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‭RESUMO‬

‭O‬ ‭vitiligo‬ ‭é‬ ‭uma‬ ‭doença‬ ‭autoimune‬ ‭crônica‬ ‭que‬ ‭acomete‬ ‭igualmente‬ ‭homens‬ ‭e‬
‭mulheres,‬ ‭preferencialmente‬ ‭na‬ ‭faixa‬ ‭etária‬ ‭entre‬ ‭20‬ ‭a‬ ‭30‬ ‭anos.‬ ‭Essa‬ ‭doença‬ ‭é‬
‭caracterizada‬ ‭pela‬ ‭falta‬ ‭de‬ ‭atividade‬ ‭dos‬ ‭melanócitos,‬ ‭apresentando‬ ‭manchas‬
‭brancas‬‭na‬‭pele.‬‭Essa‬‭doença‬‭possui‬‭alguns‬‭tratamentos‬‭disponíveis‬‭com‬‭o‬‭objetivo‬
‭de‬‭repigmentar‬‭as‬‭lesões.‬‭Nesse‬‭contexto,‬‭há‬‭diferentes‬‭técnicas‬‭de‬‭fototerapia‬‭para‬
‭o‬ ‭tratamento‬ ‭de‬ ‭diversas‬ ‭lesões,‬ ‭incluindo‬ ‭o‬ ‭vitiligo.‬ ‭Portanto,‬ ‭o‬ ‭objetivo‬ ‭deste‬
‭estudo‬ ‭foi‬ ‭descrever‬ ‭sobre‬ ‭o‬ ‭uso‬ ‭da‬ ‭fototerapia‬ ‭para‬ ‭repigmentação‬ ‭de‬ ‭lesões‬ ‭no‬
‭vitiligo.‬ ‭Para‬ ‭isso,‬ ‭realizou-se‬ ‭uma‬ ‭revisão‬ ‭narrativa‬ ‭da‬ ‭literatura,‬ ‭a‬ ‭busca‬ ‭por‬
‭estudos‬ ‭secundários‬ ‭de‬ ‭revisão‬ ‭sistemática‬ ‭e‬ ‭meta-análises‬ ‭foi‬ ‭realizada‬ ‭no‬
‭PubMed.‬ ‭Ao‬ ‭todo‬ ‭foram‬ ‭selecionados‬ ‭13‬ ‭estudos.‬ ‭A‬‭fototerapia‬‭mais‬‭utilizada‬‭foi‬‭a‬
‭convencional‬ ‭com‬ ‭o‬ ‭uso‬ ‭de‬ ‭luz‬ ‭ultravioleta‬ ‭(UV),‬ ‭as‬ ‭mais‬ ‭aplicadas‬ ‭foram:‬ ‭banda‬
‭estreita‬‭(NB)‬‭UVB‬‭(NB-UVB),‬‭UVA‬‭e‬ ‭psoraleno‬‭(P)‬‭UVA.‬‭Ainda,‬‭existe‬‭a‬‭fototerapia‬
‭direcionada‬‭que‬‭consiste‬‭em‬‭tratar‬‭pequenas‬‭áreas‬‭afetadas‬‭com‬‭excimer‬‭laser,‬‭luz‬
‭pulsada‬ ‭intensa‬ ‭e‬ ‭UVs‬ ‭em‬ ‭sistemas‬ ‭portáteis,‬‭trazendo‬‭o‬‭benefício‬‭da‬‭exposição‬‭a‬
‭essas‬ ‭luzes‬ ‭apenas‬ ‭na‬ ‭região‬ ‭despigmentada,‬ ‭não‬ ‭expondo‬ ‭áreas‬ ‭que‬ ‭não‬ ‭são‬
‭acometidas‬ ‭pelo‬ ‭vitiligo.‬ ‭A‬ ‭fototerapia‬ ‭NB-UVB‬ ‭comparada‬ ‭a‬ ‭outras‬ ‭fototerapias‬
‭apresentou‬‭uma‬‭maior‬‭taxa‬‭de‬‭repigmentação‬‭em‬‭menor‬‭tempo‬‭de‬‭tratamento,‬‭com‬
‭efeitos‬ ‭colaterais‬ ‭toleráveis‬ ‭e‬ ‭não‬ ‭necessitando‬ ‭de‬ ‭fotossensibilizantes‬ ‭antes‬ ‭das‬
‭sessões.‬ ‭Ainda,‬ ‭pode-se‬ ‭levar‬ ‭em‬ ‭consideração‬ ‭resultados‬ ‭mais‬ ‭satisfatórios‬
‭quando‬ ‭há‬ ‭a‬ ‭combinação‬ ‭de‬ ‭NB-UVB‬ ‭com‬ ‭laser.‬ ‭Os‬ ‭resultados‬ ‭dos‬ ‭estudos‬
‭mostram‬ ‭o‬ ‭potencial‬ ‭da‬ ‭fototerapia‬‭para‬‭repigmentação‬‭de‬‭lesões‬‭do‬‭vitiligo,‬‭sendo‬
‭uma alternativa promissora para esses pacientes.‬

‭Palavras-chave‬‭: vitiligo; fototerapia; terapia ultravioleta.‬



‭ABSTRACT‬

‭Vitiligo‬ ‭is‬ ‭a‬ ‭chronic‬ ‭autoimmune‬ ‭disease‬ ‭that‬ ‭affects‬ ‭men‬ ‭and‬ ‭women‬ ‭equally,‬
‭preferably‬‭between‬‭the‬‭ages‬‭of‬‭20‬‭and‬‭30.‬‭This‬‭disease‬‭is‬‭characterized‬‭by‬‭the‬‭lack‬
‭of‬ ‭activity‬ ‭of‬ ‭melanocytes,‬ ‭presenting‬ ‭white‬ ‭patches‬ ‭on‬ ‭the‬ ‭skin.‬ ‭This‬ ‭disease‬ ‭has‬
‭some‬ ‭treatments‬ ‭available‬ ‭with‬ ‭the‬ ‭aim‬ ‭of‬ ‭repigmenting‬ ‭the‬‭lesions.‬‭In‬‭this‬‭context,‬
‭there‬ ‭are‬ ‭different‬ ‭phototherapy‬ ‭techniques‬ ‭for‬ ‭the‬ ‭treatment‬ ‭of‬ ‭various‬ ‭injuries,‬
‭including‬ ‭vitiligo.‬ ‭Therefore,‬ ‭the‬ ‭aim‬ ‭of‬ ‭this‬ ‭study‬ ‭was‬ ‭to‬ ‭describe‬ ‭the‬ ‭use‬ ‭of‬
‭phototherapy‬ ‭for‬ ‭the‬ ‭repigmentation‬ ‭of‬ ‭lesions‬ ‭in‬ ‭vitiligo.‬ ‭To‬ ‭this‬ ‭end,‬ ‭a‬ ‭narrative‬
‭review‬ ‭of‬ ‭the‬ ‭literature‬ ‭was‬ ‭carried‬ ‭out,‬ ‭and‬ ‭the‬ ‭search‬ ‭for‬ ‭secondary‬ ‭systematic‬
‭review‬ ‭studies‬ ‭and‬ ‭meta-analyses‬ ‭was‬ ‭carried‬ ‭out‬ ‭in‬ ‭PubMed.‬ ‭In‬ ‭total,‬ ‭13‬ ‭studies‬
‭were‬ ‭selected.‬ ‭The‬ ‭most‬ ‭used‬ ‭phototherapy‬ ‭was‬ ‭conventional‬ ‭with‬ ‭the‬ ‭use‬ ‭of‬
‭ultraviolet‬‭(UV)‬‭light,‬‭the‬‭most‬‭applied‬‭were:‬‭narrow‬‭band‬‭(NB)‬‭UVB‬‭(NB-UVB),‬‭UVA,‬
‭and‬ ‭psoralen‬ ‭(P)‬ ‭UVA.‬ ‭Even‬ ‭so,‬ ‭there‬ ‭is‬ ‭targeted‬ ‭phototherapy‬ ‭that‬ ‭consists‬ ‭of‬
‭treating‬ ‭small‬ ‭affected‬ ‭areas‬ ‭with‬‭an‬‭excimer‬‭laser,‬‭intense‬‭pulsed‬‭light,‬‭and‬‭UVs‬‭in‬
‭portable‬ ‭systems,‬ ‭bringing‬ ‭the‬ ‭benefit‬ ‭of‬ ‭exposure‬ ‭to‬ ‭these‬ ‭lights‬ ‭only‬ ‭in‬ ‭the‬
‭depigmented‬ ‭region,‬ ‭not‬ ‭exposing‬ ‭areas‬ ‭that‬ ‭are‬ ‭not‬ ‭affected‬ ‭by‬ ‭vitiligo.‬ ‭NB-UVB‬
‭phototherapy‬ ‭compared‬ ‭to‬ ‭other‬ ‭phototherapies‬ ‭showed‬ ‭a‬ ‭higher‬ ‭rate‬ ‭of‬
‭repigmentation‬ ‭in‬ ‭a‬ ‭shorter‬ ‭treatment‬ ‭time,‬ ‭with‬ ‭tolerable‬ ‭side‬ ‭effects‬ ‭and‬ ‭not‬
‭requiring‬ ‭photosensitizers‬ ‭before‬‭the‬‭sessions.‬‭Still,‬‭you‬‭can‬‭take‬‭into‬‭account‬‭more‬
‭overwhelming‬‭results‬‭when‬‭there‬‭is‬‭a‬‭combination‬‭of‬‭NB-UVB‬‭with‬‭laser.‬‭The‬‭results‬
‭of‬ ‭the‬ ‭studies‬ ‭show‬ ‭the‬ ‭potential‬ ‭of‬ ‭phototherapy‬ ‭for‬ ‭the‬ ‭repigmentation‬ ‭of‬ ‭vitiligo‬
‭lesions, being a promising alternative for these patients.‬

‭Keywords‬‭: vitiligo; phototherapy; ultraviolet therapy.‬
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‭1‬‭INTRODUÇÃO‬

‭O‬‭vitiligo‬‭é‬‭uma‬‭doença‬‭autoimune‬‭crônica‬‭com‬‭manifestação‬‭espontânea‬‭e‬

‭multifatorial‬ ‭na‬ ‭pele,‬ ‭e‬ ‭é‬ ‭caracterizada‬ ‭pela‬ ‭falta‬ ‭de‬ ‭atividade‬ ‭dos‬ ‭melanócitos‬

‭(Marchioro‬ ‭et‬ ‭al‬‭.,‬ ‭2022).‬ ‭Os‬ ‭melanócitos‬ ‭são‬ ‭células‬ ‭dendríticas‬ ‭localizadas‬ ‭na‬

