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Tratamento de cicatrizes hipocromicas
com laser fracionado ablativo e drug
delivery de bimatoprosta: estudo-piloto

Treatment of hypochromic scars with ablative fractional laser and
bimatoprost drug delivery: a pilot study

DOI: http://www.dx.doi.org/10.5935/sc¢d1984-8773.20191141283

RESUMO
Introdugdo: O tratamento das cicatrizes hipocromicas é desafiador, e as técnicas até entdo
utilizadas demonstram resultados pouco satisfatorios. A bimatoprosta, um analogo da pros-
taglandina F2-alfa, tem sido utilizada como agente pigmentante topico e sua aplicagio sob
forma de drug delivery pode otimizar a sua entrega na derme e potencializar a pigmentacio.
Objetivo: Avaliar a seguranga e a eficicia do tratamento com laser fracionado ablativo
(LFA) associado ao drug delivery de bimatoprosta 0,03% em cicatrizes hipopigmentadas.
Métodos: Os pacientes foram submetidos ao LFA, seguindo-se a aplica¢io de solucio de
bimatoprosta a 0,03%, em quatro sessdes com intervalo quinzenal. Foram realizadas avalia-
¢des clinicas e de fotografias padronizadas. A satisfacio dos pacientes foi avaliada por meio
de um questionario com cinco perguntas.
Resultados: Todos os pacientes obtiveram melhora clinica das areas tratadas. O grau de
satisfacio dos pacientes coincidiu com a avaliagdo clinica e com os registros fotograficos.
Conclusao: A aplicagio do LFA associado ao drug delivery de bimatoprosta 0,03% pode
ser um tratamento potencialmente eficaz e seguro para as cicatrizes hipocromicas.
Palavras-Chave: Lasers; Cicatriz; Hipopigmentacio

ABSTRACT
Introduction: The treatment of hypochromic scars is challenging, and the techniques used so far show
unsatisfactory results. Bimatoprost, an analog of prostaglandin F2-alpha, has been used as a topical
pigment agent, and its application as drug delivery can optimize its delivery to the dermis and poten-
tiate pigmentation.
Objective: To evaluate the safety and efficacy of Ablative Fractional Laser (AFL) treatment associated
with bimatoprost 0.03% drug delivery in hypopigmented scars.
Methods: The patients were submitted to the AFL, followed by the application of bimatoprost 0.03%
in 4 sessions with biweekly intervals. Clinical evaluations and standardized photographs were perfor-
med. Patients’ satisfaction was assessed using a 5-question questionnaire.
Results: All patients had clinical improvement in the treated areas. The degree of patient satisfaction
agreed with the clinical evaluation and photographic records.
Conclusion: The application of AFL associated with bimatoprost 0.03% drug delivery can be a po-
tentially effective and safe treatment for hypochromic scars.
Keywords: Lasers; Hypopigmentation; Laser Therapy
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INTRODUGAO

As cicatrizes hipocromicas sio complicacdes comuns em
pacientes submetidos a procedimentos cirtrgicos esfoliativos
profundos e apds ferimentos traumaticos ou queimaduras.'* O
tratamento da hipocromia é desafiador, e nenhum dos métodos
descritos na literatura mostrou-se completamente eficaz até o
presente momento.

A bimatoprosta tem sido utilizada em um namero cres-
cente de trabalhos com o objetivo de promover a pigmentac¢io
de lesdes hipocromicas de etiologia diversa. Assim como a lata-
noprosta e a travoprosta, a bimatoprosta ¢ um anilogo da pros-
taglandina F2-alfa (PGF2-alfa). Os anilogos da PGF2-alfa sio
medicagdes utilizadas no tratamento do glaucoma e sua impor-
tancia dermatoldgica reside em um dos seus principais efeitos
colaterais: a hiperpigmentacio cutianea.>*567:8210

O mecanismo pelo qual ocorre a hiperpigmentagio ain-
da ndo estd completamente elucidado, mas infere-se que ocorra
um processo semelhante ao provocado pela radia¢io ultravioleta
e pela inflamag¢do. Ambas induzem a produgio de prostaglandi-
nas, as quais agem estimulando os melandcitos dérmicos.' Anbar
e colaboradores sugerem, ainda, que a ativa¢io dos receptores de
prostaglandinas é capaz de promover a proliferacio dendritica
dos melandcitos e também de aumentar a expressao da tirosi-
nase, fatores que contribuiriam para o aumento da pigmentacio
cutanea.>'>* Os anilogos das prostaglandinas tém sido utili-
zados especialmente no tratamento do vitiligo, e diversas séries
de casos e ensaios clinicos tém sido publicados com resultados
promissores,>#>13:15:16

