, especialmente em regides
menos desenvolvidas.
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Diante do impacto econdmico significativo
das internacdes, totalizando mais de R$ 80 mi-
Ihdes, este estudo reforca a necessidade de po-
liticas publicas que promovam estratégias de
prevencdo e diagnostico precoce, incluindo
campanhas educativas sobre protecdo solar e
rastreamento populacional em grupos de risco.

Além disso, a desigualdade regional no acesso
ao tratamento demonstra a importancia da am-
pliacdo da infraestrutura oncoldgica no pais.
Estudos futuros devem aprofundar a anélise das
barreiras ao diagndstico precoce e avaliar a efe-
tividade de medidas preventivas na reducédo da
morbimortalidade por cancer de pele no Brasil.
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INTRODUCAO

Envelhecimento Cutaneo: Teorias e Evi-
déncias Cientificas
O envelhecimento cutaneo é um processo

bioldégico multifatorial caracterizado por mu-
dangas estruturais e funcionais na pele ao longo
do tempo. Esse fendmeno é influenciado por fa-
tores intrinsecos e extrinsecos, que afetam a in-
tegridade da matriz extracelular, a renovacao
celular e a resposta imunoldgica da pele. O en-
velhecimento intrinseco, também conhecido
como envelhecimento cronoldgico, é determi-
nado geneticamente e ocorre de maneira natural
e progressiva. Ele esta associado a reducdo da
atividade dos fibroblastos, menor producao de
colageno e elastina, além de um declinio na taxa
de renovagdo celular. Como consequéncia, a
pele se torna mais fina, seca e com menor capa-
cidade de regeneracdo (FARAGE et al., 2008).

Por outro lado, o envelhecimento extrin-
seco, ou fotoenvelhecimento, resulta da exposi-
cdo a fatores ambientais, como radiacéo ultra-
violeta (UV), poluicéo, habitos alimentares ina-
dequados, tabagismo e estresse oxidativo. A ra-
diacdo UV, em particular, induz a formacéo de
espécies reativas de oxigénio (EROs), desenca-
deando processos inflamatérios e degradagdo
do colageno por meio da ativagdo das metalo-
proteinases da matriz (MMPs), o que contribui
para a formacdo de rugas profundas, manchas
pigmentares e perda da elasticidade da pele
(KRUTMANN et al., 2017).

Além disso, 0 microbioma cutaneo e o es-
tado hormonal também desempenham um papel
fundamental no envelhecimento da pele. A re-
ducdo dos niveis hormonais, como estrogénio e
testosterona, pode impactar a hidratacdo, a es-
pessura da epiderme e a producéo de sebo, tor-
nando a pele mais suscetivel ao ressecamento e
a sensibilidade.

Compreender os mecanismos bioldgicos e
ambientais que influenciam o envelhecimento
cutaneo é essencial para o desenvolvimento de
estratégias eficazes de prevencdo e tratamento.
Assim, esta reviséo tem como objetivo explorar
as principais teorias do envelhecimento cuta-
neo, com base em evidéncias cientificas, desta-
cando os fatores que contribuem para essas al-
teracOes e possiveis abordagens para minimizar
seus efeitos.

Teorias do Envelhecimento Cutaneo

Teoria dos Radicais Livres

A teoria dos radicais livres, revisada e am-
pliada por Halliwell e Gutteridge em 1999, su-
gere que 0 acumulo de espécies reativas de oxi-
génio (EROs) resulta em danos progressivos as
estruturas celulares, contribuindo para o enve-
Ihecimento da pele. Esse processo ocorre de-
vido a producdo excessiva de radicais livres e a
capacidade reduzida do sistema antioxidante de
neutraliza-los, levando ao estresse oxidativo. A
radiagdo UV, por exemplo, aumenta significati-
vamente a producao de EROs, desencadeando a
peroxidacao lipidica, a degradacéo das fibras de
colageno e elastina e a ativacdo de metalopro-
teinases da matriz (MMPs), que contribuem
para a formacao de rugas e a perda de firmeza
da pele (SHANBHAG et al., 2019). Além di-
sso, 0s EROs induzem a ativacdo de fatores pro-
inflamatdrios, como o NF-«xB, que aumentam a
expressao de citocinas inflamatorias e aceleram
0 processo de senescéncia celular. Estudos de-
monstram que a pele envelhecida apresenta me-
nor capacidade antioxidante devido a reducgdo
da atividade de enzimas como a superéxido dis-
mutase (SOD), a catalase (CAT) e a glutationa
peroxidase (GPx), 0 que agrava o estresse oxi-
dativo e favorece o desenvolvimento de doen-
¢as cutaneas, como hiperpigmentacdo, dermati-
tes e cancer de pele (PANDEL et al., 2013).
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Além da radiacdo UV, outros fatores externos,
como poluicdo ambiental e tabagismo, também
intensificam a formacéo de radicais livres e ace-
leram o envelhecimento cuténeo, reforcando a
importancia do uso de antioxidantes topicos e
sisttmicos na prevencdo do dano oxidativo a
pele (CHEN et al.,2022; JOMOVA et al.,2023).

Teoria da Glicagéo

A teoria da glicacao postula que os produtos
finais da glicacdo avancada (AGEs, do inglés
Advanced Glycation End Products) desempe-
nham um papel essencial no envelhecimento
cutaneo. Esses compostos séo acumulados prin-
cipalmente em fibras de colageno e elastina da
derme, proporcionando ligacdes cruzadas que
resultam em perda de elasticidade, rigidez e
aprofundamento das rugas. Além disso, 0s
AGEs podem se ligar aos receptores RAGE
(Receptor for Advanced Glycation End Pro-
ducts), desencadeando estresse oxidativo e pro-
cessos imunoldgicos que aceleram a manipula-
cdo da matriz extracelular. A formacdo dos
AGEs pode ocorrer de forma enddgena, pelo
metabolismo celular normal, ou exdgeno, por
meio da ingestdo de alimentos submetidos a al-
tas temperaturas, como frituras e grelhados,
além da exposicao ao tabagismo, poluicéo e ra-
diacdo ultravioleta. Suas consequéncias in-
cluem sofrimento da pele, perda de hidratacdo
devido a alteragdo da matriz extracelular, pig-
mentac&o irregular e manipulacéo do colageno,
comprometendo a integridade cutanea. Para mi-
nimizar esses efeitos, diversas estratégias foram
investigadas, incluindo o controle dietético, o
uso de antioxidantes, a prevencédo da interagcdo
AGE-RAGE e a estimulacdo da renovacéo ce-
lular por meio de técnicas como peelings qui-
micos e outros tratamentos dermatoldgicos
(IWAMURA et al. & SERBAN et al.,2016;
FRANCESCHI et al., 2018; PERRONE et al.,
2020; CHEN et al.,2022).

Teoria da Inflamagéo

Pesquisas recentes demonstram que o enve-
Ihecimento cutaneo também esta relacionado a
processos inflamatorios de baixa intensidade e
longa duracéo, conhecidos como inflammaging
(FRANCESCHI et al., 2018). Esse fendmeno é
impulsionado pela ativagdo persistente do sis-
tema imunoldgico, resultando na liberagdo de
citocinas pro-inflamatérias, como IL-6, IL-1B e
TNF-a, que promovem estresse oxidativo e da-
nos estruturais a pele. A inflamagdo cronica
contribui para a degradacéo do colageno e o au-
mento da producdo de metaloproteinases da
matriz (MMPs), que degradam componentes
essenciais da matriz extracelular, como cola-
geno tipo | e elastina, levando a perda de fir-
meza e elasticidade cutdnea (SERBAN et
al.,2016; FRANCESCHI et al., 2018; CHEN et
al.,2022). Além disso, o inflammaging esta as-
sociado ao acumulo de células senescentes, que
secretam fatores inflamatdrios em um ciclo au-
toperpetuante conhecido como senescence-as-
sociated secretory phenotype (SASP), exacer-
bando ainda mais os sinais do envelhecimento
cutaneo (OHTANI, 2022). Fatores externos,
como radiacdo ultravioleta, poluicdo e taba-
gismo, também desempenham um papel crucial
nesse processo, acelerando a inflamacéo e a de-
gradacdo tecidual. Estratégias antioxidantes e
anti-inflamatorias, incluindo o uso de polife-
nois, flavonoides e &cidos graxos essenciais,
tém sido investigadas como potenciais inter-
vencOes para modular a inflamagéo e retardar
os efeitos do inflammaging na pele (FRAN-
CESCHI et al., 2018; LEE et al., 2021; LI et
al.,2023).

Teoria Hormonal

A teoria hormonal do envelhecimento cuta-
neo destaca o papel essencial dos hormonios se-
Xuais, como estrogénio e testosterona, na manu-
tencdo da integridade estrutural e funcional da
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pele. A reducdo dos niveis hormonais, especial-
mente em mulheres no periodo p6s-menopausa,
tem sido associada a perda de colageno, dimi-
nuicdo da espessura dérmica, ressecamento cu-
taneo e aumento da flacidez, acelerando o en-
velhecimento da pele (LEE et al., 2021).

O estrogénio é um dos principais regulado-
res da homeostase cutanea, atuando sobre fi-
broblastos, queratindcitos e melandcitos. Sua
queda significativa, como ocorre na meno-
pausa, impacta diretamente na estrutura da pele.
Estudos indicam que a deficiéncia estrogénica
esta relacionada a uma reducdo progressiva do
colageno dérmico, que pode chegar a até 30%
nos primeiros cinco anos apGs a menopausa
(OHTANI, 2022). Além disso, a diminuicao
dos niveis hormonais reduz a producéo de acido
hialurdnico e glicosaminoglicanos, moléculas
responsaveis pela retencdo hidrica na pele, le-
vando ao ressecamento e perda de elasticidade
(LIetal., 2023).

Outro efeito significativo da diminuigéo
hormonal é a redistribuicdo da gordura subcu-
tanea, que contribui para a perda de volume fa-
cial e o aprofundamento dos sulcos cutaneos,
agravando os sinais de envelhecimento (SER-
BAN et al., 2016). Além disso, a queratinizacao
torna-se menos eficiente, resultando em uma
barreira epidérmica mais frégil, tornando a pele
mais suscetivel a lesfes e infecgdes (IWA-
MURA et al., 2016).