‭epiderme‬ ‭(Figura‬ ‭1),‬ ‭mais‬ ‭especificamente‬ ‭na‬ ‭camada‬ ‭basal,‬ ‭e‬ ‭a‬ ‭melanina‬ ‭é‬ ‭uma‬

‭proteína‬ ‭produzida‬ ‭a‬ ‭partir‬ ‭da‬ ‭tirosina‬ ‭(aminoácido‬‭essencial)‬‭pelos‬‭melanócitos.‬‭O‬

‭ser‬‭humano‬‭apresenta‬‭maior‬‭expressão‬‭da‬‭eumelanina‬‭que‬‭quando‬‭combinada‬‭com‬

‭cisteína‬ ‭origina‬ ‭a‬ ‭cor‬ ‭dos‬ ‭pelos,‬ ‭cabelos‬ ‭e‬ ‭pele.‬ ‭A‬ ‭melanina‬ ‭absorve‬ ‭a‬ ‭radiação‬

‭ultravioleta‬ ‭de‬ ‭banda‬ ‭larga‬ ‭e‬ ‭tem‬ ‭como‬ ‭função‬ ‭proteger‬ ‭a‬ ‭pele‬‭para‬‭que‬‭não‬‭sofra‬

‭danos‬ ‭vindos‬ ‭da‬ ‭radiação.‬ ‭Assim,‬ ‭a‬ ‭doença‬ ‭é‬ ‭caracterizada‬ ‭por‬ ‭sinais‬ ‭clínicos‬

‭aparentes‬‭com‬‭presença‬‭de‬‭manchas‬‭hipopigmentadas‬‭na‬‭pele‬‭e‬‭em‬‭diversos‬‭locais‬

‭do corpo  (Figura 2) (Marchioro‬‭et al‬‭., 2022).‬

‭Figura 1- Localização dos melanócitos da pele‬

‭Fonte: Das, S. (2022)‬

‭O‬ ‭vitiligo‬ ‭tem‬ ‭diversas‬ ‭classificações‬ ‭e‬ ‭pode‬‭ser‬‭denominado‬‭como‬‭estável‬

‭ou‬ ‭ativo,‬ ‭o‬ ‭vitiligo‬ ‭estável‬ ‭é‬ ‭caracterizado‬ ‭quando‬ ‭as‬ ‭lesões‬ ‭já‬ ‭existentes‬ ‭não‬

‭aumentam‬‭e‬‭não‬‭há‬‭surgimento‬‭de‬‭novas‬‭lesões‬‭pela‬‭pele‬‭por‬‭pelo‬‭menos‬‭um‬‭ano,‬



‭13‬

‭já‬ ‭o‬ ‭vitiligo‬ ‭ativo‬ ‭é‬ ‭a‬ ‭aparição‬ ‭de‬ ‭novas‬ ‭lesões‬‭e‬‭aumento‬‭das‬‭lesões‬‭já‬‭existentes‬

‭(Geel‬ ‭et‬ ‭al‬‭.,‬ ‭2001).‬ ‭A‬ ‭classificação‬ ‭do‬ ‭vitiligo‬ ‭segundo‬ ‭a‬ ‭Vitiligo‬ ‭Global‬ ‭Issues‬

‭Consensus‬ ‭Conference‬ ‭de‬ ‭2012,‬ ‭reconhece‬ ‭três‬ ‭formas‬ ‭clínicas‬‭da‬‭doença,‬‭sendo‬

‭elas:‬ ‭vitiligo‬ ‭não‬ ‭segmentar,‬ ‭vitiligo‬ ‭segmentar‬ ‭e‬ ‭vitiligo‬ ‭não‬ ‭classificado‬ ‭(misto)‬

‭(Figura 3).‬

‭Figura 2- Modelo com vitiligo‬

‭Fonte: Torres, P. (2017).‬

‭O‬ ‭vitiligo‬ ‭não‬ ‭segmentar‬ ‭é‬ ‭caracterizado‬ ‭como‬ ‭diversos‬ ‭subgrupos,‬ ‭sendo‬

‭eles:‬ ‭vitiligo‬ ‭vulgar,‬ ‭que‬ ‭acomete‬ ‭o‬ ‭indivíduo‬ ‭de‬ ‭forma‬ ‭bilateral,‬ ‭com‬ ‭manchas‬

‭simétricas‬ ‭e‬ ‭em‬ ‭qualquer‬ ‭parte‬ ‭do‬ ‭corpo,‬ ‭vitiligo‬ ‭acrofacial‬ ‭se‬ ‭limita‬ ‭a‬ ‭pés,‬ ‭mãos,‬

‭face‬ ‭e‬ ‭cabeça,‬ ‭o‬‭vitiligo‬‭universalis‬‭afeta‬‭o‬‭corpo‬‭em‬‭cerca‬‭de‬‭90%,‬‭vitiligo‬‭mucoso‬

‭que‬ ‭afetando‬ ‭mucosas‬ ‭genital‬ ‭e‬ ‭oral,‬ ‭vitiligo‬ ‭misto‬ ‭que‬ ‭é‬ ‭a‬ ‭mistura‬ ‭do‬ ‭tipo‬ ‭não‬

‭segmentar‬‭e‬‭segmentar‬‭e‬‭as‬‭variantes‬‭raras‬‭que‬‭incluem‬‭o‬‭vitiligo‬‭folicular,‬‭menor‬‭e‬

‭puntiforme‬ ‭(Ezzedine‬ ‭et‬ ‭al.‬‭,‬ ‭2012).‬ ‭O‬ ‭vitiligo‬ ‭segmentar‬ ‭acomete‬ ‭o‬ ‭indivíduo‬ ‭de‬

‭forma‬ ‭unilateral‬ ‭e‬ ‭assimétrica,‬ ‭de‬ ‭forma‬ ‭geral‬ ‭próximo‬ ‭a‬ ‭linha‬ ‭média,‬ ‭podendo‬ ‭ser‬

‭dividido‬ ‭em‬ ‭monossegmentar,‬ ‭bissegmentar‬ ‭ou‬ ‭polissegmentar.‬ ‭O‬ ‭vitiligo‬ ‭não‬

‭classificado‬ ‭tem‬ ‭como‬ ‭características‬ ‭as‬ ‭lesões‬ ‭que‬ ‭não‬ ‭evoluem‬ ‭dentro‬ ‭de‬ ‭um‬ ‭a‬

‭dois‬ ‭anos‬ ‭para‬ ‭vitiligo‬ ‭segmentar‬ ‭ou‬ ‭não‬ ‭segmentar,‬ ‭mantendo-se‬ ‭então‬ ‭de‬ ‭forma‬
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‭focalizada‬ ‭na‬ ‭pele‬ ‭ou‬ ‭em‬ ‭mucosas‬ ‭ou‬ ‭um‬ ‭sítio‬ ‭único‬‭de‬‭mucosas‬‭(Ezzedine‬‭et‬‭al.‬‭,‬

‭2012).‬

‭Figura 3- Classificação do vitiligo‬

‭Fonte: Jadeja, S. (2023)‬

‭O‬ ‭aparecimento‬ ‭das‬ ‭manchas‬ ‭despigmentadas‬ ‭pode‬ ‭ocorrer‬ ‭com‬ ‭maior‬

‭frequência‬ ‭entre‬ ‭os‬ ‭20‬ ‭e‬ ‭30‬ ‭anos‬ ‭do‬ ‭indivíduo,‬ ‭e‬ ‭acomete‬ ‭igualmente‬ ‭homens‬ ‭e‬

‭mulheres‬‭de‬‭todas‬‭as‬‭raças‬‭(Castro,‬‭2017).‬‭O‬‭vitiligo‬‭pode‬‭estar‬‭associado‬‭ou‬‭não‬‭a‬

‭outras‬ ‭doenças,‬ ‭como‬ ‭doenças‬ ‭tireoidianas‬ ‭ou‬ ‭diabetes,‬ ‭e‬ ‭a‬ ‭fatores‬‭ambientais‬‭ou‬

‭apenas fatores genéticos (Figura 4) (Dahir‬‭et al‬‭.,‬‭2018).‬

‭Figura 4- Fatores que contribuem para o desenvolvimento do Vitiligo.‬

‭Fonte:‬‭Rao, P. (2022)‬
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‭A‬ ‭prevalência‬ ‭do‬ ‭vitiligo‬ ‭varia‬ ‭no‬ ‭mundo,‬ ‭mas‬ ‭acomete‬ ‭de‬ ‭forma‬ ‭mais‬

‭frequente‬ ‭os‬ ‭povos‬ ‭da‬ ‭Oceania‬ ‭(1,2%),‬ ‭África‬ ‭(0,4%)‬ ‭e‬ ‭Europa‬ ‭(0,4%)‬ ‭e,‬ ‭e‬ ‭com‬

‭menor‬ ‭frequência‬ ‭a‬ ‭América‬ ‭do‬ ‭Norte‬ ‭(0,2%)‬ ‭e‬ ‭Ásia‬ ‭(0,1%).‬ ‭O‬ ‭Brasil‬ ‭apresenta‬

‭prevalência‬ ‭estimada‬ ‭entre‬ ‭0,5‬ ‭a‬ ‭0,7%‬ ‭da‬ ‭população‬ ‭(Castro,‬ ‭C.C.S.‬ ‭et‬ ‭al‬‭.,‬ ‭2017).‬

‭Em‬ ‭relação‬ ‭à‬ ‭patogênese‬ ‭do‬ ‭vitiligo,‬ ‭este‬ ‭é‬ ‭o‬ ‭resultado‬ ‭de‬ ‭interações‬ ‭de‬

‭componentes‬ ‭genéticos,‬ ‭da‬ ‭imunidade‬ ‭do‬ ‭indivíduo,‬‭fatores‬‭metabólicos‬‭ligados‬‭ao‬

‭estresse‬ ‭oxidativo‬ ‭celular‬ ‭e‬ ‭a‬ ‭adesão‬ ‭do‬ ‭melanócito,‬ ‭ou‬ ‭seja,‬ ‭uma‬ ‭patogênese‬

‭multifatorial (Castro, C.C.S.‬‭et al‬‭., 2017).‬

‭Em‬‭relação‬‭aos‬‭genes,‬‭o‬‭mapeamento‬‭genético‬‭de‬‭suscetibilidade‬‭ao‬‭vitiligo‬

‭é‬‭feito‬‭por‬‭linkage‬‭(do‬‭inglês=‬‭ligação‬‭genética‬‭)‬‭e‬‭logo‬‭após‬‭clonagem‬‭posicional.‬‭A‬

‭análise‬ ‭de‬ ‭ligação‬ ‭avalia‬ ‭a‬ ‭segregação‬ ‭não‬ ‭aleatória‬ ‭de‬ ‭regiões‬ ‭cromossômicas‬