O uso da bimatoprosta no tratamento das hipocromias
resume-se, basicamente, na sua aplicacio topica sobre a pele in-
tegra ou na forma de drug delivery, associado a diferentes tipos de
tecnologia.'”!®

O laser fracionado ablativo (LFA) aumenta a capacidade
de penetra¢io dos medicamentos aplicados sob a forma de drug
delivery.'”? Os ensaios clinicos tém demonstrado que os canais
provocados pelo LFA proporcionam uma entrega bem- sucedida
de particulas pequenas na derme, sejam elas hidrofilicas ou lipo-
filicas.?! Essa tecnologia rompe a barreira cutanea e cria micro-
canais verticais de tecido tratado rodeados por zonas de tecido
saudavel. Tais canais facilitam a penetracdo e a absor¢do dos ativos
na pele bem como permitem uma ripida reepiteliza¢io devido
as zonas de pele si circunjacentes.

Esse estudo-piloto avalia a seguranca e a eficicia do tra-
tamento de cicatrizes hipopigmentadas com LFA associado ao
drug delivery de bimatoprosta 0,03% em quatro pacientes.

METODOS

Quatro pacientes (idades entre 16 e 53 anos, fototipos de
Fitzpatrick I1I-V) com cicatrizes hipocrdomicas foram submetidos
a tratamento com LFA (2940nm, Plataforma Etherea® -Vyden-
ce Medical Brasil, Sio Carlos, SP, Brasil) seguido da aplicacio de
bimatoprosta 0,03%, sob a forma de drug delivery.

Os pacientes foram submetidos ao tratamento apds as-
sinarem um termo de consentimento informado. O projeto de
pesquisa foi aprovado pelo comité de ética da Fundagio Técnico
Educacional Souza Marques (CAAE: 90753218.8.0000.5239).
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O caso 1 (Figura 1) apresenta uma cicatriz hipocromi-
ca na regido cervical apds queimadura por fio elétrico; o caso
2 (Figura 2) exibe cicatrizes hipocromicas na face apds proce-
dimento de resurfacing com laser de CO2; o caso 3 (Figura 3)
demonstra uma cicatriz hipocromica no colo apds cirurgia para
remog¢io de cisto epidérmico; e o caso 4 (Figura 4) exibe uma
cicatriz hipocrémica na regiio malar apds queimadura por laser
Nd:YAG (1064nm) long pulse para tratamento de telangiectasias
faciais. Todas as cicatrizes em questio apresentavam mais de um
ano de evolugio.

Os pacientes foram submetidos ao tratamento com LFA
seguido da aplica¢do de solucio de bimatoprosta a 0,03% com
massagem local. Os parametros utilizados foram: energia: 12,5mj;
tempo de pulso: 300 microssegundos; ponteira 100mtz/cm’. A
substancia aplicada foi mantida no local do tratamento por um
periodo minimo de seis horas, sendo removida por meio de la-
vagem do local com 4dgua. Foram realizadas quatro sessdes com
intervalo quinzenal.

Os registros fotograficos foram feitos no mesmo ambien-
te antes do tratamento e apds 30 dias da Gltima sessio. A satisfa-

¢do do paciente com o tratamento foi avaliada por meio de um
questionario com cinco perguntas (Quadro 1).

FIGURA 1: Paciente masculino, de 16 anos, com cicatriz hipocrémica na
regido cervical, antes (esquerda) e depois (direita) do tratamento com LFA e
drug delivery de bimatoprosta 0,03%

FIGURA 2: Paciente feminina, de 35 anos, com cicatrizes acromicas na face,
antes (esquerda) e depois (direita) do tratamento com LFA e drug delivery
de bimatoprosta 0,03%



LFA e bimatoprosta em cicatrizes hipocromicas

RESULTADOS

O seguimento apds quatro semanas do Gltimo tratamen-
to revelou que todos os pacientes obtiveram melhora clinica das
areas tratadas. O grau de satisfacio dos individuos coincidiu com
a nossa avaliagdo clinica e com os registros fotograficos. Dois
pacientes ficaram satisfeitos com os resultados e os outros dois,
muito satisfeitos. Todos responderam “sim” para as demais per-
guntas, com exce¢io de uma paciente que respondeu que o tra-
tamento nao alcancou as suas expectativas de melhora, embora
tenha ficado satisfeita. Os resultados podem ser visualizados nas
figuras 1,2,3 ¢ 4.