Diante dessas alteracdes, a terapia de repo-
sicdo hormonal (TRH) tem sido considerada
uma estratégia para minimizar os efeitos do en-
velhecimento cutdneo em mulheres na pos-me-
nopausa. Evidéncias cientificas indicam que a
TRH pode aumentar a espessura da derme, es-
timular a sintese de colageno e melhorar a hi-
dratacdo cutanea (KRUTMANN et al., 2017).
Estudos demonstram que mulheres que fazem
uso da terapia hormonal apresentam menor pro-
fundidade de rugas e maior firmeza da pele em

comparacao as que ndo utilizam a terapia (ZHU
et al., 2011). Além disso, o estrogénio tem um
efeito angiogénico, estimulando a vasculariza-
cdo da pele e melhorando sua oxigenagao
(SHANBHAG et al., 2019).

Entretanto, o uso da TRH deve ser avaliado
com cautela, considerando os riscos associados,
como aumento da predisposi¢édo ao cancer de
mama e eventos tromboembdlicos (JOMOVA
et al., 2023). Assim, a busca por novas alterna-
tivas terapéuticas que mimetizem os efeitos
hormonais sem 0s riscos da reposicao tradicio-
nal é um campo promissor na dermatologia. Es-
tudos recentes exploram o uso de fitoestrogenos
e terapias tdpicas com acdo estrogénica seletiva
como potenciais estratégias para retardar os
efeitos do envelhecimento cutaneo sem os efei-
tos adversos da TRH sistémica (OHTANI,
2022).

Portanto, a teoria hormonal do envelheci-
mento cutdneo é amplamente respaldada por
evidéncias cientificas que demonstram o im-
pacto da reducdo dos horménios sexuais na de-
gradacéo da pele. O avango na pesquisa derma-
toldgica pode proporcionar novas abordagens
terapéuticas, garantindo uma melhor qualidade
de vida para individuos que buscam minimizar
os efeitos do envelhecimento.

METODO

Trata-se de uma reviséo integrativa da lite-
ratura sobre o envelhecimento cutaneo, reali-
zada no periodo de janeiro de 2025 a marco de
2025. A busca foi conduzida nas bases de dados
PubMed, Medline, Scielo e ScienceDirect,
utilizando os descritores: "envelhecimento cu-
taneo”, "radicais livres"”, "glicacdo", "inflama-
cao cronica”, "hormonios e pele", conforme os
Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) e
Medical Subject Headings (MeSH). Apenas
artigos publicados em inglés e portugués foram
considerados, sem restricao temporal.
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Os critérios de inclusdo foram: artigos ori-
ginais, revisdes sistematicas e meta-analises,
disponibilizados na integra, que tratassem dos
mecanismos bioldgicos do envelhecimento cu-
taneo e suas principais abordagens terapéuticas.
Foram excluidos estudos duplicados, relatos de
caso, artigos sem acesso ao texto completo e
aqueles que n&o abordavam diretamente a
temaética proposta.

A extracdo dos dados focou nas principais
teorias do envelhecimento cutaneo, organizadas
em quatro categorias: (i) Teoria dos Radicais
Livres, (ii) Teoria da Glicacdo, (iii) Teoria da
Inflamagéo e (iv) Teoria Hormonal. Cada cate-
goria foi discutida & luz da literatura cientifica
disponivel, destacando achados relevantes e
implicacBes clinicas para a dermatologia e a
cosmetologia.

RESULTADOS E DISCUSSAO

O envelhecimento cutaneo é um processo
dindmico influenciado por mecanismos celu-
lares e moleculares complexos. Com base nas
referéncias analisadas, destacam-se trés princi-
pais processos envolvidos: o estresse oxidativo,
a glicacdo avancada e a inflamacdo cronica
associada ao envelhecimento (inflammaging).

Estresse Oxidativo e Radicais Livres
O estresse oxidativo € um dos principais

fatores no envelhecimento cuténeo. Ele ocorre
devido ao acumulo de espécies reativas de
oxigénio (EROs), que danificam lipidios,
proteinas e DNA celular, levando a disfungéo
celular e degradagdo da matriz extracelular
(JOMOVA et al., 2023; HALLIWELL E GU-
TTERIDGE,1999). A exposicdo a radiacdo
ultravioleta (UV) aumenta significativamente a
producdo de EROs, ativando metaloproteinases
da matriz (MMPs), que degradam colageno e
elastina, promovendo rugas e flacidez cutanea

(KRUTMANN et al., 2017; PANDEL et al.,
2013).

Antioxidantes enddgenos, como
superoxido dismutase (SOD) e catalase, desem-
penham um papel crucial na neutralizagao
desses radicais livres. No entanto, com o
envelhecimento, a capacidade antioxidante da
pele diminui, tornando-a mais vulneravel ao
dano oxidativo (FARAGE et al., 2008). Estu-
dos indicam que a suplementagdo com anti-
oxidantes, como vitaminas C e E, polifendis e
flavonoides, pode reduzir os danos causados
pelo estresse oxidativo e melhorar a aparéncia
da pele (SHANBHAG et al., 2019).

Produtos Finais de Glicagdo
Avancada (AGEs)
A glicacdo é outro processo significativo no

envelhecimento cutaneo, envolvendo a reacao
ndo enzimatica de agucares redutores com pro-
teinas estruturais da pele, formando os produtos
finais de glicacdo avancada (AGEs) (CHEN et
al., 2022). Esses compostos alteram a funcdo do
colageno, tornando-o mais rigido e resistente a
renovacdo, resultando em perda de elasticidade
e aumento da fragilidade cutanea (PERRONE
et al., 2020).

Além disso, os AGEs interagem com o
receptor RAGE (Receptor for Advanced
Glycation End Products), ativando vias pro-
inflamatdrias, como MAPK e NF-kB, que con-
tribuem para a inflamacdo crénica e degradacéo
da matriz extracelular (SERBAN et al., 2016;
ZHU et al., 2012). Estratégias para reduzir a
glicacdo incluem dietas com menor indice
glicémico, uso de inibidores de AGEs, como
aminoguanidina, e aplicacdo tdpica de
antioxidantes (IWAMURA et al., 2016).

Inflammaging e Senescéncia Celular
A inflamagdo cronica de baixo grau,

conhecida como inflammaging, € uma carac-
teristica central do envelhecimento cuténeo.
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Esse processo estd relacionado a ativagdo
persistente do sistema imune inato e ao acu-
mulo de células senescentes, que secretam me-
diadores inflamatdrios e degradam a matriz
extracelular (FRANCESCHI et al., 2018; LEE
etal., 2021).

A senescéncia celular leva a liberagdo do
fendtipo secretor associado a senescéncia
(SASP), composto por citocinas inflamatérias,
proteases e fatores de crescimento que exa-
cerbam a degradacdo do colageno e promovem
a atrofia dérmica (OHTANI, 2022; LI et al.,
2023). Intervengdes como senoliticos (com-
postos que eliminam células senescentes) e mo-
duladores da resposta inflamatéria estdo sendo
estudadas como potenciais terapias para re-
tardar os efeitos do inflammaging na pele.

Intervencoes e Estratégias
Antienvelhecimento
Diante desses mecanismos, diferentes

abordagens tém sido investigadas para retardar
o envelhecimento cutaneo. O uso de protetores
solares continua sendo a estratégia mais eficaz
para prevenir o fotoenvelhecimento (SHAN-
BHAG et al., 2019). Além disso, compostos
bioativos, como retinoides, peptideos e fatores
de crescimento, demonstram potencial na esti-
mulacdo da renovacao celular e sintese de co-
lageno.

A compreensdo dos mecanismos do enve-
Ihecimento cutdneo permite o desenvolvimento
de terapias mais eficazes, combinando estra-
tégias antioxidantes, anti-inflamatdrias e inibi-
doras da glicacdo. A adocdo de habitos sau-
daveis, como dieta equilibrada, protecao solar e
controle do estresse oxidativo, também desem-

penha um papel essencial na preservagao da
salde da pele a longo prazo.

CONCLUSAO

O envelhecimento cutaneo é um processo
multifatorial influenciado por mecanismos ce-
lulares e moleculares interligados. Este estudo
evidenciou o papel central do estresse oxida-
tivo, da glicacdo avancada e da inflamacdo cro-
nica (inflammaging) na degradacdo da matriz
extracelular e na perda da integridade estrutural
da pele. A exposicao a radicais livres e a radia-
cao UV acelera esses danos, enquanto a glica-
cao compromete a elasticidade e funcionalidade
dérmica. Além disso, a inflamacéo persistente,
intensificada pelo acimulo de células senescen-
tes, agrava a degradacdo tecidual e reduz a ca-
pacidade regenerativa da pele.

A adocdo de estratégias preventivas e tera-
péuticas, como antioxidantes, fotoprotecdo e
inibidores da glicacdo, mostra-se promissora
para mitigar esses impactos e preservar a satde
cutanea a longo prazo. Entretanto, ainda exis-
tem lacunas na compreensdo das interacdes en-
tre esses fatores e suas implicacdes clinicas.

Estudos futuros devem explorar abordagens
inovadoras, como terapias senoliticas, modula-
dores da resposta inflamatoria e novas formula-
cOes antioxidantes, a fim de aprimorar as estra-
tégias antienvelhecimento. A integragdo de tra-
tamentos topicos e sistémicos pode representar
um avanco na dermatologia regenerativa, pro-
porcionando intervengdes mais eficazes para
manter a funcionalidade e a vitalidade da pele
ao longo do tempo.
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INTRODUCAO

Os melanacitos sdo células fundamentais na
pigmentacdo da pele apresentando como princi-
pal funcdo a producdo de melanina e protecédo
contra os danos causados pela radiacao ultravi-
oleta (RUV) (BRANDAO & SILVA et al,
2024).

O melasma € uma condicdo de hiperpig-
mentacdo cutanea caracterizada pelo surgi-
mento de manchas escuras, especialmente na
face. Sua elevada prevaléncia, etiologia multi-
fatorial e impacto significativo na qualidade de
vida tornam essencial a busca por terapias efi-
cazes e seguras (GOMES & POL-FACHIN et
al, 2024).