‭entre‬ ‭indivíduos‬ ‭afetados‬ ‭em‬ ‭famílias‬ ‭com‬ ‭vitiligo‬ ‭(Spritz‬ ‭et‬ ‭al‬‭.,‬ ‭2004).‬ ‭Um‬ ‭total‬‭de‬

‭sete‬ ‭loci‬ ‭foram‬ ‭ligados‬ ‭à‬ ‭suscetibilidade‬ ‭ao‬ ‭vitiligo,‬ ‭dos‬ ‭quais‬ ‭quatro‬ ‭foram‬

‭observados‬‭em‬‭populações‬‭europeias‬‭e‬‭três‬‭em‬‭populações‬‭chinesas.‬‭Um‬‭locus‬‭no‬

‭cromossomo‬ ‭17p13‬ ‭foi‬ ‭a‬ ‭primeira‬ ‭região‬ ‭genômica‬ ‭ligada‬ ‭ao‬ ‭vitiligo‬ ‭associado‬ ‭a‬

‭doenças‬ ‭autoimunes.‬ ‭A‬ ‭clonagem‬ ‭posicional‬ ‭da‬ ‭região‬ ‭17p13‬ ‭identificou‬ ‭o‬ ‭gene‬

‭NLRP1‬ ‭(do‬ ‭inglês‬ ‭NLR‬ ‭Family‬ ‭Pyrin‬ ‭Domain‬ ‭Containing‬ ‭1‬‭,‬ ‭receptor‬ ‭de‬

‭reconhecimento‬ ‭de‬ ‭padrões‬ ‭moleculares‬ ‭do‬ ‭tipo‬ ‭NOD)‬ ‭como‬ ‭a‬ ‭provável‬‭origem‬‭do‬

‭sinal‬‭de‬‭ligação‬‭para‬‭vitiligo‬‭(Spritz‬‭et‬‭al‬‭.,‬‭2004).‬‭Também‬‭estão‬‭relacionados‬‭com‬‭a‬

‭patogênese‬‭do‬‭vitiligo,‬‭os‬‭genes‬‭associados‬‭ao‬‭antígeno‬‭leucocitário‬‭humano‬‭(HLA)‬

‭de‬ ‭moléculas‬ ‭de‬ ‭histocompatibilidade‬ ‭(MHC)‬ ‭de‬ ‭classe‬‭I‬‭e‬‭II.‬‭No‬‭Brasil,‬‭realizou-se‬

‭um‬ ‭estudo‬ ‭com‬ ‭a‬‭população‬‭da‬‭região‬‭sudeste‬‭que‬‭apresentou‬‭associação‬‭com‬‭os‬

‭genes‬ ‭HLA-A*02‬ ‭(MHC‬ ‭de‬ ‭classe‬ ‭I)‬ ‭e‬ ‭HLA-DRB1*07‬ ‭(MHC‬ ‭de‬ ‭classe‬ ‭II)‬ ‭sendo‬

‭suscetíveis ao vitiligo (Ramire‬‭et al.‬‭, 2016).‬

‭As‬ ‭mudanças‬ ‭morfofuncionais‬ ‭ocorrem‬ ‭na‬ ‭derme‬ ‭superior‬ ‭e‬ ‭no‬‭epitélio,‬‭de‬

‭forma‬ ‭histopatológica‬ ‭pode‬ ‭se‬ ‭observar‬ ‭que‬ ‭há‬ ‭menor‬ ‭pigmentação‬ ‭na‬ ‭camada‬

‭basal,‬ ‭dentro‬ ‭disso,‬‭é‬‭possível‬‭que‬‭ocorra‬‭auto‬‭agressão‬‭na‬‭camada‬‭basal‬‭(Montes‬

‭et‬ ‭al‬‭.,‬ ‭2003).‬ ‭Os‬ ‭melanócitos‬ ‭são‬ ‭células‬ ‭dendríticas‬ ‭e‬ ‭por‬ ‭este‬ ‭motivo‬ ‭a‬ ‭área‬

‭lesionada‬ ‭pode‬ ‭conter‬ ‭focos‬ ‭de‬ ‭despigmentação‬ ‭e‬ ‭bordas‬ ‭com‬ ‭área‬ ‭de‬

‭repigmentação‬‭e‬‭os‬‭melanócitos‬‭remanescentes,‬‭os‬‭quais‬‭ainda‬‭não‬‭estão‬‭sofrendo‬

‭agressão‬ ‭e‬ ‭executam‬ ‭suas‬ ‭funções.‬ ‭A‬ ‭principal‬ ‭fonte‬ ‭de‬ ‭repigmentação‬ ‭no‬ ‭vitiligo‬

‭são‬ ‭os‬ ‭melanoblastos‬ ‭da‬ ‭bainha‬ ‭externa‬ ‭da‬ ‭raiz‬ ‭do‬ ‭cabelo,‬ ‭quando‬ ‭não‬ ‭são‬
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‭eliminados‬‭pelos‬‭linfócitos‬‭T‬‭CD8+.‬‭Por‬‭exemplo,‬‭após‬‭estimulação‬‭com‬‭fototerapia,‬

‭estes‬ ‭melanoblastos‬ ‭migram,‬ ‭diferenciam-se‬ ‭em‬ ‭melanócitos‬ ‭e‬ ‭proliferam‬ ‭na‬

‭epiderme,‬ ‭provavelmente‬ ‭através‬ ‭da‬ ‭regulação‬ ‭positiva‬ ‭do‬ ‭gene‬ ‭associado‬ ‭às‬

‭células‬ ‭estaminais,‬ ‭GLI1‬ ‭(oncogene‬ ‭homólogo‬ ‭associado‬ ‭ao‬ ‭glioma‬ ‭capaz‬ ‭de‬

‭transformar células primárias) (Goldstein‬‭et al‬‭.,‬‭2018).‬

‭Em‬ ‭relação‬ ‭ao‬ ‭ambiente,‬ ‭a‬ ‭pele‬ ‭é‬ ‭o‬ ‭órgão‬ ‭que‬ ‭mais‬ ‭tem‬ ‭troca‬ ‭com‬ ‭o‬

‭ambiente,‬ ‭este‬ ‭órgão‬ ‭está‬ ‭exposto‬ ‭a‬ ‭radiação,‬ ‭a‬ ‭poluentes‬ ‭e‬ ‭por‬ ‭isso‬ ‭ocorre‬

‭produção‬ ‭exacerbada‬ ‭de‬ ‭espécies‬ ‭reativas‬ ‭de‬ ‭oxigênio‬ ‭(ERO).‬ ‭O‬ ‭indivíduo‬ ‭que‬ ‭é‬

‭portador‬ ‭de‬ ‭vitiligo‬ ‭tem‬ ‭mais‬ ‭suscetibilidade‬ ‭ao‬ ‭dano‬ ‭provocado‬ ‭pelo‬ ‭estresse‬

‭oxidativo‬‭(EO),‬‭justamente‬‭por‬‭apresentar‬‭uma‬‭alteração‬‭da‬‭homeostasia‬‭(Wu‬‭et‬‭al‬‭.,‬

‭2020).‬ ‭Sendo‬ ‭assim,‬ ‭quando‬ ‭o‬ ‭indivíduo‬ ‭é‬ ‭acometido‬ ‭pelo‬ ‭vitiligo‬ ‭torna-se‬ ‭mais‬

‭suscetível‬‭ao‬‭câncer‬‭de‬‭pele,‬‭portanto,‬‭deve-se‬‭utilizar‬‭protetor‬‭solar‬‭para‬‭diminuir‬‭e‬

‭proteger os danos causados pela radiação ultravioleta (Said-fernandes‬‭et al‬‭., 2021).‬

‭1.1 IMUNOPATOGENIA‬

‭No‬ ‭vitiligo,‬ ‭a‬ ‭ativação‬ ‭da‬ ‭resposta‬ ‭imune‬ ‭inata‬ ‭é‬ ‭vista‬ ‭quando‬ ‭são‬

‭encontradas‬ ‭células‬ ‭dendríticas,‬ ‭macrófagos‬ ‭e‬ ‭linfócitos‬ ‭NK‬ ‭(‬‭natural‬ ‭killer)‬ ‭na‬ ‭pele‬

‭lesional‬‭ou‬‭nas‬‭bordas‬‭da‬‭lesão‬‭(Yu‬‭et‬‭al‬‭.,‬‭2012).‬‭A‬‭comunicação‬‭entre‬‭o‬‭melanócito‬

‭e‬ ‭o‬ ‭sistema‬ ‭imune‬ ‭inato‬ ‭parece‬ ‭ocorrer‬ ‭através‬ ‭da‬ ‭secreção‬ ‭de‬ ‭exossomos‬ ‭que‬

‭contêm‬‭antígenos‬‭específicos‬‭dos‬‭melanócitos,‬‭como‬‭miRNAs,‬‭proteínas‬‭de‬‭choque‬

‭térmico‬‭e‬‭DAMPs‬‭(padrões‬‭moleculares‬‭associados‬‭a‬‭danos)‬‭(Boorn‬‭et‬‭al‬‭.,‬‭2011).‬‭A‬

‭proteína‬ ‭de‬ ‭choque‬ ‭térmico‬ ‭com‬ ‭ligação‬ ‭mais‬ ‭efetiva‬ ‭ao‬‭DAMP‬‭é‬‭HSP70‬‭(proteína‬

‭de‬ ‭choque‬ ‭térmico‬ ‭70)‬ ‭(Harris,‬ ‭2015)‬ ‭As‬ ‭HSPs‬ ‭são‬ ‭caracterizadas‬ ‭como‬ ‭proteína‬

‭intercelulares‬ ‭mas‬ ‭quando‬ ‭há‬ ‭situações‬ ‭de‬ ‭estresse,‬ ‭elas‬ ‭podem‬ ‭ser‬ ‭secretadas‬

‭pelas‬ ‭células,‬ ‭ao‬ ‭entrar‬ ‭em‬ ‭contato‬ ‭com‬ ‭o‬ ‭ambiente‬ ‭extracelular‬ ‭o‬ ‭sistema‬ ‭imune‬

‭libera‬ ‭citocinas‬ ‭pró-inflamatórias‬ ‭devido‬ ‭a‬ ‭transdução‬ ‭de‬ ‭sinal‬ ‭feita‬ ‭pelo‬

‭reconhecimento‬‭da‬‭enzima‬‭pelas‬‭células‬‭de‬‭sistema‬‭imune‬‭(Figura‬‭5)‬‭(Jacquemin‬‭et‬

‭al‬‭., 2017; Zininga‬‭et al‬‭., 2018).‬
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‭Figura 5- Resumo das possíveis vias de danos aos melanócitos devido ao estresse‬

‭oxidativo no vitiligo‬

‭Fonte: Adaptado de Marchioro‬‭et al‬‭., 2022. Os efeitos‬‭da radiação ultravioleta (UVR),‬
‭compostos fenólicos e trauma aumentam a produção de espécies reativas de oxigênio (ERO).‬