QUADRO 1: AVALIAQAO DA SATISFAQAO DOS PACIENTES COM O TRATAMENT

1. Vocé acha que houve melhora da sua cicatriz?

()Sim () Nao

2. Vocé acha que o tratamento alcangou as suas expectativas de
melhora?

()Sim ()Nao

3. Se fosse necessario, vocé realizaria novamente esse tratamento?

()Sim ()Nao

4. Vocé acha que os sintomas durante a aplica¢do do tratamento
valeram a pena?

() Sim ()Nzo
5. Vocé classificaria sua satisfagdo com o tratamento em:

() Muito satisfeito () Satisfeito
() Insatisfeito () Muito insatisfeito

() Indiferente

FIGURA 3: Paciente feminina, de 41 anos, com cicatriz hipocrémica no colo,
antes (esquerda) e depois (direita) do tratamento com LFA e drug delivery
de bimatoprosta 0,03%

FIGURA 4: Paciente feminina, de 53 anos, com cicatriz na regido malar
direita, antes (esquerda) e depois (direita) do tratamento com LFA e drug
delivery de bimatoprosta 0,03%. A paciente também foi submetida a uma
sessao de laser Nd:YAG long pulse somente sobre a telangiectasia no local
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DISCUSSAO

Além do LFA, as modalidades terapéuticas até entdo uti-
lizadas incluem tatuagem cosmética, peelings quimicos de pro-
fundidade média, dermoabrasio, enxerto de pele, camuflagem
cosmética e vérias formas de fototerapia e outras terapias a laser.

O LFA tem sido a tecnologia escolhida para promover
o drug delivery de medicamentos na maioria dos estudos recen-
temente publicados. O rompimento do estrato cérneo com a
formacio de microcanais envoltos por uma zona de coagulacio
possibilita a penetracio dos ativos de forma eficaz e relativamen-
te controlada. Waibel e colaboradores presumem que a area de
tecido desnaturado que envolve os microcanais pode funcionar
como uma barreira que mantém os ativos na derme, reduzindo,
dessa forma, a sua absor¢io sistémica e, consequentemente, tor-
nando o procedimento mais seguro.?

A baixa densidade e a baixa fluéncia utilizadas nessa série
de casos vio ao encontro dos parametros descritos na literatu-
ra.?>?2* Tais pardmetros se baseiam em um estudo de Bachhav e
colaboradores, o qual demonstrou que hia uma densidade mini-
ma de canais necessaria para se atingir o maximo de penetracio
dos ativos, nio ocorrendo uma melhora da entrega quando sio
aumentados esses valores. Baixas fluéncias, por sua vez, asseguram
uma zona de dano térmico favoravel e produzem microcanais
de profundidade adequada para manter os ativos na derme.?>*

A eficicia do uso da bimatoprosta no tratamento das hi-
pocromias foi avaliada por Massaki e colaboradores e Regis e
colaboradores em estudos recentemente publicados.”'® Em am-
bos, os autores utilizaram a bimatoprosta sob a forma de drug
delivery em associacio com aplicacio tdpica domiciliar. Na pre-
sente série de casos, a bimatoprosta foi utilizada somente sob
a forma de drug delivery, o que permitiu avaliar a eficicia desse
método isoladamente, fato ainda nio descrito na literatura. Todos
os pacientes obtiveram melhora das dreas tratadas e demonstra-
ram satisfacio com o procedimento. Todavia, postulamos que a
manutencio das sessdes de tratamento, bem como a aplica¢io
domiciliar da bimatoprosta nas areas tratadas, pode auxiliar na
obtencio de resultados superiores aos observados.

CONCLUSAO

Esse estudo-piloto demonstra que a aplicagio do LFA
associado ao drug delivery de bimatoprosta 0,03% pode ser um
tratamento potencialmente eficaz e seguro para as cicatrizes hi-
pocromicas.

Um seguimento em longo prazo é desejavel para que se
possa mensurar a sustentabilidade dessa resposta. Mais estudos,
com numero maior de pacientes e controlados, sio necessirios
para avaliar o papel do LFA e da bimatoprosta na pigmenta¢io
das cicatrizes hipocromicas. Contudo, os resultados obtidos de-
monstram que esse pode ser um tratamento promissor.®
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