A escolha do tratamento para 0 melasma
deve considerar diversos fatores, incluindo a se-
veridade da condicdo, as caracteristicas indivi-
duais do paciente e a resposta a terapias prévias
(GOMES & POL-FACHIN et al, 2024). Entre
as abordagens disponiveis, o peeling quimico
destaca-se como um procedimento dermato-
I6gico eficaz na melhoria da textura cutanea,
reducdo de hiperpigmentacgdes e tratamento de
diversas condi¢cbes da pele, incluindo o
melasma. Esse procedimento consiste nha
aplicacdo topica de agentes quimicos que
promovem a descamagdo controlada das
camadas superficiais da pele, estimulando sua
regeneracdo e rejuvenescimento (GOMES &
POL-FACHIN et al, 2024).

Os peelings quimicos sdo categorizados
conforme a profundidade de penetragéo na pele
em trés niveis: muito superficial, superficial,
médio e profundo, sendo cada um recomendado
para determinadas condi¢Ges dermatoldgicas e
apresentando distintos perfis de eficicia e segu-
ranca (GOMES & POL-FACHIN et al, 2024).

Peelings muito superficiais atingem apenas
0 extrato corneo (YOKOMIZO & BENE-
MOND et al, 2013). Peelings superficiais agem

na epiderme e sdo recomendados para tratar
melasma, pequenas alteracdes na pigmentacao,
acne e irregularidades na textura da pele. Dentre
0s agentes mais utilizados, destacam-se o acido
glicdlico, o &cido salicilico e o &cido latico
(GOMES & POL-FACHIN et al, 2024).
Peelings medios penetram até a derme papilar e
sdo mais indicados para o tratamento de pig-
mentagGes mais intensas, rugas leves e danos
causados pelo sol. O tricloroacético é um dos
compostos frequentemente mais utilizados para
essa modalidade (GOMES & POL-FACHIN et
al, 2024). Peelings profundos atingem a derme
reticular e s&o utilizados em casos mais graves
de envelhecimento cutaneo, cicatrizes profun-
das e rugas marcadas; sendo o fenol o agente
quimico mais aplicado nesse tipo de peeling
(GOMES & POL-FACHIN et al, 2024).

E essencial monitorar a pele durante a apli-
cacdo do peeling, pois, embora raros, podem
ocorrer efeitos adversos como epidermdlise, le-
sbes dérmicas e salicismo (YOKOMIZO; BE-
NEMOND et al, 2013).

Apos o tratamento, recomenda-se 0 uso de
compressas frias para aliviar desconfortos,
emolientes para controlar a descamacao e pro-
tetor solar de amplo espectro para prevenir hi-
perpigmentacdo. A fotoprotecdo continua é
fundamental para evitar recidivas (SAKEENA
& BRAUNBERGER et al, 2020).

Dessa maneira, a escolha da abordagem
terapéutica deve ser personalizada, conside-
rando a condicdo clinica do paciente, os objeti-
vos do tratamento e a relagéo entre riscos e be-
neficios de cada método (BRANDAO &
SILVA et al, 2024).

METODOS

Esta pesquisa constitui uma revisao biblio-
gréafica integrativa, realizada entre 17 de feve-
reiro de 2025 a 10 de margo de 2025. O estudo
foi conduzido por meio de busca sistematica
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nas principais bases de dados académicas, in-
cluindo PubMed, Google Académico, SCIELO
e dados disponibilizados pela Sociedade Brasi-
leira de Dermatologia. Os descritores utilizados
para a identificacdo dos artigos foram: “Peeling
Quimico”, “Classifica¢do dos Diferentes Tipos
de Peeling”, “Tratamento Quimico para Altera-
¢Oes Dérmicas” e “Principais Tratamentos para
Melasma”.

Foram incluidos na andlise 27 artigos pu-
blicados entre 2012 e 2025, que passaram por
uma triagem rigorosa baseada nos seguintes cri-
térios de inclusdo: estudos disponiveis na inte-
gra, publicados em inglés, portugués ou espa-
nhol, e que abordassem diretamente a eficécia
do peeling quimico no tratamento do melasma,
além de estudos do tipo revisdo sistematica e
meta-andlise. Os critérios de exclusdo envolve-
ram a eliminacdo de artigos que né&o abordas-
sem diretamente a tematica proposta, apresen-
tassem baixa qualidade metodoldgica ou ausén-
cia de relevancia cientifica, fossem estudos du-
plicados ou relatos de caso sem embasamento
em evidéncias clinicas robustas.

Apos a aplicacdo dos critérios de incluséo e
exclusdo, 15 artigos foram selecionados para
analise aprofundada e submetidos a uma leitura
critica e minuciosa, a fim de extrair os dados
mais relevantes para a construcdo desta revisao.
A analise dos dados foi realizada de forma qua-
litativa e quantitativa, considerando a efetivi-
dade dos diferentes tipos de peeling quimico no
tratamento do melasma, a comparacéo entre 0s
agentes quimicos utilizados, como acido glico-
lico, &cido salicilico e &cido tricloroacético, a
frequéncia e a intensidade dos efeitos adversos
relatados e os resultados clinicos, incluindo ta-
xas de recorréncia do melasma pds-tratamento.
Os achados foram organizados e apresentados
por meio de fluxogramas, tabelas e gréaficos,
além da incluséo de relatos de caso e estudos

randomizados, permitindo uma sintese deta-
Ihada das evidéncias disponiveis para realiza-
cao deste capitulo.

RESULTADOS E DISCUSSAO

O melasma é um disturbio cronico de hiper-
pigmentacdo adquirida e simétrica, comumente
observada em areas de exposi¢do solar, como o
rosto. Caracteriza-se por manchas acastanha-
das, de bordas irregulares, que se distribuem
principalmente na regido centrofacial, malar e
mandibular, embora também possa ocorrer em
areas extra-faciais, como pescoco, esterno, an-
tebracos e extremidades superiores em casos
menos frequentes. Esse distdrbio pode acome-
ter qualquer faixa etaria, contudo é mais preva-
lente em mulheres adultas em idade fértil, espe-
cialmente em individuos com fototipos inter-

mediarios a escuros (MIOT & MARQUES et

al, 2009; ANACLETO & FONSECA et al,
2021).

Embora a patogénese do melasma ainda néo
seja totalmente compreendida, sabe-se que a
radiacdo solar desempenha um papel impor-
tante no agravamento da condicdo. A radiacdo
UV estimula os melandcitos a produzir mela-
nina de forma excessiva e desorganizada, resul-
tando na formacdo das manchas caracteristicas.
Além da exposicdo solar, fatores hormonais,
como a gravidez, o uso de contraceptivos orais
e terapias hormonais, também desempenham
um papel importante na sua manifestagdo. Ou-
tros fatores, como predisposicdo genética, uso
de medicamentos fotossensibilizantes e até
mesmo estresse, contribuem para o0 agrava-
mento da condi¢do (MIOT & MARQUES et al,
2009; SANTOS & PINTO et al, 2024).

Embora o melasma seja uma condicdo be-
nigna, sua persisténcia e as recidivas frequentes
tém um impacto psicoldgico significativo, es-
pecialmente devido a localizagdo das manchas,
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que afetam diretamente a aparéncia facial. 1sso
leva muitos pacientes a buscar tratamento der-
matologico, ndo apenas para melhorar a este-
tica, mas também para aliviar os efeitos emoci-
onais causados pelas marcas visiveis na pele
(ANACLETO & FONSECA et al, 2021). A in-
satisfacdo com a aparéncia e o desconforto
psicoldgico gerado pela condicdo sdo fatores
determinantes para que 0s pacientes procurem
solucdes eficazes, como o peeling quimico, que
se destaca por oferecer uma abordagem eficaz
no clareamento das manchas e na melhoria da
textura da pele.

O peeling quimico é um procedimento der-
matolégico amplamente utilizado para melho-
rar a textura da pele e tratar diversas condicoes,
incluindo o melasma, no qual constituem a se-
gunda linha de tratamento e pode ser Gtil na me-
Ihora do componente epidérmico. Sua aplica-
cao consiste no uso de um ou mais acidos apli-
cados de forma topica na pele, que promovem a
esfoliacdo controlada das camadas cutaneas, es-
timulando a regeneracdo celular e resultando
em uma aparéncia mais uniforme (BRANDAO
& SILVA et al, 2024). Dependendo da profun-
didade da acdo, os peelings podem ser classi-
ficados como muito superficiais, superficiais,
médios e profundos (Tabela 31.1), sendo cada

um indicado para diferentes necessidades
terapéuticas e tipos de pele.

Os peelings muito superficiais tem uma
acdo de 0,06mm de profundidade, removendo o
extrato corneo, enquanto o peeling superficial
age em 0,45mm, afetando a camada da camada
granulosa até a basal da epiderme (YOKO-
MIZO & BENEMOND et al, 2013). Estes pro-
movem uma esfoliagédo leve que melhora a
textura da pele, clareia manchas e estimula a
renovacdo celular. Sdo frequentemente indi-
cados para o tratamento do melasma devido a
sua eficacia na reducdo da pigmentacdo, com
menor risco de efeitos adversos. Substancias
como &cido glicolico, acido retindico e solugao
de Jessner sdo comumente utilizadas nesses
procedimentos (BRANDAO & SILVA et al,
2024). Ja os peelings medios atingem a derme
papilar, com 0,6mm de profundidade, e 0s
peelings médios profundos atingem a derme
reticular média, por agirem até 0,8mm,
proporcionando resultados mais intensos, mas
com maior risco de complicacbes, como
hiperpigmentacdo pdés-inflamatéria, especial-
mente em fototipos mais altos (YOKOMIZO &
BENEMOND et al, 2013). O acido tricloroa-
cético (TCA) e o fenol sdo exemplos de agentes
utilizados nesses casos (BRANDAO & SILVA
et al, 2024).