‭Paralelamente, a predisposição genética (como mutações no‬‭gene FOXO3A‬‭gene) levam à‬
‭ineficiência dos mecanismos antioxidantes, observada pelo aumento da enzima superóxido dismutase‬

‭(SOD), redução da catalase (CAT) e da glutationa (Glu), causando desequilíbrio no status redox. O‬
‭estresse oxidativo (OS) também provoca o acúmulo de proteínas defeituosas no retículo‬

‭endoplasmático, resultando em um fenômeno denominado resposta a proteínas desdobradas (UPr),‬
‭contribuindo para o processo de autofagia levando à produção de interleucinas pró-inflamatórias‬

‭(como as interleucinas IL-6 e IL-8). O aumento da expressão de TRPM2 (canal catiônico de potencial‬
‭receptor transitório subfamília M membro 2), também induzido por OS, promove o influxo de cálcio‬

‭para o melanócito, culminando em sua apoptose. OS estimula a liberação de DAMPs (padrões‬
‭moleculares associados a danos), especialmente a proteína de choque térmico HSP70.‬

‭A‬‭imunidade‬‭adaptativa‬‭por‬‭sua‬‭vez‬‭inicia‬‭suas‬‭funções‬‭após‬‭a‬‭secreção‬‭de‬

‭citocinas,‬‭sendo‬‭elas‬‭apresentadas‬‭a‬‭antígenos‬‭ativando‬‭o‬‭sistema‬‭imune‬‭adaptativo‬

‭(Boorn‬ ‭et‬ ‭al‬‭.,‬ ‭2009).‬ ‭Os‬ ‭linfócitos‬ ‭T‬ ‭citotóxicos‬ ‭(CD8+)‬ ‭são‬ ‭as‬ ‭células‬ ‭mais‬

‭encontradas‬‭na‬‭patogênese‬‭dessa‬‭doença,‬‭elas‬‭são‬‭necessárias‬‭e‬‭suficientes‬‭para‬‭a‬

‭destruição‬‭dos‬‭melanócitos,‬‭atuando‬‭como‬‭braço‬‭efetor‬‭da‬‭autoimunidade.‬‭As‬‭lesões‬

‭são‬‭causadas‬‭por‬‭linfócitos‬‭T‬‭CD8+‬‭efetores‬‭na‬‭fase‬‭inicial‬‭ou‬‭ativa‬‭da‬‭doença‬‭e‬‭por‬

‭linfócitos‬ ‭T‬ ‭CD8+‬ ‭de‬ ‭memória‬ ‭residentes‬ ‭e‬ ‭recirculantes‬ ‭(TEM)‬ ‭na‬ ‭fase‬ ‭estável‬

‭(Boorn‬‭et‬‭al‬‭.,‬‭2009).‬‭O‬‭mecanismo‬‭de‬‭agressão‬‭baseia-se‬‭na‬‭produção‬‭de‬‭citocinas‬

‭inflamatórias‬ ‭como‬ ‭o‬ ‭fator‬ ‭de‬ ‭necrose‬ ‭tumoral‬ ‭alfa‬ ‭(TNF-α)‬ ‭e‬ ‭interferon‬ ‭gamma‬
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‭(IFN-γ),‬‭além‬‭da‬‭liberação‬‭de‬‭granzimas‬‭e‬‭perforinas,‬‭que‬‭causam‬‭danos‬‭diretos‬‭aos‬

‭melanócitos (Boorn‬‭et al‬‭., 2009).‬

‭A‬ ‭via‬ ‭Janus‬ ‭quinase‬ ‭(JAK)‬ ‭e‬ ‭de‬ ‭transdutores‬ ‭de‬ ‭sinal‬ ‭e‬ ‭ativadores‬ ‭de‬

‭transcrição‬ ‭(fatores‬ ‭de‬ ‭transcrição‬ ‭como‬ ‭STAT,‬ ‭do‬ ‭inglês‬ ‭signal‬ ‭transducers‬ ‭and‬

‭activators‬ ‭of‬ ‭transcription‬‭),‬ ‭participam‬ ‭da‬ ‭imunopatogênese‬ ‭do‬ ‭vitiligo‬ ‭por‬ ‭meio‬ ‭de‬

‭sua‬ ‭interação‬ ‭com‬ ‭o‬ ‭IFN-γ‬ ‭(Frisoli‬ ‭et‬ ‭al‬‭.,‬ ‭2020).‬ ‭A‬ ‭sinalização‬ ‭de‬ ‭IFN-γ/CXCL10‬

‭começa‬‭com‬‭a‬‭ligação‬‭desta‬‭citocina‬‭ao‬‭seu‬‭receptor‬‭heterodimérico,‬‭que‬‭estimula‬‭a‬

‭via‬ ‭JAK/STAT‬ ‭e‬ ‭leva‬ ‭à‬ ‭ativação‬ ‭do‬ ‭fator‬ ‭de‬ ‭transcrição‬ ‭STAT1.‬ ‭Posteriormente,‬

‭ocorre‬ ‭a‬ ‭translocação‬ ‭de‬ ‭STAT1‬ ‭para‬ ‭o‬ ‭núcleo‬ ‭e‬ ‭subsequente‬ ‭ligação‬ ‭à‬ ‭região‬

‭promotora‬ ‭do‬ ‭gene‬ ‭induzida‬ ‭por‬ ‭IFN-γ,‬ ‭como‬ ‭CXCL10.‬ ‭Há‬ ‭quatro‬ ‭membros‬ ‭da‬

‭família‬ ‭de‬ ‭proteínas‬ ‭JAK,‬ ‭incluindo‬ ‭JAK1,‬ ‭JAK2,‬‭JAK3‬‭e‬‭tirosina‬‭quinase‬‭2‬‭(TYK2).‬

‭JAK1‬‭e‬‭JAK2‬‭estão‬‭diretamente‬‭envolvidos‬‭na‬‭sinalização‬‭de‬‭IFN-γ.‬‭Nesse‬‭contexto,‬

‭alguns‬ ‭estudos‬ ‭utilizaram‬ ‭diversos‬ ‭inibidores‬ ‭de‬ ‭JAK‬ ‭como‬ ‭estratégia‬ ‭de‬

‭repigmentação (Frisoli‬‭et al‬‭., 2020).‬

‭O‬ ‭OS‬ ‭promove‬ ‭a‬ ‭transpresentação‬ ‭de‬‭IL-15‬‭em‬‭queratinócitos‬‭por‬‭meio‬‭da‬

‭ligação‬ ‭de‬ ‭IL-15‬ ‭ao‬ ‭receptor‬ ‭heterodimérico‬ ‭de‬ ‭IL-15‬ ‭(IL15R)‬ ‭que‬ ‭estão‬ ‭presentes‬

‭nos‬ ‭linfócitos‬ ‭T‬ ‭CD8‬ ‭+‬ ‭de‬ ‭memória,‬ ‭que‬ ‭apresentam‬ ‭na‬ ‭sua‬ ‭constituição‬ ‭CD122‬‭e‬

‭CD132,‬ ‭se‬ ‭liga‬ ‭inclusive‬ ‭ao‬ ‭receptor‬ ‭IL-15α‬ ‭(IL15Rα)‬ ‭presentes‬ ‭nos‬ ‭queratinócitos‬

‭(CD215)‬ ‭(Marchioro‬ ‭et‬ ‭al‬‭.,‬ ‭2022)..‬ ‭Este‬ ‭processo‬ ‭descrito,‬ ‭tem‬ ‭como‬ ‭objetivo‬

‭potencializar‬‭a‬‭ativação‬‭de‬‭células‬‭T‬‭CD8+‬‭de‬‭memória,‬‭resultando‬‭na‬‭produção‬‭de‬

‭citocinas‬‭inflamatórias,‬‭sendo‬‭um‬‭exemplo,‬‭o‬‭IFN-y,‬‭a‬‭via‬‭que‬‭apresenta‬‭a‬‭função‬‭de‬

‭sinalizar‬ ‭é‬ ‭a‬ ‭JAK/STAT‬ ‭(JAK1-STAT3‬ ‭e‬ ‭JAK3-STAT5).‬ ‭Ademais,‬ ‭há‬ ‭um‬ ‭eixo‬ ‭que‬ ‭é‬

‭responsável‬ ‭pela‬ ‭auto‬ ‭destruição‬ ‭dos‬ ‭melanócitos,‬ ‭sendo‬ ‭ele‬ ‭o‬ ‭eixo‬

‭IFN-γ/STAT1/CXCL10‬ ‭(Marchioro‬ ‭et‬‭al‬‭.,‬‭2022)..‬‭Por‬‭meio‬‭do‬‭receptor‬‭IFN-γ‬‭(IFNγR)‬

‭ocorre‬ ‭a‬ ‭estimulação‬ ‭JAK1/JAK2,‬ ‭resultando‬ ‭na‬ ‭ativação‬ ‭de‬ ‭STAT1.‬ ‭Por‬ ‭sua‬ ‭vez,‬

‭ocorre‬ ‭o‬ ‭controle‬ ‭da‬ ‭homeostasia‬ ‭pelas‬ ‭células‬ ‭T‬ ‭CD4+‬ ‭regulatórios‬ ‭(Tregs),‬ ‭que‬

‭são‬‭responsáveis‬‭pela‬‭tolerância‬‭nos‬‭órgãos‬‭linfóides‬‭e‬‭tecidos/órgãos,‬‭e‬‭em‬‭partes‬

‭diminuindo a ação das células T efetoras (Figura 6) (Marchioro‬‭et al‬‭., 2022).‬
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‭Figura 6- Detalhamento da transapresentação de IL-15 em queratinócitos‬

‭induzida por estresse oxidativo  e a interação INF-γ com a via JAK/STAT‬

‭Fonte: Marchioro‬‭et al‬‭., 2022.‬‭Representação da transpresentação‬‭da interleucina (IL)-15‬
‭em queratinócitos induzidos pelo estresse oxidativo (OS) e pela interação do‬‭interferon gama‬‭(IFNγ)‬

‭com a via Janus quinase/transdutores de sinal e ativadores de transcrição (JAK/STAT). O OS‬
‭promove a transpresentação de IL-15 em queratinócitos através da ligação de IL-15 ao receptor‬
‭heterodimérico de IL-15 (IL15R) em linfócitos T CD8 + de memória, constituídos por CD-122 e‬

‭CD-132, e ao receptor I-15α (IL15Rα ) em queratinócitos (CD-215). Este processo potencializa a‬
‭ativação de linfócitos T CD8+ de memória e a produção de‬‭citocinas inflamatórias‬‭, como IFNy, via‬