Tabela 31.1 Correlagéo dos tipos de peeling com sua profundidade e efeito na pele

Nivel de Peeling

Profundidade

Nivel 1 Afina ou remove o0 extrato corneo e ndo cria lesao
Muito superficial (esfoliagéo) abaixo do estrato granuloso
Nivel 2 Cria necrose de parte ou de toda epiderme, em
Superficial (epidérmico) qualquer parte do estrato granuloso até a camada basal
Nivel 3 Cria necrose de epiderme e de parte ou de toda a
Médio (dérmico papilar) derme reticular superior
Nivel 4 Cria necrose de epiderme e da derme papilar, que

Profundo (dérmico reticular)

se estende até a derme reticular média

Fonte: A aplicagdo dos peelings quimicos no tratamento de melasma - Ciéncias da Salde, Estética, 2024
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A escolha do tipo de peeling quimico de-
pende de fatores como estado de saude geral,
idade, fototipo, grau de fotoenvelhecimento,
grau de exposicao ao sol, area a tratar, ocupagdo
profissional, medicacdo em uso, atividade seba-
cea (pele oleosa ou seca), presenca ou histéria
de queloide, infeccdo ou inflamacdo preexis-
tente (KRUPASHANKAR & SOMANI et al,
2014; YOKOMIZO & BENEMOND et al,
2013; BESSA, 2020). Esses fatores precisam
ser analisados minuciosamente antes da
realizagdo do procedimento, para guiar o
dermatologista sobre o tipo de peeling, se esse
paciente de fato é um candidato apto para esse
procedimento e os possiveis riscos e complica-
¢Oes no desfecho do procedimento. Além disso,
a escolha do agente quimico utilizado também
influencia diretamente os resultados da técnica,
uma vez que diferentes &cidos possuem meca-
nismos de acdo distintos e sdo mais adequados
para determinados tipos de pele e graus de se-
veridade do melasma.

Um estudo randomizado, controle cego e
paralelo, demonstrou que todos os peelings qui-
micos analisados apresentaram algum grau de
eficacia no tratamento das melanoses faciais.
Para os casos de melasma 33,33% dos partici-
pantes apresentaram melhora acentuada com
acido glicolico; 33,33% tiveram melhora mode-
rada com &cido tricloroacético e 33,33% apre-
sentaram melhora leve com &cido salicilico
(BESSA, 2020).

O acido glicélico, um alfa-hidroxiacido
(AHA), é amplamente utilizado em peelings su-
perficiais e médios devido a sua capacidade de
acelerar a renovacéo celular, ajudando a reduzir
a pigmentacdo superficial. A principal vanta-
gem do acido glicolico é sua penetracdo mais
eficiente em camadas superficiais da pele, o que
0 torna adequado para tratamentos menos
agressivos. No entanto, sua eficacia pode ser in-
fluenciada pelo pH da formulacéo, sendo que

um pH mais baixo aumenta a penetracdo do
acido. Este peeling é indicado para melasma
leve a moderado, ja que sua agdo sobre a mela-
nina pode reduzir o aspecto da hiperpigmenta-
cao. Contudo, é importante monitorar constan-
temente a pele durante a aplicacdo, pois pode
ocorrer epidermolise ou até mesmo lesGes dér-
micas, embora esses efeitos sejam raros (YO-
KOMIZO & BENEMOND et al, 2013).

O é&cido salicilico, um beta-hidroxiacido
(BHA), possui agdo queratolitica, promovendo
a descamacéo da pele e desobstrucgéo dos poros.
No estudo, o peeling com acido salicilico resul-
tou na melhora leve nos casos de melasma. Esse
acido tem uma capacidade limitada de penetra-
¢do na pele, o que resulta em efeitos mais su-
perficiais quando comparado a outros &cidos,
como o glicolico. Por sua acdo mais suave, este
acido é uma opcao interessante para pacientes
com peles mais sensiveis ou para aqueles com
tendéncia a hiperpigmentacéo p6s-inflamatoria,
embora deva ser utilizado com cautela para evi-
tar absorcao percutanea excessiva, que pode le-
var ao salicismo, um quadro clinico com sinto-
mas como tontura, nauseas e disturbios auditi-
vos. Em termos de efeitos adversos, o &cido sa-
licilico é menos propenso a causar cicatrizes ou
complicacbes graves quando bem utilizado
(YOKOMIZO & BENEMOND et al, 2013).

O &cido tricloroacético (ATA), por sua vez,
€ um acido mais potente, utilizado para peelings
superficiais, médios e profundos. O ATA atua
por coagulacao das proteinas da epiderme, pro-
movendo uma renovagdo celular mais pro-
funda. A principal vantagem deste acido é sua
versatilidade, podendo ser ajustado para dife-
rentes profundidades de peeling, dependendo
da concentracdo utilizada. Para melasma, o
ATA ¢ particularmente eficaz em melanoses
mais resistentes, mas a aplicacdo requer cui-
dado, pois concentracdes mais altas podem re-
sultar em cicatrizes ou efeitos adversos como o
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frosting (branqueamento da pele), que € um in-
dicativo de necrose dérmica. A hidratagdo in-
tensa e a protecédo solar sdo fundamentais du-
rante o processo de recuperacdo (YOKOMIZO
& BENEMOND et al, 2013).

Embora o peeling quimico seja uma abor-
dagem eficaz no tratamento do melasma, sua in-
dicacdo deve ser individualizada, considerando
as caracteristicas da pele, o histérico do paci-
ente e 0s objetivos terapéuticos. Cada caso de-
manda um planejamento especifico para garan-
tir o equilibrio entre eficicia e seguranca, mini-
mizando riscos como irritacdes, inflamacdes e
hiperpigmentacgdo rebote. Além disso, os cuida-
dos pbs-peeling desempenham um papel essen-
cial na manutencgéo dos resultados, na protecao
da pele recém-renovada e evita um de seus prin-
cipais desafios, a recidiva!l

O melasma é uma condicdo desafiadora de
tratar devido a sua etiologia multifatorial e ao
alto risco de recidiva, especialmente apds a ex-
posicao solar. Mesmo com um tratamento bem-
sucedido, a hiperpigmentacao tende a retornar,
0 que torna essencial uma abordagem integrada
para garantir resultados duradouros e a satisfa-
c¢ao do paciente. Nesse contexto, o papel do der-
matologista vai além do tratamento inicial, in-
cluindo a orientacdo para a prevencédo da reci-
diva e 0 acompanhamento pos-procedimento.

O cuidado pos-tratamento deve envolver
medidas especificas, como 0 uso de compressas
de gelo para reduzir o desconforto imediato,
emolientes em casos de descamacéo excessiva,
e protetor solar de amplo espectro, essencial
para prevenir eritema e hiperpigmentacao pos-
inflamatdria, especialmente em tipos de pele
mais escuros. A fotoprotecdo deve ser continua
e rigorosa, ndo apenas no periodo pos-procedi-
mento, ja que a exposicdo solar direta € um dos
principais fatores de recidiva. A conscientiza-
¢ao sobre o uso regular do protetor solar é espe-

cialmente relevante em pacientes com pele ne-
gra, que, frequentemente, subestimam sua im-
portancia, comprometendo os resultados do tra-
tamento (SAKEENA & BRAUNBERGER et
al, 2020). Um estudo realizado na india em
2014, que avaliou 331 pacientes com melasma,
revelou que apenas 35% usavam protetor solar
regularmente, destacando a necessidade de
melhorar a comunicagdo médico-paciente para
garantir a adesdo ao tratamento (KRUPA-
SHANKAR; SOMANI et al, 2014).

A diversidade dos casos de melasma exige
abordagens individualizadas para garantir a efi-
céacia do tratamento. A personalizagdo, levando
em consideracdo as particularidades da pele de
cada paciente, é fundamental para reduzir o
risco de resultados insatisfatorios. Além da es-
colha adequada do agente quimico e da profun-
didade do peeling, ¢é essencial adotar um proto-
colo de cuidados p6s-procedimento bem estru-
turado, juntamente com medidas preventivas,
para garantir a longevidade dos resultados.

A fotoprotecdo rigorosa, aliada ao uso t6-
pico de hidroquinona, continua sendo a aborda-
gem inicial mais recomendada. A hidrogquinona
atua como despigmentante, inibindo a sintese
de melanina, responsavel pela formacdo das
manchas escuras. A combinagdo de hidroqui-
nona com outros agentes, como a tretinoina e 0s
corticosteroides topicos, tem se mostrado mais
eficaz. A tretinoina potencializa a agdo da hi-
droquinona ao promover a renovacao celular,
enquanto os corticosteroides ajudam a reduzir
inflamacdo e irritacdo. A combinacdo desses
trés componentes, conhecida como “terapia tri-
pla”, tem demonstrado resultados promissores,
especialmente em tipos de pele mais escuros
(fototipos 111 a V da escala de Fitzpatrick), de-
monstrados na tabela abaixo (Tabela 31.2),
com reducdo significativa da pigmentacdo e
melhora nos indices de gravidade do melasma
(SIQUEIRA, 2024).
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Tabela 31.2 Escala de Fitzpatrick

Fototipo | . . . .
P Sempre queima Nunca bronzeia Muito sensivel ao sol
Pele branca
Fototipo Il . . . .
Sempre queima Bronzeia muito pouco Sensivel ao sol
Pele branca
Fototipo 111 I
P . . Sensibilidade normal
Pele morena Queima moderadamente Bronzeia moderadamente 20 5Ol
clara
Fototipo IV -
P . . Sensibilidade normal
Pele morena Queima pouco Sempre bronzeia 20 S0l
moderada
Fototipo V
Pele morena Queima raramente Sempre bronzeia Pouco sensivel ao sol
escura
Fototipo VI . . Minimamente
Queima raramente Totalmente pigmentada .,
Pele negra sensivel ao sol

Fonte: Site da Sociedade Brasileira de Dermatologia - SBD

Além dessas abordagens topicas, 0s pee-
lings quimicos desempenham um papel crucial
no tratamento do melasma, sendo uma das fer-
ramentas terapéuticas mais eficazes, principal-
mente em combinagdo com outros tratamentos,
como 0s mencionados acima, para maximizar
os resultados e tornar o tratamento mais eficaz
e duradouro, aumentando a satisfagdo do paci-
ente e melhorando sua qualidade de vida.

Portanto, a abordagem eficaz para o trata-
mento do melasma envolve uma combinacgéo de
fotoprotecéo rigorosa, com os peelings quimi-
cos, alem de tratamentos topicos com hidroqui-
nona e agentes complementares, como tretino-
ina e corticosteroides. Aplicadas de forma per-
sonalizada, essas estratégias sao essenciais para
otimizar os resultados e melhorar a qualidade
de vida dos pacientes.

CONCLUSAO

Este estudo evidencia como o tratamento do
melasma € complexo, pois além de ser uma
condicdo crbnica e multifatorial, caracterizada
principalmente pela exposicdo a luz ultravio-
leta, fatores hormonais e predisposicdo gené-
tica, sua recidiva é frequente. Nesse contexto, 0

tratamento do melasma ¢ desafiador, pois além
de ser uma condigdo persistente, a recidiva apds
o0 tratamento é comum, especialmente devido a
fotossensibilidade da pele. A pesquisa aponta
que os peelings quimicos, particularmente os de
profundidade superficial e média, podem ser
eficazes na reducdo das manchas, proporcio-
nando uma melhora na textura e uniformidade
da pele. No entanto, 0 sucesso do tratamento
ndo esta apenas no procedimento em si. Ele en-
volve também os cuidados pos-peeling, que in-
cluem a hidratag&o, o uso de emolientes e, prin-
cipalmente, a fotoprotegéo rigorosa, com 0 uso
continuo de protetor solar de amplo espectro e
FPS elevado, especialmente em pacientes com
fototipos mais escuros, como os de pele negra,
que tém maior tendéncia a negligenciar a foto-
protecao.

A falta de adesdo ao uso de protetor solar,
evidenciada em estudos, como o realizado na
india, aponta para uma lacuna importante na co-
municacdo medico-paciente. 1sso sugere que
uma orientacdo eficaz sobre a importancia da
fotoprotecdo pode melhorar os resultados a
longo prazo do tratamento. Além disso, a per-
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sonalizacdo do tratamento é essencial para ga-
rantir a adequacéo das terapias a cada paciente,
levando em consideracdo fatores como tipo de
pele, histérico médico e grau de severidade do
melasma, além de avaliacdo minuciosa de cada
paciente. A combinacao de tratamentos topicos,
como a terapia tripla (hidroguinona, tretinoina
e corticosteroides), com peelings e outras inter-
vengOes, pode potencializar os resultados, mas
deve ser sempre ajustada as necessidades indi-
viduais do paciente.

Portanto, a prevencdo da recidiva do me-
lasma deve ser um foco primordial no manejo

da doenga, com énfase na adeséo ao uso de fo-
toprotetores, acompanhamento médico conti-
nuo e ajustes no tratamento conforme a evolu-
cao do quadro. Embora os peelings quimicos se
mostrem eficazes, a combinacao de abordagens
terapéuticas e a educacao continua do paciente
séo fundamentais para obter sucesso no longo
prazo. Novos estudos sdo necessarios para ex-
plorar mais profundamente a eficacia de com-
binacOes terapéuticas e para refinar as recomen-
dacdes de cuidados pds-tratamento, com o in-
tuito de melhorar a qualidade de vida dos paci-
entes e minimizar os efeitos da recidiva.

237 | Pagina




REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

ANACLETO, ACN; FONSECA, AS et al. Melasma: Revisdo Literaria sobre Tratamento e Prevengdo. Revista Salde
em Foco, p. 1 - 10, 2021.

APT, P; CALDERON, D et al. Enfrentamiento del Paciente con Melasma: Actualizaciones en Tratamiento. Revista
Médica Clinica Las Condes, v. 34, p. 116 — 121, 2023. DOI: https://doi.org/10.1016/j.rmclc.2023.02.003

BESSA, VAL. Tratamento do Melasma com Peelings Quimicos. Revista Cientifica Multidisciplinar Nucleo do Co-
nhecimento, v. 7, p. 5 — 18, 2020.

BRANDAO, MF; SILVA, CA et al. A Aplicagéo dos Peelings Quimicos no Tratamento de Melasma. Revista Cientifica
de Alto Impacto, v. 28, 2024. DOI: 10.5281/zenodo.11356692

GOMES, GOV; POL-FACHIN, L et al. Estratégias Avancadas no Tratamento do Melasma: Uma Revisdo sobre a
Eficécia dos Peelings Quimicos. Brazilian Journal of Health Review, v. 7, p. 01 — 18, 2024.

KRUPASHANKAR, DSR; SOMANI, VK et al. A Cross-sectional, Multicentric Clinico-epidemiological Study of
Melasma in India. Dermatologic Therapy (Heidelb), v. 4, p. 71 — 81, 2014. DOI: 10.1007/s13555-014-0046-1

LOPEZ, GE; PIZARRO, IE. Actualizacion en el Tratamiento del Melasma, Revisién Sistematica. Revista de la
Sociedad Espafiola de Medicina Estética, v. 69, p. 1 — 10, 2021. DOI: 10.48158/MedicinaEstetica.069.01

MIOT, LDB; MARQUES, MEA et al. Fisiopatologia do Melasma. Anais Brasileiros de Dermatologia, v. 84, n, p. 623
— 635, 2009. DOI: https://doi.org/10.1590/S0365-05962009000600008

SAKEENA, F; BRAUNBERGER, T et al. The Role of Sunscreen in Melasma and Postinflammatory
Hyperpigmentationindian. Journal of Dermatology, v. 65, p. 5 — 10, 2020. DOI: 10.4103/ijd.1JD_295 18

SARKAR, R; ARSIWALA, S et al. Chemical Peels in Melasma: A Review with Consensus Recommendations by
Indian Pigmentary Expert Group. Indian J Dermatol, v. 62, p. 578 — 584, 2017. DOI: 10.4103/ijd.1JD_490 17

SBD - Sociedade Brasileira de Dermatologia. Classificacéo dos fototipos de pele. Disponivel em: https://www.sbd.org.-
br/cuidados/classificacao-dos-fototipos-de-pele/. Acesso em: 7 mar. 2025.

SIQUEIRA, ACFL. Terapias Combinadas para o Tratamento de Melasma: Revisdo Integrativa das Abordagens Atuais
e Resultados Clinicos. Brazilian Journal of Health Review, v. 7, p. 51 — 71, 2024.

SANTOS, CH; PINTO, LP. Melasma: Etiologia, Fisiopatologia, Principais Formas de Prevengdo e Tratamento —
Revisdo de Literatura. Revista Saide em Foco, v. 16, p. 334 — 341, 2024.

YOKOMIZO, VMF; BENEMOND, TMH et al. Peelings Quimicos: Revisao e Aplicacéo Pratica. Surgical & Cosmetic
Dermatology, v. 5, p. 58 — 68, 2013.

238 | Pagina



https://doi.org/10.1016/j.rmclc.2023.02.003

PROCEDIMENTOS i
ESTETICOS s 2. 5

Capitulo 32

MELASMA: FATORES DE RISCO
E OPCOES DE TRATAMENTO

ANNA JULIA DA ROCHA PASSOS!
JOAO PEDRO RODRIGUES BRANDAO'
THAISSA GUIMARAES MOURA
CAMILA BECHARA KALLAS?

IDiscente — Medicina da Universidade do Estado de Minas Gerais
2Docente - Medicina da Universidade do Estado de Minas Gerais

Palavras-chave: Melasma; Fatores de Risco; Tratamento

Prasirwr

DOI 10.59290/978-65-6029-220-8.32



INTRODUCAO

O melasma é uma dermatose hiperpigmen-
tar adquirida, caracterizada pelo surgimento de
manchas escuras e simétricas na face, especial-
mente em areas expostas ao sol. Sua fisiopato-
logia é complexa e envolve fatores genéticos,
ambientais e hormonais. A exposicdo a radia-
cao ultravioleta (UV) é um dos principais gati-
Ihos para o seu desenvolvimento, desencade-
ando uma resposta inflamatoria que resulta em
hiperpigmentacdo (ESPOSITO et al., 2022).
Além disso, a predisposi¢do genética, dessem-
penha um papel relevante, uma vez que indivi-
duos com histérico familiar de melasma apre-
sentam maior propensdo a doenca (CASSI-
ANO et al., 2022).

As alteracfes hormonais também estéo fre-
guentemente associadas ao surgimento do me-
lasma, especialmente em mulheres durante a
gravidez, no uso de anticoncepcionais orais ou
em terapia de reposicdo hormonal. Essas flutu-
acOes hormonais estimulam a ativacao dos me-
landcitos, levando ao aumento da producédo de
pigmento (RIVAS & PANDYA, 2020; DAN-
TAS DA SILVA et al., 2024). Além disso, fa-
tores psicossociais, como estresse e ansiedade,
podem agravar a condicdo e impactar negativa-
mente a qualidade de vida dos pacientes, que
frequentemente enfrentam estigmatizacdo de-
vido as lesbes pigmentares (MEDEIROS, LlI-
MA & COSTA, 2021). Mulheres com fototi-
pos cutaneos mais altos, especialmente aquelas
com multiplas gestacdes, apresentam um risco
aumentado de desenvolver melasma, demons-
trando a interacdo entre predisposi¢ao genética
e fatores hormonais (ESPOSITO et al., 2022).

O manejo do melasma € desafiador devido
a sua natureza cronica e tendéncia a recidiva. A
fotoprotecéo rigorosa é a base do tratamento,
sendo o uso diario de protetores solares essen-
cial para prevenir a piora da condi¢do. Além

disso, agentes despigmentantes topicos, como
hidroquinona, acido kdjico e tretinoina, sdo am-
plamente utilizados para reduzir a hiperpigmen-
tacdo (RIVAS & PANDYA, 2020; NEAGU et
al., 2021). Terapias a laser, como o laser de pi-
cosegundos e o laser fracionado, também de-
monstram eficacia em casos resistentes, embora
0 risco de hiperpigmentacdo pdés-inflamatdria
seja uma preocupacdo (CASSIANO et al.,
2022).

Novas abordagens terapéuticas incluem o
uso de nanotecnologia para a entrega controlada
de medicamentos, bem como antioxidantes to-
picos, que auxiliam na neutralizacdo dos radi-
cais livres gerados pela radiacdo UV e na me-
Ihora da saude da pele. A combinacdo dessas
estratégias pode reduzir as recidivas e proporci-
onar uma melhora significativa na qualidade de
vida dos pacientes (ESPOSITO et al., 2022;
GHASEMIYEH et al., 2024). O uso de trane-
xamico oral também tem se mostrado promis-
sor, contribuindo para o controle da pigmenta-
¢do e diminuicédo das recidivas (TOSTI et al,
2020). Além disso, a compreensdo dos meca-
nismos fisiopatoldgicos subjacentes ao melas-
ma tem permitido avancos na formulacdo de
terapias mais eficazes, otimizando as opcdes te-
rapéuticas disponiveis (ARTZI et al., 2021).