‭sinalização JAK/STAT (JAK1-STAT3 e JAK3-STAT5). O eixo IFNγ/STAT1/CXCL10 conduz à‬
‭destruição autoimune dos melanócitos. A partir da ligação do de IFNγ com o receptor de IFNγ (IFNγR)‬

‭ocorre a estimulação dos fatores JAK1/JAK2 e STAT1. Essa ativação induz a produção de‬
‭quimiocinas CXCL9 e CXCL10, e do‬‭receptor CXCR3‬‭que‬‭ativam o recrutamento de linfócitos T CD8+‬

‭autorreativas, que levarão à destruição dos melanócitos.‬

‭Os‬ ‭melanócitos‬ ‭que‬ ‭sofreram‬ ‭estresse‬ ‭oxidativo‬ ‭(EO)‬ ‭desencadeiam‬ ‭a‬

‭ativação‬ ‭da‬ ‭imunidade‬ ‭inata‬ ‭por‬ ‭meio‬ ‭da‬ ‭secreção‬ ‭de‬ ‭exossomos,‬ ‭que‬ ‭na‬ ‭sua‬

‭constituição‬ ‭apresentam‬ ‭DAMPs,‬ ‭especialmente‬ ‭a‬ ‭proteína‬ ‭de‬ ‭choque‬ ‭térmico‬

‭HSP70.‬ ‭Por‬ ‭sua‬ ‭vez‬ ‭a‬‭proteína‬‭HSP70‬‭estimula‬‭a‬‭secreção‬‭de‬‭IFN-α‬‭por‬‭meio‬‭das‬

‭células‬ ‭dendríticas‬ ‭quando‬ ‭ocorre‬ ‭o‬ ‭início‬ ‭da‬ ‭progressão‬ ‭da‬ ‭doença,‬ ‭dessa‬ ‭forma,‬

‭há‬ ‭a‬ ‭produção‬ ‭induzida‬ ‭de‬ ‭quimiocinas‬ ‭CXCL9‬ ‭e‬‭CXCL10‬‭pelos‬‭queratinócitos‬‭e‬‭o‬

‭recrutamento‬ ‭de‬ ‭linfócitos‬ ‭T‬ ‭que‬ ‭expressam‬ ‭o‬ ‭receptor‬ ‭de‬ ‭quimiocina‬ ‭CXCR3‬

‭(Jacquemin‬‭et‬‭al‬‭.,‬‭2017).‬‭Os‬‭ligantes‬‭possuem‬‭distintas‬‭funções,‬‭o‬‭ligante‬ ‭CXCL10‬

‭é‬ ‭responsável‬ ‭pela‬ ‭resposta‬ ‭a‬‭estímulos,‬‭ao‬‭passo‬‭que‬‭o‬‭ligante‬‭CXCL9‬‭tem‬‭como‬

‭função‬ ‭de‬ ‭reunir‬ ‭de‬ ‭forma‬ ‭absoluta‬ ‭as‬ ‭células‬ ‭T‬ ‭CD8+‬ ‭autorreativas.‬ ‭As‬ ‭células‬ ‭T‬

‭efetoras‬ ‭CD8+‬ ‭são‬ ‭responsáveis‬ ‭​​pela‬ ‭destruição‬ ‭dos‬ ‭melanócitos,‬ ‭para‬ ‭isso‬ ‭é‬

‭necessária‬‭a‬‭produção‬‭de‬‭IFN-γ,‬‭liberação‬‭de‬‭granzimas‬‭e‬‭perforinas,‬‭facilitada‬‭pela‬

‭falta‬ ‭da‬ ‭função‬ ‭pré‬ ‭estabelecidas‬ ‭dos‬ ‭linfócitos‬ ‭Treg‬ ‭(Figura‬ ‭7)‬ ‭(Rashighi‬ ‭et‬ ‭al‬‭.,‬

‭2014).‬

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/gamma-interferon
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/inflammatory-cytokine
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/chemokine-receptor-cxcr3
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‭Figura 7- Descrição das principais alterações na imunidade adaptativa‬

‭envolvidas no vitiligo‬

‭Fonte: Marchioro‬‭et al‬‭., 2022.‬‭Representação das alterações‬‭relacionadas à imunidade‬
‭adaptativa no vitiligo. Os melanócitos afetados pelo estresse oxidativo (EO) desencadeiam a ativação‬
‭da imunidade inata através da secreção de exossomos, que contêm padrões moleculares associados‬

‭a danos (DAMPs), especialmente a proteína de choque térmico 70 (HSP70). A HSP70 estimula a‬
‭secreção de IFNα pelas células dendríticas na fase inicial da‬‭progressão da doença‬‭, o que induz a‬
‭produção das‬‭quimiocinas CXCL9‬‭e CXCL10 pelos queratinócitos‬‭e o recrutamento de linfócitos T‬

‭que expressam o receptor de quimiocina  CXCR3. CXCL10 tem ação efetora, enquanto CXCL9 atua‬
‭no recrutamento de linfócitos T CD8+ autorreativas. As células T efetoras CD8+ são responsáveis‬

‭​​pela destruição dos melanócitos, a partir da produção de‬‭interferon gama‬‭(IFNγ) ocorre a liberação de‬
‭granzimas‬‭e‬‭perforinas‬‭que levam o melanócito à apoptose,‬‭facilitada pela disfunção das células T‬
‭reguladoras (Treg).‬‭As células T‬ ‭CD8+‬ ‭de memória‬‭residentes no tecido (TRM) se desenvolvem‬
‭após o início da resposta imune mediada por linfócitos T e estão implicadas na manutenção da‬

‭doença, sendo retidas no tecido devido à transpresentação de IL-15 pelos queratinócitos.‬

‭1.2 DIAGNÓSTICO DO VITILIGO‬

‭Para‬ ‭o‬ ‭diagnóstico‬ ‭do‬ ‭vitiligo‬ ‭é‬ ‭clínico,‬ ‭a‬ ‭maior‬ ‭partes‬ ‭dos‬ ‭casos‬ ‭não‬

‭apresentam‬ ‭sintomas,‬ ‭apenas‬ ‭a‬ ‭aparição‬ ‭de‬ ‭sinais‬ ‭clínicos‬ ‭caracterizados‬ ‭por‬

‭manchas‬ ‭brancas‬ ‭na‬ ‭pele,‬ ‭que‬ ‭é‬ ‭a‬ ‭manifestação‬ ‭patognomônica‬ ‭da‬ ‭doença.‬ ‭Na‬

‭biópsia,‬ ‭observa-se‬ ‭ausência‬ ‭de‬ ‭melanócitos‬ ‭nas‬ ‭áreas‬ ‭afetadas‬ ‭pelo‬ ‭vitiligo,‬

‭apenas‬ ‭as‬ ‭bordas‬ ‭das‬ ‭lesões‬ ‭apresentam‬ ‭melanócitos‬ ‭(BVS,‬ ‭2023).‬ ‭O‬‭diagnóstico‬

‭por‬‭meio‬‭de‬‭lâmpada‬‭de‬‭Wood‬‭é‬‭muito‬‭efetivo‬‭em‬‭paciente‬‭cuja‬‭pele‬‭é‬‭muito‬‭branca,‬

‭pois‬‭para‬‭que‬‭as‬‭lesões‬‭do‬‭vitiligo‬‭sejam‬‭notadas‬‭há‬‭maior‬‭dificuldade,‬‭mas‬‭também‬

‭há‬‭uso‬‭para‬‭localizar‬‭novas‬‭lesões‬‭por‬‭todo‬‭o‬‭corpo,‬‭a‬‭luz‬‭de‬‭Wood‬‭é‬‭composta‬‭por‬

‭uma‬ ‭luz‬ ‭violeta‬ ‭e‬ ‭ultravioleta‬ ‭na‬ ‭faixa‬ ‭de‬ ‭375‬ ‭nm,‬ ‭quando‬ ‭a‬ ‭luz‬ ‭incide‬ ‭sobre‬ ‭as‬

‭lesões‬ ‭dá‬ ‭um‬ ‭aspecto‬ ‭as‬ ‭lesões‬ ‭de‬ ‭branco‬ ‭giz,‬ ‭evidenciando‬ ‭os‬ ‭locais‬ ‭afetados‬

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/disease-exacerbation
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/cxcl9-chemokine
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/gamma-interferon
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/granzyme
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/perforin
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/memory-t-cell
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/memory-t-cell
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‭(Figura‬‭8).‬ ‭Após‬‭o‬‭diagnóstico‬‭confirmatório‬‭para‬‭vitiligo‬‭feito‬‭por‬‭um‬‭dermatologista,‬

‭é‬ ‭sugerido‬ ‭que‬ ‭seja‬ ‭realizado‬ ‭um‬ ‭hemograma‬ ‭com‬ ‭busca‬ ‭de‬ ‭de‬ ‭outras‬ ‭doenças‬

‭autoimunes‬ ‭e‬ ‭também‬ ‭se‬ ‭há‬ ‭ligação‬ ‭com‬ ‭diabetes‬ ‭e‬ ‭doenças‬ ‭tireoidianas.‬ ‭Em‬

‭seguida‬ ‭do‬ ‭diagnóstico,‬ ‭o‬ ‭médico‬ ‭classifica‬ ‭qual‬ ‭o‬ ‭tipo‬ ‭de‬ ‭vitiligo‬ ‭o‬ ‭paciente‬ ‭é‬

‭portador, assim, direcionando para o tratamento mais adequado (BVS, 2023).‬

‭Figura 8- Vitiligo em luz ambiente, B e C uso de lâmpadas diferentes de luz‬

‭de Wood‬

‭Fonte: Ludmann, P. (2023)‬

‭1.3 TRATAMENTOS PARA O VITILIGO‬

‭Os‬ ‭tratamentos‬ ‭para‬ ‭essa‬ ‭doença‬ ‭visam‬ ‭impedir‬ ‭a‬ ‭progressão‬ ‭das‬‭lesões‬‭e‬

‭estimular‬ ‭a‬ ‭repigmentação‬ ‭dos‬ ‭locais‬ ‭afetados.‬ ‭As‬ ‭formas‬ ‭de‬ ‭tratamentos‬ ‭são‬

‭distintas,‬ ‭dentre‬ ‭elas‬ ‭terapias‬ ‭com‬ ‭corticosteroides‬ ‭orais‬ ‭e‬ ‭tópicos,‬ ‭tratamento‬

‭cirúrgico,‬ ‭inibidores‬ ‭de‬ ‭calcineurina‬ ‭e‬ ‭tratamento‬ ‭com‬ ‭fototerapia‬ ‭(Karagaiah‬ ‭et‬‭al‬‭.,‬

‭2022).‬ ‭Ainda,‬ ‭em‬ ‭relação‬ ‭às‬ ‭possibilidades‬ ‭de‬ ‭tratamento,‬ ‭a‬ ‭glutationa‬ ‭é‬ ‭um‬