Diante desse contexto, o0 presente estudo
tem como objetivo investigar os multiplos fato-
res de risco associados ao melasma, sua fisio-
patologia e as abordagens terapéuticas mais efi-
cazes para 0 manejo da condicdo, buscando
compreender as estratégias que podem oferecer
melhores resultados no tratamento e na quali-
dade de vida dos pacientes.

METODO

Trata-se de uma revisdo sistematica reali-
zada no periodo de fevereiro a marco de 2025,
por meio de pesquisas nas bases de dados Pub-
Med, bem como em revistas cientificos recentes
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da éarea relativa ao tema. Foram utilizados os
descritores: Melasma; Fatores de risco; Tra-
tamento. Desta busca foram encontrados 86 ar-
tigos, posteriormente submetidos aos critérios
de selecdo.

Os critérios de inclusdo foram: artigos nos
idiomas portugués e inglés; publicados no pe-
riodo de 2020 a 2025 e que abordavam as te-
maéticas propostas para esta pesquisa, estudos
do tipo revisdo e meta-analise, disponibilizados
na integra. Os critérios de exclusdo foram:
artigos duplicados, disponibilizados na forma
de resumo, que ndo abordavam diretamente a
proposta estudada e que ndo atendiam aos de-
mais critérios de incluso.

Ap0s os critérios de selecdo restaram 9 arti-
gos que foram submetidos a leitura minuciosa
para a coleta de dados. Os resultados foram
apresentados de forma descritiva, divididos em:
Fatores de Risco, abordando a predisposi¢édo
genética, influéncia hormonal (gestagdo e con-
traceptivos) e fatores ambientais, como radia-
cao ultravioleta, infravermelha e calor; Fisiopa-
tologia, destacando a disfungdo da membrana
basal e o papel dos fibroblastos senescentes na
cronificagdo do Melasma; Diagnostico, consi-
derando a avaliacdo clinica e o uso de ferramen-
tas complementares para a identificagdo da pro-
fundidade da pigmentacdo; e Tratamento, in-
cluindo fotoprotecéo rigorosa, agentes despig-
mentantes (hidroquinona, acido tranexamico e
retindides), procedimentos dermatologicos (pe-
elings quimicos, laser e microagulhamento) e
abordagens integrativas voltadas para o im-
pacto psicologico da condigéo.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Apesar dos desafios, importantes avancos
terapéuticos tém sido alcangados no tratamento
do melasma. A introdugdo de novas formu-
lagdes, como aquelas baseadas em nanotec-
nologia, tem se destacado como uma estratégia

promissora para melhorar a eficécia e a segu-
ranca dos agentes despigmentantes. Essas abor-
dagens permitem uma maior penetracdo cuta-
nea e a liberacéo controlada do principio ativo,
reduzindo os efeitos colaterais, como irritagéo e
hiperpigmentacéo rebote. Tecnologias como
nanoparticulas lipidicas e lipossomas tém mos-
trado grande potencial para otimizar a absorcgao
de farmacos como hidroquinona, acido kéjico e
acido tranexamico, aumentando sua estabili-
dade e prolongando seu tempo de acdo na pele
(GHASEMIYEH et al., 2024).

Além da melhoria da eficacia terapéutica,
essas inovagOes trazem beneficios adicionais. A
nanotecnologia, por exemplo, possibilita a
aplicacdo de doses menores dos ativos, 0 que
reduz a toxicidade sistémica e melhora a tole-
rabilidade do tratamento. Isso é crucial para
pacientes que necessitam de terapias prolonga-
das, uma vez que minimiza o risco de efeitos
adversos graves. Também, novas formulacdes
com antioxidantes e agentes anti-inflamatérios
contribuem para a regulacdo da atividade me-
lanocitica sem comprometer a barreira cutanea,
representando um grande avango no manejo da
condicdo (GHASEMIYEH et al.,, 2024). A
tabela abaixo (Tabela 32.1), apresenta uma
sintese dos estudos analisados de acordo com
autor/ano, objetivo do estudo, metodologia,
principais achados e limitacOes, evidenciando
0s avangos e desafios das abordagens
terapéuticas em estudo.

Porém, apesar dessas inovacoes, a realidade
clinica ainda € marcada por limitagcbes. Muitos
tratamentos convencionais, como a hidroqui-
nona e 0s corticosteroides, apresentam riscos
significativos, incluindo irritagdo e hiperpig-
mentacao paradoxal, comprometendo sua segu-
ranca para o uso a longo prazo. Além disso, a
eficacia desses tratamentos é muitas vezes
temporaria, com a recidiva do melasma apos a
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interrupgdo da terapia (RIVAS & PANDYA,
2020).

Outro desafio importante é a hipervascula-
rizagéo e a degradacdo da membrana basal, fa-
tores que tornam o melasma resistente aos tra-
tamentos tradicionais e justificam a busca por
abordagens inovadoras. Pesquisas apontam
para 0 potencial das terapias antiangiogénicas,
que visam reduzir a vascularizagdo excessiva
das lesdes, mas a aplicacédo clinica dessas tera-
pias ainda precisa de mais estudos para com-
provar sua eficicia e seguranca (GHASE-
MIYEH et al., 2024). Esse cenario re-forca a
necessidade de estratégias combinadas que
envolvam multiplos mecanismos para maximi-
zar os beneficios terapéuticos e minimizar os
riscos (CASSIANO et al., 2022).

Além disso, os impactos psicolégicos do
melasma ndo podem ser ignorados. Estudos
mostram que a condi¢do pode causar insatisfa-
cdo com a propria aparéncia, afetando a autoe-
stima e a qualidade de vida dos pacientes (ME-
DEIROS et al., 2021). Isso reforca a impor-
tancia de um tratamento holistico, que nédo se
limite ao aspecto dermatoldgico, mas também
considere o suporte emocional e psicol6gico
dos pacientes (DANTAS DA SILVA et al.,
2024).

Com base nesse contexto, é claro que o tra-
tamento do melasma deve ir além da busca por
agentes despigmentantes mais eficazes. Estra-
tégias preventivas, como a fotoprotecédo rigo-
rosa e 0 manejo adequado dos fatores hormo-
nais, especialmente em grupos de risco, devem
ser priorizadas (ESPOSITO et al., 2022). Além
disso, a personalizacdo das terapias, levando em
conta o perfil genético e as caracteristicas indi-
viduais dos pacientes, pode ser um caminho
promissor para melhorar os resultados dos
tratamentos (DANTAS DA SILVA et al,
2024).

Em resumo, enquanto novas abordagens te-
rapéuticas, como a nanotecnologia, antioxidan-
tes avancados e inibidores de vias inflamaté-
rias, continuam a ser desenvolvidas, é funda-
mental que os profissionais de salde adotem
uma visdo holistica do melasma. Isso envolve
considerar ndo apenas os aspectos bioldgicos,
mas também os impactos emocionais e sociais
da condicéo, para oferecer tratamentos mais efi-
cazes, seguros e humanizados aos pacientes que
enfrentam essa desordem cutanea (GHASE-
MIYEH et al., 2024; DANTAS DA SILVA et
al., 2024).

Tabela 32.1 Sintese dos estudos analisados de acordo com autor/ano, objetivo do estudo, metodologia, principais acha-

dos e limitacOes

Objetivo do Es-

Autor/Ano tudo Metodologia Principais Achados Limitacdes
Identificou maltiplas
abordagens terapéuticas
. para o0 melasma, incluindo Necessidade de
Revisar os avangos . . . -
. L Revisdo de literatura tratamentos topicos, estudos de longo
Ghasemiyeh e limitagdes nos . A L
e estudos clinicos sistémicos e tecnoldgicos prazo sobre segu-
etal. (2024) tratamentos do me- .. s
lasma controlados. (ex: nanomedicina). Relatou  rancga e eficacia de
' desafios como recorréncia novas terapias.
da condicdo e efeitos ad-
versos dos tratamentos.
Dantas da Revisar a Revisdo narrativa Evidenciou o papel central EStUdPS mais fC}b_US'
Silva et al. fisiopatologia do com pesquisa dos hormdnios, especial- t0s sa0 necessarios
2024 | istemafi b ; ‘ para confirmar
( ) melasma em sistematica em bases mente a progesterona, na mecanismos
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gestantes.

cientificas.

melanogénese durante a

gravidez. Destacou a im-
portancia da predisposicdo
genética e exposicao solar.

especificos e
direcionar novas te-
rapias.

Cassiano et
al. (2022)

Avaliar alteracdes
histolégicas no
melasma ap6s

tratamento com
combinagdo de
cremes e/ou acido

tranexamico oral e

microagulhamento.

Ensaio clinico
randomizado com
pacientes divididos
em grupos tratados
com diferentes abor-
dagens terapéuticas.

Melhoras na hiperpig-
mentagdo com 0 uso
combinado de terapias, com
diferencas significativas nos
grupos que usaram acido
tranexamico oral e microa-
gulhamento.

Pequena amostra,
tempo de se-
guimento limitado.

Rivas &
Pandya
(2020)

Revisar trata-
mentos baseados
em evidéncias para
melasma.

Reviséo sistematica
de estudos clinicos
sobre tratamentos.

Fotoprotecdo, hidroquinona,
tretinoina e 4cido kojico sdo
eficazes. Lasers e acido tra-
nexamico demonstraram
bons resultados.

Algumas terapias
tém alto risco de
recidiva e hiperpig-
mentacéo pos-infla-
matoria.