‭antioxidante‬ ‭produzido‬ ‭a‬ ‭partir‬ ‭da‬ ‭glutamina‬ ‭que‬ ‭é‬ ‭um‬ ‭aminoácido,‬ ‭se‬ ‭mostrou‬

‭benéfica‬ ‭em‬ ‭estudos‬‭in‬‭vitro‬‭na‬‭redução‬‭da‬‭apoptose‬‭de‬‭melanócitos‬‭(JIANG‬‭et‬‭al‬‭.,‬

‭2018).‬ ‭Um‬ ‭dos‬ ‭tratamentos‬ ‭realizados‬ ‭para‬ ‭o‬ ‭vitiligo,‬ ‭a‬ ‭fototerapia,‬ ‭aumenta‬ ‭a‬

‭glutationa‬‭peroxidase,‬‭sendo‬‭assim,‬‭é‬‭possível‬‭equilibrar‬‭o‬‭estado‬‭redox‬‭do‬‭indivíduo‬

‭e fazer com que as lesões regridem ou parem de avançar (Karsli‬‭et al‬‭., 2014).‬

‭O‬ ‭tratamento‬ ‭com‬ ‭os‬ ‭corticosteroides‬ ‭de‬ ‭uso‬ ‭tópico‬ ‭são‬ ‭limitados,‬ ‭apenas‬

‭quando‬ ‭as‬ ‭lesões‬ ‭não‬ ‭são‬ ‭extensas‬ ‭e‬ ‭deve-se‬ ‭realizar‬ ‭rotatividade‬ ‭do‬ ‭tratamento,‬

‭pois‬ ‭o‬ ‭mesmo‬ ‭pode‬ ‭gerar‬ ‭diversos‬ ‭efeitos‬ ‭colaterais‬ ‭quando‬ ‭usados‬ ‭por‬ ‭longo‬

‭período‬‭de‬‭tempo.‬‭Para‬‭melhores‬‭resultados‬‭usa-se‬‭a‬‭monoterapia‬‭juntamente‬‭com‬
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‭a‬‭fototerapia‬‭(Felsten‬‭et‬‭al‬‭.,‬‭2011).‬‭Por‬‭outro‬‭lado,‬‭os‬‭corticosteroides‬‭orais‬‭tem‬‭como‬

‭principal‬ ‭função‬ ‭impedir‬ ‭o‬ ‭aparecimento‬ ‭de‬ ‭novas‬ ‭lesões‬ ‭e‬ ‭função‬ ‭secundária‬ ‭é‬ ‭a‬

‭repigmentação,‬ ‭a‬ ‭terapia‬ ‭é‬ ‭estabelecida‬ ‭em‬ ‭minipulsos,‬ ‭quando‬ ‭o‬ ‭medicamento‬ ‭é‬

‭administrado‬‭por‬‭alguns‬‭dias‬‭da‬‭semana‬‭e‬‭seguindo‬‭esse‬‭sistema‬‭por‬‭alguns‬‭meses,‬

‭dessa‬ ‭forma,‬ ‭pode-se‬ ‭obter‬ ‭a‬ ‭repigmentação‬ ‭das‬ ‭lesões‬ ‭e‬ ‭não‬ ‭trazendo‬ ‭efeitos‬

‭colaterais ao paciente (Radakovich-fijan‬‭et al‬‭., 2001).‬

‭O‬‭tratamento‬‭cirúrgico‬‭somente‬‭é‬‭indicado‬‭quando‬‭as‬‭lesões‬‭estão‬‭estáveis‬

‭e‬ ‭o‬ ‭paciente‬ ‭não‬ ‭responde‬ ‭a‬ ‭nenhuma‬ ‭outra‬ ‭terapia,‬ ‭esse‬ ‭método‬ ‭leva‬ ‭em‬

‭consideração‬ ‭o‬ ‭local‬ ‭afetado‬ ‭(áreas‬ ‭pequenas)‬ ‭e‬ ‭a‬ ‭dificuldade‬ ‭de‬ ‭repigmentação‬

‭espontânea.‬ ‭Esse‬ ‭tratamento‬ ‭consiste‬ ‭na‬ ‭enxertia‬ ‭de‬ ‭pele‬ ‭não‬‭afetada‬‭pelo‬‭vitiligo‬

‭no local lesionado (Figura 9) (Rodrigues‬‭et al‬‭., 2017).‬

‭Figura 9- Resultado antes (a) e depois (b) do tratamento cirúrgico para‬

‭vitiligo‬

‭Fonte: Pradhan, S.; Gupta, S. (2017)‬

‭Outro‬‭fármaco‬‭que‬‭tem‬‭mostrado‬‭potencial‬‭são‬‭os‬‭inibidores‬‭de‬‭calcineurina‬

‭como‬‭tacrolimo‬‭e‬‭pimecrolimo,‬‭mas‬‭também‬‭é‬‭uma‬‭proteína‬‭citoplasmática‬‭que‬‭está‬

‭presente‬ ‭nas‬ ‭células‬ ‭dendríticas‬ ‭e‬ ‭nos‬ ‭linfócitos,‬ ‭a‬ ‭sua‬ ‭ativação‬ ‭é‬ ‭dependente‬ ‭de‬

‭cálcio‬‭e‬‭de‬‭imunofilinas,‬‭dessa‬‭forma,‬‭os‬‭inibidores‬‭de‬‭calcineurina‬‭atuam‬‭diminuindo‬

‭a‬ ‭ativação‬ ‭dos‬ ‭linfócitos‬ ‭de‬ ‭forma‬ ‭que‬ ‭não‬ ‭comprometa‬ ‭o‬ ‭sistema‬ ‭imune‬ ‭do‬

‭indivíduo‬ ‭(Castro,‬ ‭2006).‬ ‭Esses‬ ‭inibidores‬ ‭de‬ ‭calcineurina‬ ‭são‬ ‭usados‬ ‭de‬ ‭forma‬

‭off-label‬‭pela‬‭ANVISA‬‭(Agência‬‭Nacional‬‭de‬‭Vigilância‬‭Sanitária)‬‭para‬‭tratar‬‭o‬‭vitiligo,‬

‭atuam‬ ‭de‬ ‭forma‬ ‭moduladora‬ ‭nos‬ ‭linfócitos‬ ‭T‬ ‭CD8+‬ ‭e‬ ‭CD4+,‬ ‭e‬ ‭assim‬ ‭os‬ ‭linfócitos‬

‭citotóxicos‬ ‭não‬ ‭destróem‬ ‭as‬ ‭células‬ ‭que‬‭são‬‭reconhecidas‬‭como‬‭antígenos‬‭(Chang‬

‭et al‬‭., 2020).‬
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‭Portanto,‬ ‭em‬ ‭relação‬ ‭aos‬ ‭outros‬ ‭tratamentos,‬ ‭a‬ ‭fototerapia‬ ‭é‬ ‭um‬ ‭recurso‬

‭muito‬‭útil‬‭para‬‭o‬‭tratamento‬‭do‬‭vitiligo,‬‭podendo‬‭ser‬‭utilizada‬‭em‬‭conjunto‬‭com‬‭outras‬

‭terapias,‬ ‭com‬ ‭isso,‬ ‭o‬ ‭resultado‬‭se‬‭torna‬‭mais‬‭satisfatório‬‭(Bleuel‬‭et‬‭al‬‭.,‬‭2018).‬‭Esse‬

‭tratamento‬ ‭possui‬ ‭distintos‬ ‭mecanismos‬ ‭para‬‭que‬‭a‬‭pele‬‭repigmente,‬‭sendo‬‭eles,‬‭a‬

‭migração‬ ‭de‬ ‭dos‬ ‭melanócitos‬ ‭que‬ ‭estão‬‭localizados‬‭no‬‭folículo‬‭piloso‬‭ou‬‭fazer‬‭com‬

‭que‬ ‭seja‬ ‭transferido/formados‬ ‭melanossomas‬ ‭para‬ ‭os‬ ‭queratinócitos‬ ‭(Bleuel‬ ‭et‬ ‭al‬‭.,‬

‭2018).‬ ‭Para‬ ‭que‬ ‭sejam‬ ‭alcançados‬ ‭resultados‬ ‭positivos,‬ ‭essa‬ ‭terapia‬ ‭consiste‬ ‭em‬

‭exposições‬ ‭semanais‬ ‭de‬ ‭fototerapia‬ ‭de‬ ‭banda‬ ‭estreita‬ ‭UVB‬ ‭(NB‬ ‭UVB)‬ ‭de‬ ‭311-313‬

‭nm, durante pelo menos um ano (Antelo, 2020).‬

‭Antes‬ ‭da‬ ‭descoberta‬ ‭da‬ ‭NB-UVB,‬ ‭o‬ ‭tratamento‬ ‭era‬‭realizado‬‭somente‬‭com‬

‭UVA,‬ ‭sendo‬ ‭ele‬ ‭mais‬ ‭conhecido‬ ‭como‬ ‭PUVA‬ ‭(psoraleno‬ ‭+‬ ‭RUV+A),‬ ‭porém‬ ‭essa‬

‭terapia‬ ‭requer‬ ‭inúmeras‬ ‭sessões,‬ ‭podendo‬ ‭ser‬ ‭fototóxico‬ ‭e‬ ‭ocasionando‬ ‭diversos‬

‭efeitos‬‭colaterais,‬‭como‬‭náusea,‬‭o‬‭psoraleno‬‭é‬‭um‬‭fotossensibilizante‬‭que‬‭é‬‭ingerido‬

‭via‬ ‭oral‬ ‭ou‬ ‭aplicado‬ ‭na‬ ‭pele‬ ‭antes‬ ‭da‬ ‭sessão‬ ‭de‬ ‭fototerapia‬ ‭(Antelo,‬ ‭2020).‬ ‭O‬

‭tratamento‬ ‭com‬ ‭NB-UVB‬ ‭se‬ ‭mostra‬ ‭tão‬ ‭eficaz‬‭quanto‬‭o‬‭PUVA,‬‭sendo‬‭mais‬‭seguro.‬

‭As‬ ‭indicações‬ ‭de‬‭fototerapia‬‭para‬‭o‬‭tratamento‬‭do‬‭vitiligo‬‭quando‬‭se‬‭trata‬‭de‬‭vitiligo‬

‭não‬ ‭segmentar‬ ‭estável‬ ‭ou‬ ‭instável,‬ ‭quando‬ ‭não‬ ‭responde‬ ‭a‬ ‭outros‬ ‭tratamentos‬ ‭e‬

‭vitiligo‬ ‭segmentar‬ ‭de‬ ‭início‬ ‭recente.‬ ‭As‬ ‭áreas‬ ‭que‬ ‭mais‬ ‭respondem‬ ‭ao‬ ‭tratamento‬