Esposito et

Revisar os prin-
cipais mecanismos
fisiopatologicos

Revisdo narrativa
baseada em artigos

Destaca o papel da radiacdo
UV, horménios e fatores
genéticos. Aponta

Revisdo narrativa,
sem meta-analise

al. (2022) . alteragcBes na membrana Y
envolvidos no recentes. . quantitativa.
basal e fibroblastos
melasma.
senescentes.
Avaliar a in-
fluéncia do es- O estresse psicolégico pode
L P gico p . Falta de estudos
. tresse psicoldgico . . agravar o melasma por meio o
Medeiros et Revisdo sistematica . S longitudinais para
no desen- .. do eixo hipotalamo- x
al. (2021) . de estudos clinicos. e . . comprovar relagéo
volvimento e hipofise-adrenal, induzindo .
< . . . causal direta.
progressao do me- hiperpigmentagéo.
lasma.
Analisar a eficacia - . .
.. Revisdo da literatura . .. Necessidade de
. do &cido O acido tranexamico reduz .
Tosti et al. .. sobre estudos ) . padronizacéao de do-
tranexamico no .. . a pigmentacéo ao modular a
(2020) clinicos e experi- T . . ses e tempo de trata-
tratamento do . angiogeénese e a inflamagéo.
mentais. mento.
melasma.
A combinagéo de trata-
. - mentos tem melhor resposta .
Realizar reviséo . . P Heterogeneidade
. . Meta-anéalise de gue monoterapias. O laser .
Neagu et al. sistemética sobre o . dos estudos in-
estudos clinicos ran- pode ser eficaz, mas . o
(2021) tratamentos para o . . cluidos dificulta a
domizados. apresenta risco de .
melasma. . . . comparacao direta.
hiperpigmentacéo pos-
inflamatoria.
Revisar a pato- . A A Auséncia de ensaios
o - . A inflamagéo crénica e a .
. génese do me- Revisao narrativa . . clinicos rando-
Artzi et al. . remodelacdo da derme séo .
lasma e suas baseada em artigos mizados que com-
(2021) T fatores-chave na .
implicacdes te- recentes. oA provem 0s mecanis-
. persisténcia do melasma. .
rapéuticas. mos sugeridos.
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A literatura revisada caracteriza 0 melasma
como uma desordem dermatoldgica multifato-
rial, resultante da interacdo entre fatores geneti-
cos, hormonais e ambientais (NEAGU et al.,
2021; ARTZI et al., 2021). A exposicao a radi-
acdo ultravioleta (UV) é reconhecida como um
dos principais agentes desencadeantes da hiper-
pigmentacéo, pois estimula a ativagdo dos me-
landcitos, aumentando a sintese e deposicao de
melanina na epiderme (ARTZI et al., 2021; ES-
POSITO et al., 2022). Esse fator esta dire-ta-
mente associado a recorréncia da condi¢éo,
uma vez que, mesmo apoés intervencles tera-
péuticas eficazes, a continuidade da exposicéo
solar sem protecdo adequada frequentemente
resulta no reaparecimento das lesdes pigmen-
tares (NEAGU et al., 2021; RIVAS & PAN-
DYA, 2020).

Os hormonios sexuais, especialmente o es-
trogénio e a progesterona, desempenham um
papel central na patogénese do melasma. Estu-
dos indicam que esses hormonios modulam a
atividade e a expressao dos melandécitos, o que
explica a elevada incidéncia da patologia em
mulheres, particularmente durante a gestacao e
entre usudrias de contraceptivos hormonais
(ARTZI et al., 2021; DANTAS DA SILVA et
al., 2024). Além disso, a predisposi¢cdo genética

tem sido identificada como um fator relevante,
sendo o melasma mais prevalente em indivi-
duos de fototipos Il a VI da classificacédo de
Fitzpatrick (Artzi et al., 2021; Esposito et al.,
2022).

A fisiopatologia do melasma também en-
volve um processo inflamatério crénico. Evi-
déncias indicam um aumento da populacdo de
mastocitos e da expressao de mediadores infla-
matorios, como ciclo-oxigenase-2 (COX-2) e
interleucina-17 (IL-17), nas areas afetadas (Ne-
agu et al., 2021; Medeiros et al., 2021). Esses
achados reforgcam a hip6tese de que a inflama-
cdo contribui para a manutencdo da hiperpig-
mentacdo ao estimular a atividade melanoci-
tica. Paralelamente, o estresse oxidativo tem
sido apontado como um fator agravante, visto
que a reducdo dos niveis de antioxidantes natu-
rais, como a glutationa, favorece a oxidagédo da
melanina, intensificando a pigmentagéo da pele
(Artzi et al., 2021; Ghasemiyeh et al., 2024).

OpcOes de Tratamento
A seguir, a tabela abaixo (Tabela 32.2),

apresenta uma comparacao entre 0s principais
achados dos artigos revisados, destacando 0s
fatores de risco e tratamentos principais:

Tabela 32.2 Sintese dos estudos analisados de acordo com autor/ano, fatores de risco e tratamentos principais

Autor/ano

Fatores de Risco

Tratamentos Principais

Cassiano et al. (2022)

Exposic¢do solar, predisposi¢cdo
genética

Creme com combinacdo tripla,

acido tranexamico oral, microagulha-

mento

Rivas & Pandya (2020)

Exposicdo UV, fatores hormo-
nais, inflamacéo crénica

Hidroquinona, tretinoina, acido
kojico, lasers

Esposito et al. (2022)

Radiacdo UV, predisposi¢do
genética, fatores hormonais

Fotoprotecdo, antioxidantes, tera-
pias combinadas

Medeiros et al. (2021)

Estresse psicologico, ansiedade

Abordagens integrativas, suporte
psicoldgico

Tosti et al. (2020)

Desequilibrios hormonais, ex-
posi¢do UV

Acido tranexamico oral e tépico
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Dantas da Silva et al. (2024)

Gravidez, flutuagcdes hormonais

Fotoprotecdo, agentes despig-
mentantes

Ghasemiyeh et al. (2024)

Exposicdo UV, predisposicdo
genética, fatores hormonais

Nanotecnologia para entrega de
farmacos, antioxidantes

Neagu et al. (2021)

Predisposicao genética, radia-
¢do UV, estresse

Terapias a laser, peelings quimi-
cos, hidroquinona

Inflamag&o cronica, fatores
hormonais, danos na membrana ba-

Artzi et al. (2021)
sal

Abordagens terapéuticas combi-
nadas, antioxidantes, retindides

Os tratamentos do melasma s&o variados e
podem ser classificados em tdpicos, sistémicos
e procedimentos dermatolégicos (NEAGU et
al., 2021; ARTZI et al., 2021). Entre os agentes
topicos, a hidroquinona continua sendo o pa-
dréo-ouro por sua capacidade de inibir a tirosi-
nase e reduzir a produgédo de melanina, embora
seu uso prolongado possa levar a efeitos adver-
S0S, Como a ocronose exdgena, exigindo super-
visdo médica rigorosa (RIVAS & PANDYA,
2020; NEAGU et al., 2021). O &cido tranexa-
mico, por sua vez, tem sido am-plamente estu-
dado como uma alternativa pro-missora, atu-
ando na modulagéo da inflamagé&o e na reducéo
da vascularizagdo andmala associada ao me-
lasma (TOSTI et al., 2020; CASSIANO et al.,
2022).

A abordagem terapéutica combinada tem se
mostrado a mais eficaz no manejo do melasma,
sendo a associacao de hidroquinona, acido reti-
noico e corticosteroides (formula de Kligman)
uma das estratégias mais estudadas para poten-
cializar a resposta ao tratamento e minimizar
efeitos adversos (RIVAS & PANDYA, 2020).
Além disso, medidas preventivas, como foto-
protecdo rigorosa (ESPOSITO et al., 2022;
DANTAS DA SILVA et al., 2024), controle de
fatores hormonais (MEDEIROS et al., 2021) e
0 uso de antioxidantes (GHASEMIYEH et al.,
2024), séo fundamentais para reduzir recidivas
e otimizar os resultados terapéuticos.

CONCLUSAO

Este capitulo analisou a complexidade do
melasma, uma condicao dermatoldgica multifa-
torial que impde desafios tanto a compreensdo
de sua fisiopatologia quanto a eficacia das abor-
dagens terapéuticas atualmente disponiveis. A
revisao da literatura evidenciou que fatores ge-
néticos, hormonais e ambientais exercem pa-
péis determinantes no desenvolvimento e na
persisténcia da hiperpigmentacdo, destacando-
se a exposicao a radiacdo ultravioleta como um
dos principais agentes desencadeadores da pa-
tologia.

Embora tenham sido alcangcados avancos
significativos nas estratégias terapéuticas, a re-
corréncia do melasma permanece um desafio
substancial, em razdo de sua patogénese com-
plexa e das limitacdes inerentes aos tratamentos
convencionais, a exemplo da hidroquinona e
dos corticosteroides. Entretanto, abordagens
inovadoras, como a aplicacdo da nanotecnolo-
gia a liberag&o controlada de farmacos, tém de-
monstrado potencial para aprimorar a eficicia
dos agentes despigmentantes, minimizando
efeitos adversos e aumentando a estabilidade
dos compostos ativos.

N&o obstante, a necessidade de investiga-
coes de longo prazo acerca da seguranca e da
eficacia das novas terapias continua sendo uma
prioridade. Adicionalmente, a combinacdo de
distintas abordagens terapéuticas, aliada a per-
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sonalizacdo do tratamento conforme as particu-
laridades de cada paciente, pode constituir uma
estratégia mais eficiente para 0 manejo clinico
do melasma.

Por fim, diante dos impactos psicolégicos
associados ao melasma, impde-se a adocdo de
uma abordagem multidisciplinar que abranja

ndo apenas a melhora clinica da hiperpigmenta-
¢ao, mas também o suporte emocional e educa-
cional aos pacientes. Assim, a convergéncia en-
tre avancos cientificos, inovacao tecnoldgica e
uma perspectiva humanizada do tratamento re-
vela-se fundamental para proporcionar uma te-
rapia mais eficaz, segura e abrangente para essa
condigdo dermatoldgica.
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INTRODUCAO

O melasma é uma doenca crénica de hiper-
pigmentacdo que afeta principalmente areas fo-
toexpostas, como a face. Caracteriza-se clinica-
mente por méaculas hipercrémicas com bordas
irregulares, localizadas mais comumente em re-
gibes centrofaciais, malares ou mandibulares.
Esta condicdo é prevalente no sexo feminino,
principalmente em fototipos de pele mais escu-
ros, classificacdo de Fitzpatrick de Il a VI.
Apresenta maior incidéncia entre 20 e 40 anos
e afeta individuos de ascendéncia hispanica,
afro-americana ou orientais (CALACAT-
TAWIA et al., 2024).