‭são‬ ‭a‬ ‭face,‬ ‭tronco‬ ‭e‬ ‭extremidades,‬ ‭isso‬ ‭é‬ ‭observado‬ ‭devido‬ ‭ao‬ ‭maior‬ ‭número‬ ‭de‬

‭folículos pilosos existentes em cada região citada anteriormente (Antelo, 2020).‬

‭Além‬ ‭da‬ ‭fototerapia‬ ‭com‬ ‭NB-UVB‬ ‭(Figura‬ ‭10),‬ ‭é‬ ‭utilizada‬ ‭a‬ ‭terapia‬ ‭com‬

‭Excimer‬ ‭laser‬ ‭(ExLs),‬ ‭tendo‬ ‭comprimento‬ ‭de‬ ‭onda‬ ‭de‬ ‭308‬ ‭nm,‬ ‭é‬ ‭utilizado‬ ‭por‬

‭conseguir‬ ‭acessar‬ ‭áreas‬ ‭menores‬ ‭e‬ ‭de‬ ‭difícil‬ ‭acesso,‬ ‭mas‬ ‭somente‬ ‭é‬ ‭utilizada‬

‭quando‬ ‭as‬ ‭áreas‬ ‭afetadas‬ ‭são‬‭pequenas‬‭ou‬‭não‬‭se‬‭localizam‬‭em‬‭diversas‬‭regiões.‬

‭Tem‬ ‭funcionamento‬ ‭semelhante‬ ‭ao‬ ‭NB-UVB,‬ ‭porém‬ ‭seu‬ ‭custo‬ ‭é‬ ‭mais‬ ‭elevado.‬

‭(NICOLAIDOU‬ ‭et‬ ‭al‬‭.,‬ ‭2009).‬ ‭A‬ ‭lâmpada‬ ‭de‬ ‭excímero‬ ‭é‬ ‭uma‬ ‭luz‬ ‭excimer‬

‭monocromática‬ ‭(ExLp),‬ ‭possui‬ ‭o‬ ‭mesmo‬ ‭comprimento‬ ‭de‬ ‭onda‬ ‭do‬ ‭ExLs‬ ‭e‬ ‭a‬

‭diferença‬ ‭é‬ ‭que‬ ‭pode‬ ‭ser‬ ‭utilizada‬ ‭para‬ ‭tratar‬ ‭lesões‬ ‭maiores‬ ‭e‬ ‭seu‬ ‭custo‬ ‭é‬ ‭mais‬

‭baixo também (Park,‬‭et al‬‭., 2012).‬
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‭Figura 10- Fototerapia NB-UVB em cabine‬

‭Fonte: Clinderm Centro Dermatológico, 2020‬
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‭2‬‭JUSTIFICATIVA‬

‭O‬ ‭vitiligo‬ ‭é‬ ‭uma‬ ‭doença‬ ‭autoimune‬ ‭que‬ ‭acomete‬ ‭os‬ ‭melanócitos‬ ‭da‬‭pele‬‭e‬

‭possui‬ ‭uma‬ ‭prevalência‬ ‭significativa‬ ‭no‬ ‭mundo.‬ ‭Possui‬ ‭diferentes‬ ‭manifestações‬

‭clínicas,‬ ‭podendo‬ ‭ser‬ ‭caracterizada‬ ‭em‬ ‭vitiligo‬ ‭segmentar,‬ ‭não‬ ‭segmentar‬ ‭e‬ ‭misto.‬

‭Esta‬ ‭doença‬ ‭pode‬ ‭fazer‬ ‭com‬ ‭que‬ ‭o‬ ‭indivíduo‬ ‭se‬ ‭isole‬ ‭na‬ ‭sociedade‬ ‭pelos‬

‭julgamentos‬ ‭que‬ ‭sofre‬ ‭por‬ ‭ter‬ ‭uma‬ ‭aparência‬ ‭diferente‬ ‭do‬ ‭padrão,‬ ‭desta‬ ‭forma‬ ‭o‬

‭apoio‬ ‭psicológico‬ ‭para‬ ‭enfrentar‬ ‭e‬ ‭contornar‬ ‭essa‬ ‭situação‬ ‭é‬ ‭muito‬ ‭importante.‬ ‭O‬

‭estresse‬ ‭é‬ ‭um‬ ‭fator‬ ‭desencadeante‬ ‭para‬ ‭esta‬ ‭doença.‬ ‭O‬ ‭objetivo‬ ‭do‬ ‭tratamento‬

‭psicológico‬ ‭é‬ ‭manter‬ ‭uma‬ ‭estabilidade‬ ‭emocional‬ ‭para‬ ‭que‬ ‭a‬ ‭doença‬ ‭alcance‬ ‭a‬

‭estabilidade,‬ ‭amenizando‬ ‭os‬ ‭gatilhos‬ ‭e‬ ‭não‬ ‭progrida‬ ‭ao‬ ‭longo‬ ‭do‬ ‭tempo.‬ ‭Nesse‬

‭sentido,‬ ‭o‬ ‭diagnóstico‬ ‭e‬ ‭tratamento‬‭precoce‬‭são‬‭fundamentais‬‭para‬‭que‬‭tenha-se‬‭o‬

‭controle‬ ‭sobre‬ ‭o‬ ‭avanço‬ ‭e‬ ‭até‬ ‭mesmo‬ ‭a‬ ‭regressão‬ ‭das‬ ‭lesões‬ ‭que‬ ‭surgiram‬ ‭no‬

‭indivíduo.‬ ‭A‬ ‭fototerapia‬ ‭se‬ ‭mostra‬ ‭muito‬ ‭eficaz,‬ ‭ela‬ ‭consiste‬ ‭na‬ ‭exposição‬ ‭total‬ ‭ou‬

‭apenas‬‭do‬‭local‬‭afetado‬‭pelas‬‭lesões‬‭à‬‭radiação‬‭ultravioleta,‬‭sendo‬‭ela‬‭UVA‬‭ou‬‭UVB,‬

‭há‬‭também‬‭a‬‭possibilidade‬‭de‬‭tratamento‬‭com‬‭excimer,‬‭como‬‭luz‬‭monocromática‬‭ou‬

‭lâmpada,‬ ‭possibilitando‬ ‭tratar‬ ‭de‬ ‭forma‬ ‭focalizada‬ ‭onde‬ ‭a‬ ‭região‬ ‭do‬ ‭corpo‬ ‭foi‬

‭afetada,‬ ‭sendo‬‭assim,‬‭não‬‭ocorre‬‭a‬‭exposição‬‭do‬‭corpo‬‭por‬‭inteiro‬‭à‬‭radiação,‬‭visto‬

‭que‬ ‭a‬ ‭radiação‬ ‭sem‬ ‭proteção‬ ‭solar‬ ‭é‬ ‭danosa‬ ‭à‬ ‭pele.‬ ‭O‬‭tratamento‬‭com‬‭fototerapia‬

‭pode ser realizado juntamente com o uso de outras substâncias.‬

‭A‬ ‭fototerapia‬ ‭se‬ ‭mostra‬ ‭mais‬ ‭eficaz‬ ‭quando‬ ‭o‬ ‭vitiligo‬ ‭não‬ ‭está‬ ‭ativo,‬ ‭para‬

‭tratamentos‬‭localizados‬‭apenas‬‭10%‬‭da‬‭região‬‭corporal‬‭total‬‭deve‬‭estar‬‭afetada‬‭pelo‬

‭vitiligo,‬ ‭e‬ ‭também‬ ‭é‬ ‭usado‬ ‭para‬ ‭regiões‬ ‭de‬ ‭difícil‬ ‭acesso,‬ ‭como‬ ‭vitiligo‬ ‭mucoso,‬

‭orelhas,‬‭entre‬‭outros.‬‭O‬‭comprimento‬‭de‬‭onda‬‭do‬‭excimer‬‭é‬‭próximo‬‭ao‬‭do‬‭NB-UVB,‬

‭surtindo‬ ‭efeitos‬ ‭terapêuticos‬ ‭muito‬ ‭semelhantes.‬ ‭Como‬ ‭por‬ ‭exemplo,‬ ‭o‬ ‭tratamento‬

‭com‬‭UVA‬‭é‬‭mais‬‭eficaz‬‭quando‬‭usa-se‬‭psoraleno,‬‭e‬‭a‬‭taxa‬‭de‬‭resposta‬‭é‬‭muito‬‭mais‬

‭significativa,‬‭já‬‭o‬‭tratamento‬‭com‬‭UVB‬‭de‬‭banda‬‭estreita,‬‭não‬‭tem‬‭a‬‭necessidade‬‭de‬

‭substâncias‬ ‭para‬ ‭que‬ ‭o‬ ‭tratamento‬ ‭mostre‬ ‭uma‬ ‭maior‬ ‭eficiência.‬ ‭Diante‬ ‭dos‬

‭inúmeros‬‭estudos‬‭publicados‬‭sobre‬‭o‬‭tema,‬‭e‬‭da‬‭variedade‬‭de‬‭ferramentas‬‭utilizadas‬

‭na‬‭fototerapia,‬‭e‬‭dos‬‭benefícios‬‭associados‬‭a‬‭esses‬‭tratamentos,‬‭torna-se‬‭importante‬

‭a‬ ‭contextualização‬ ‭sobre‬ ‭o‬ ‭tema‬ ‭para‬ ‭maior‬ ‭compreensão‬ ‭dos‬ ‭profissionais‬ ‭de‬

‭saúde‬ ‭para‬ ‭tomada‬ ‭de‬ ‭decisão‬ ‭na‬ ‭prática‬ ‭clínica,‬ ‭assim‬ ‭como‬ ‭da‬ ‭revisão‬ ‭de‬ ‭suas‬

‭aplicações, eficácia e riscos.‬
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‭OBJETIVO‬

‭O‬‭objetivo‬‭deste‬‭estudo‬‭foi‬‭contextualizar‬‭as‬‭aplicações‬‭da‬‭fototerapia‬‭para‬‭o‬

‭vitiligo.‬

‭2.1‬ ‭OBJETIVOS ESPECÍFICOS‬

‭-‬ ‭Descrever as aplicações da fototerapia nos casos de vitiligo;‬

‭-‬ ‭Diferenciar o uso de radiação UVA e UVB;‬

‭-‬ ‭Descrever em quais casos são indicados o tratamento com fototerapia.‬
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‭3‬‭METODOLOGIA‬
‭Este‬ ‭estudo‬ ‭tratou-se‬ ‭de‬ ‭uma‬ ‭revisão‬ ‭narrativa‬ ‭da‬ ‭literatura.‬ ‭A‬ ‭pergunta‬