Este distarbio possui multiplos fatores etio-
I6gicos, e encontra-se associado a exposi¢do
cumulativa a radiacdo ultravioleta, a exposicao
ao calor, ao uso de anticoncepcionais orais, a
presenca de alteragdes hormonais e distlrbios
autoimunes, a gravidez e a predisposicao gené-
tica hereditaria (CALACATTAWIA et al.,
2024; GAN & RODRIGUES, 2024). Quanto ao
desenvolvimento e evolucdo do melasma du-
rante a gestacdo, esta condicdo decorre de alte-
racdes na producdo de melanina pelo aumento
de estimulo do hormoénio estrogénio. Além
disto, as elevacdes dos niveis de hormonio esti-
mulante dos melandcitos no periodo da gravi-
dez também contribuem com os fenémenos de
hiperpigmentacdo (FRIEDMAN et al., 2019).

Com relacéo a fisiopatologia do melasma,
esta é atribuida inicialmente aos melandcitos,
embora também envolva a presenca elevada de
mastocitos, o aumento da vascularizacdo e a
ruptura de membrana basais. Com a hiperativi-
dade dos melandcitos, hd um aumento na pro-
ducéo de melanina, a qual fica armazenada em
estruturas intracitoplasmaticas chamadas de
melanossomas, e posteriormente, ocorre a
transferéncia dos melanossomas dos melandci-

tos para os queratindcitos, induzindo a pigmen-
tacdo por meio da exposicdo a luz visivel e a
radiagdo UV (CALACATTAWIA et al., 2024).

O objetivo deste estudo foi discutir as tera-
pias mais atuais e eficazes para 0 manejo clinico
do melasma, correlacionando aos principais fa-
tores de risco desta patologia.

METODO

Trata-se de uma reviséo de literatura reali-
zada no periodo de fevereiro e marco de 2025,
por meio de pesquisas nas bases de dados: Na-
tional Library of Medicine (MedLine) e Sci-
ELO. A busca pelos descritores e termos utili-
zados foi efetuada mediante consulta ao Des-
critores em Ciéncias da Saude (DeCS) e suas
variacbes no Medical Subject Headings
(MeSH), através do portal da U.S. National Li-
brary of Medicine (NLM), sendo utilizados:

[/t

“Melanosis"”, “Therapeutics”, “Risk Factors".

Os critérios de inclusdo foram: artigos pu-
blicados originalmente em inglés, publicados
no periodo de 2016 a 2025 e que abordavam as
tematicas propostas para esta pesquisa, estudos
do tipo ensaios clinicos controlados e randomi-
zados, realizados em humanos. Foram conside-
rados apenas artigos relacionados a alternativas
de tratamento do melasma e sua fisiopatologia.
Os critérios de exclusao foram: artigos duplica-
dos, disponibilizados na forma de resumo, que
ndo abordavam diretamente a proposta estu-
dada e que ndo atendiam aos demais critérios de
inclusdo. Apos os critérios de selecdo restaram
7 artigos que foram submetidos a leitura e co-
leta de dados e fizeram parte do escopo e ana-
lise final. Os resultados foram apresentados de
forma descritiva a seguir, divididos em catego-
rias tematicas, abordando: uso tépico de acidos;
utilizacdo de laser; associacao entre lasers e &ci-
dos.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

Tratamentos com Acidos

Acido Tranexamico T6pico e lontoforese

O é&cido tranexamico (TXA) é um ativo ini-
bidor da plasmina que possui propriedades anti-
inflamatorias e clareadoras. A eficacia do TXA
no tratamento do melasma é atribuida ao seu
mecanismo de a¢do que se da por inibir a ativa-
¢ao do plasminogénio e diminuir a liberacdo de
acido araquiddnico, reduzindo a atividade dos
melandcitos. A iontoforese € uma tecnologia
ndo invasiva que proporciona a administracao
transdérmica de medicagOes por corrente conti-
nua, potencializando o efeito do medicamento.
A combinacéo da iontoforese com o TXA gerou
melhora da pigmentacéo e, reducdo do eritema
e da telangiectasia associados ao melasma,
além de proporcionar uma maior luminosidade
da pele, refletindo na melhora da aparéncia ge-
ral da pele (GUO et al., 2024).

Microagulhamento com Acido Tranexa-
mico e férmula de Kligman

A férmula modificada de Kligman é uma
combinacéo tripla tépica que associa hidroqui-
nona, tretinoina e dexametasona. Por meio de
uma analise comparativa, foi observado que o
tratamento de uso topico da formula de Klig-
man é superior ao microagulhamento com
TXA. Entretanto, a combinacao da férmula de
Kligman com o microagulhamento de TXA de-
monstram beneficios ainda superiores quando
comparadas ao uso topico isolado da férmula de
Kligman. Com relagdo ao microagulhamento
de TXA combinado com a formula tépica mo-
dificada de Kligman, esta terapia combinada
provou ser mais potente em pacientes com me-
nor risco de hiperpigmentacdo pés-inflamatoria
(HIP), ou seja, em pacientes com fototipos de
pele mais claros. Isso porque a HIP tem sua in-
cidéncia associada ao tratamento durante esta-
¢Oes mais quentes e em fototipos de pele mais

escuros. Os resultados da terapia combinada
proporcionam maior taxa de durabilidade,
maior eficacia e maior satisfacdo geral do paci-
ente em comparacdo ao tratamento topico con-
vencional (AGHDAM et al., 2024).

Tratamentos com Laser

Laser alexandrita de Picossequndos de
755nm e Acido Tranexamico Tépico

O laser alexandrita de picossegundos de
755nm possui uma duracdo do pulso de 550-
750 ps, e o tempo do relaxamento térmico dos
melanossomas € de 50-250 ps. Como o laser de
picossegundos tem uma duracdo de pulso con-
sideravelmente menor que o tempo de relaxa-
mento dos melanossomas, esta tecnologia per-
mite a minimizagao dos danos ao tecido circun-
dante enquanto destréi a melanina. Ademais, a
presenca de um conjunto de lentes difrativas
neste laser possibilita um tratamento concen-
trado com altos niveis de energia, sendo alta-
mente seletivo para a melanina. Este laser tem
a capacidade de alterar a estrutura microscopica
dos melandcitos, eliminar o transporte de mela-
nocitos e inibir a sintese de melanina, além de
alterar a permeabilidade celular com conse-
quente liberacdo de citocinas que irdo promover
regeneracdo de colageno e formacdo de fibras
elasticas (ZHOU et al., 2024).

A associacgéo do laser alexandrita de picos-
segundos 755nm com o acido tranexamico to-
pico apresentou uma taxa de satisfacdo dos pa-
cientes de 71,4% ap0s o tratamento, enquanto o
uso de monoterapia com laser apresentou nivel
de satisfacdo de 54,3% (p < 0,05) (ZHOU et al.,
2024). Apesar do laser alexandrita de picosse-
gundos ser eficaz na melhoria do melasma
quando usado de forma isolada ou em combina-
cdo com &cido tranexamico topico, a terapia
combinada demonstrou uma melhora ainda
mais pronunciada nos sintomas do melasma,
conforme observado na figura abaixo (Figura
33.1).
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Figura 33.1 Avaliagdo Antera 3D

After 3 treatments of
ps+TA

Before treatment of
ps+TA

Before treatment of After 3 treatments of

Legenda: Nivel médio de melanina medido pelo Antera 3D em diferentes momentos de tratamento. Fonte: ZHOU et

al., 2024.

Laser Nd: YAG de pulso longo e Q-swit-
ched (QLNYL)

Este laser promove fototermdlise seletiva
subcelular, processo no qual ocorre a fragmen-
tacdo dos granulos de melanina para a fagoci-
tose, mantendo a integridade dos melandcitos.

Quando se compara este laser com o laser
alexandrita de picossegundos em relacdo a sa-
tisfacdo do paciente, ndo ha diferencas signifi-
cativas entre 0s grupos em 12 e 24 semanas pos-
tratamento (p > 0,05). Também ndo ha diferen-
cas significativas nas taxas de recorréncia no
acompanhamento de 24 semanas entre 0s gru-
pos de ambos os lasers (p = 0,486), e a duracdo
do eritema pos-laser é comparavel entre 0s gru-
pos (p = 0,249). Entretanto, a ocorréncia de dor
foi significativamente maior no grupo em que
realizou laser de picossegundos (p = 0,018).
Dessa forma, ambas as tecnologias promovem
resultados promissores no tratamento do me-
lasma, sendo cada uma delas eficazes sob deter-
minadas condi¢cdes (LIANG et al., 2025).
Quando se compara este laser com o laser ale-
xandrita de picossegundos em relacéo a satisfa-
cao do paciente, ndo ha diferencas significati-
vas entre 0s grupos em 12 e 24 semanas poés-
tratamento (p > 0,05). Também ndo hé diferen-
cas significativas nas taxas de recorréncia no
acompanhamento de 24 semanas entre 0s gru-
pos de ambos os lasers (p = 0,486), e a duragéo

do eritema pos-laser é comparavel entre 0s gru-
pos (p = 0,249). Entretanto, a ocorréncia de dor
foi significativamente maior no grupo em que
realizou laser de picossegundos (p = 0,018).
Dessa forma, ambas as tecnologias promovem
resultados promissores no tratamento do me-
lasma, sendo cada uma delas eficazes sob deter-
minadas condic¢des (LIANG et al., 2025).

CONCLUSAO

Dessa forma, fica evidente a existéncia de
uma variedade de tratamentos para 0 melasma,
que podem, inclusive, serem associados. A
principal substancia é o acido tranexamico, a
qual pode ser utilizada tanto individualmente
guanto combinada ao microagulhamento ou ao
laser alexandrita de picossegundos. Além disso,
o laser Nd YAG e Q-switched, apesar de nao
demonstrar, de acordo com as Ultimas evidén-
cias consultadas, diferencas significativas
quando comparadas ao laser de picossegundos,
constituem opcdes validas considerando-se o
fator custo-beneficio.

Entretanto, no que se refere ao tratamento
do melasma em pacientes gestantes, este deve-
se assemelhar, conforme for possivel, ao re-
curso terapéutico oferecido a uma paciente nao
gestante, contudo, evitando-se terapias com po-
tencial teratogénico.
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