‭científica‬‭elaborada‬‭foi‬‭“Qual‬‭é‬‭a‬‭eficácia‬‭e‬‭segurança‬‭dos‬‭tratamentos‬‭de‬‭fototerapia‬

‭para‬ ‭o‬ ‭vitiligo?”‬ ‭Nessa‬ ‭revisão,‬ ‭foram‬ ‭incluídos‬ ‭estudos‬ ‭originais‬ ‭e‬ ‭secundários‬

‭recuperados‬‭nas‬‭base‬‭de‬‭dados‬‭eletrônica‬‭do‬‭PubMed‬‭(NIH‬‭dos‬‭EUA,‬‭Medline)‬‭e‬‭foi‬

‭utilizado‬‭os‬‭termos‬‭("Vitiligo"[Mesh]‬‭e‬‭os‬‭filtros:‬‭Meta-Analysis,‬‭Systematic‬‭Review),‬‭a‬

‭busca‬ ‭foi‬ ‭realizada‬ ‭em‬ ‭13‬‭de‬‭março‬‭de‬‭2024.‬‭Não‬‭aplicou-se‬‭limitação‬‭de‬‭idioma‬‭e‬

‭foram‬‭recuperados‬‭estudos‬‭publicados‬‭nos‬‭últimos‬‭10‬‭anos‬‭(2013-2023)‬‭envolvendo‬

‭fototerapia.‬‭A‬‭seleção‬‭dos‬‭estudos‬‭foi‬‭realizada‬‭por‬‭critérios‬‭de‬‭inclusão‬‭e‬‭exclusão.‬

‭Foram‬‭incluídos‬‭estudos‬‭originais‬‭e‬‭secundários‬‭sobre‬‭fototerapia,‬‭apenas‬‭em‬‭seres‬

‭humanos,‬‭em‬‭inglês‬‭e‬‭português.‬‭Sendo‬‭excluídos‬‭os‬‭estudos‬‭que‬‭não‬‭enfatizavam‬

‭a‬ ‭fototerapia‬ ‭como‬‭principal‬‭método‬‭e‬‭aqueles‬‭que‬‭não‬‭estudaram‬‭a‬‭fototerapia‬‭em‬

‭pessoas‬ ‭com‬ ‭vitiligo.‬ ‭Os‬ ‭resultados‬ ‭coletados‬ ‭foram‬ ‭expressos‬ ‭em‬ ‭uma‬ ‭tabela‬

‭padronizada‬‭do‬‭Excel‬‭contendo‬‭as‬‭variáveis:‬‭tipo‬‭de‬‭estudo,‬‭referência‬‭(autor,‬‭ano‬‭e‬

‭país),‬ ‭objetivo‬ ‭do‬ ‭estudo,‬ ‭população‬ ‭estudada,‬ ‭intervenção‬ ‭e‬ ‭esquema,‬ ‭tempo‬ ‭de‬

‭seguimento,‬‭parâmetros‬‭avaliados,‬‭resultados‬‭de‬‭eficácia‬‭e‬‭segurança,‬‭conclusão‬‭e‬

‭limitações‬ ‭do‬ ‭estudo.‬ ‭Os‬ ‭resultados‬ ‭foram‬ ‭descritos‬ ‭de‬ ‭forma‬ ‭narrativa‬

‭contextualizando os tipos de fototerapia e alvo da aplicação.‬

‭5 RESULTADOS E DISCUSSÃO‬

‭Ao‬ ‭todo‬ ‭foram‬ ‭encontrados‬ ‭148‬ ‭artigos‬ ‭no‬ ‭Pubmed,‬ ‭sendo‬ ‭selecionados‬ ‭17‬

‭artigos‬‭por‬‭dois‬‭revisores‬‭a‬‭partir‬‭da‬‭leitura‬‭do‬‭título‬‭e‬‭resumo,‬‭após‬‭leitura‬‭do‬‭texto‬

‭completo,‬‭foram‬‭utilizados‬‭13‬‭estudos‬‭para‬‭essa‬‭revisão‬‭(Ashraf‬‭et‬‭al‬‭.,‬‭2022;‬‭Bae‬‭et‬

‭al‬‭.,‬‭2017;‬‭Chang,‬‭Lin‬‭e‬‭Tsai,‬‭2020;‬‭Chiu,‬‭Perng‬‭e‬‭Ma,‬‭2018;‬‭Kim‬‭HJ‬‭et‬‭al‬‭.,‬‭2018;‬‭Kim‬

‭WI‬‭et‬‭al‬‭.,‬‭2021;‬‭Li‬‭et‬‭al‬‭.,‬‭2017;‬‭Lommerts‬‭et‬‭al‬‭.,‬‭2018;‬‭Lopes‬‭et‬‭al‬‭.,‬‭2015;‬‭Post‬‭et‬‭al‬‭.,‬

‭2022;‬‭Sun‬‭et‬‭al‬‭.,‬‭2015;‬‭Wu,‬‭Chou‬‭e‬‭Chang,‬‭2022;‬‭Xiao‬‭et‬‭al‬‭.,‬‭2014).‬‭Foram‬‭excluídos‬

‭os‬ ‭estudos‬ ‭que‬ ‭trouxeram‬ ‭combinação‬ ‭de‬ ‭fármacos,‬ ‭outras‬ ‭estratégias‬ ‭que‬ ‭não‬

‭fototerapia, como por exemplo uso de corticoides.‬

‭Os‬ ‭resultados‬ ‭deste‬ ‭trabalho‬ ‭foram‬ ‭divididos‬ ‭em‬ ‭sessões:‬ ‭aplicações‬ ‭da‬

‭fototerapia‬ ‭e‬ ‭indicações,‬ ‭comparações‬ ‭de‬ ‭terapia‬ ‭UVA‬ ‭e‬ ‭UVB,‬ ‭e‬ ‭riscos‬ ‭da‬

‭fototerapia.‬
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‭5.1 Aplicações da fototerapia e indicações‬

‭A‬ ‭fototerapia‬ ‭tem‬ ‭trazido‬‭inúmeros‬‭benefícios‬‭quando‬‭utilizada‬‭para‬‭tratar‬‭o‬

‭vitiligo,‬‭porém‬‭não‬‭é‬‭indicada‬‭para‬‭todos‬‭os‬‭tipos‬‭de‬‭vitiligo,‬‭a‬‭área‬‭corporal‬‭afetada‬

‭não‬ ‭deve‬ ‭ser‬ ‭>10%‬ ‭para‬ ‭vitiligo‬ ‭estável‬ ‭e‬ ‭para‬ ‭vitiligo‬ ‭instável‬ ‭>10%,‬ ‭vitiligo‬

‭acrofacial‬ ‭tem‬ ‭maior‬ ‭taxa‬ ‭de‬ ‭resposta‬ ‭quando‬ ‭comparada‬ ‭com‬ ‭as‬ ‭demais‬ ‭regiões‬

‭corporais.‬‭Todos‬‭os‬‭casos,‬‭tendo‬‭em‬‭vista‬‭a‬‭área‬‭afetada,‬‭a‬‭classificação‬‭do‬‭vitiligo,‬

‭entre‬‭outros‬‭(Mysore‬‭e‬‭Shashikumar,‬‭2016)‬‭(Figura‬‭11).‬‭A‬‭fototerapia‬‭mais‬‭conhecida‬

‭é‬ ‭a‬ ‭convencional,‬ ‭como‬ ‭NB-UVB,‬ ‭PUVA,‬ ‭UVA.‬ ‭Mas‬ ‭houve‬ ‭o‬ ‭surgimento‬ ‭da‬

‭fototerapia‬‭direcionada,‬‭que‬‭consiste‬‭em‬‭tratar‬‭pequena‬‭áreas‬‭afetadas‬‭com‬‭excimer‬

‭laser,‬‭ou‬‭luz‬‭pulsada‬‭intensa‬‭e‬‭luzes‬‭ultravioletas‬‭em‬‭sistemas‬‭portáteis.‬‭O‬‭benefício‬

‭da‬ ‭exposição‬ ‭a‬ ‭essas‬ ‭luzes‬ ‭é‬ ‭que‬ ‭apenas‬ ‭a‬ ‭região‬‭despigmentada‬‭é‬‭exposta,‬‭não‬

‭tendo‬‭que‬‭expor‬‭áreas‬‭que‬‭não‬‭são‬‭acometidas‬‭pelo‬‭vitiligo‬‭(Mysore‬‭e‬‭Shashikumar,‬

‭2016).‬

‭Figura 11 - Fluxograma de tratamento‬

‭Fonte: Anais brasileiros de dermatologia. Legenda: ASC, área de superfície corporal; CT, corticoide tópico; ICT, inibidor de‬
‭calcineurina tópico (Tactolimus ou Pimecrolimus); MPO, Minipulso de corticoide oral.‬
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‭O‬ ‭objetivo‬ ‭da‬ ‭fototerapia‬ ‭visa‬ ‭tanto‬ ‭a‬ ‭estabilização‬ ‭da‬ ‭despigmentação‬

‭quanto‬‭a‬‭repigmentação‬‭da‬‭pele‬‭(Bento-Lopes‬‭et‬‭al.‬‭2023,‬‭Birlea,‬‭Goldstein‬‭e‬‭Norris,‬

‭2017;‬ ‭Yardman-Frank‬ ‭e‬ ‭Fisher,‬ ‭2020)‬‭.‬ ‭A‬ ‭fototerapia‬ ‭direcionada‬ ‭traz‬ ‭vantagens‬ ‭e‬

‭desvantagens,‬‭sendo‬‭suas‬‭vantagens,‬‭a‬‭exposição‬‭apenas‬‭da‬‭região‬‭afetada,‬‭dessa‬

‭forma‬ ‭há‬ ‭a‬ ‭diminuição‬ ‭de‬ ‭efeitos‬ ‭colaterais‬ ‭do‬ ‭tratamento,‬ ‭menor‬ ‭tempo‬ ‭de‬

‭exposição‬‭ao‬‭tratamento,‬‭visto‬‭que‬‭pode‬‭se‬‭usar‬‭mais‬‭energia‬‭localizada‬‭para‬‭tratar‬

‭(Mysore‬ ‭e‬ ‭Shashikumar,‬ ‭2016).‬ ‭O‬ ‭maquinário‬ ‭utilizado‬‭para‬‭realizar‬‭o‬‭tratamento‬‭é‬

‭menor‬ ‭e‬ ‭mais‬ ‭adaptável‬ ‭às‬ ‭áreas‬ ‭do‬ ‭corpo‬ ‭que‬ ‭serão‬ ‭tratadas‬ ‭e‬ ‭o‬ ‭menor‬ ‭espaço‬

‭que ocupam, fácil transporte (Mysore e Shashikumar, 2016).‬

‭Por‬ ‭outro‬ ‭lado,‬‭as‬‭desvantagens‬‭são‬‭o‬‭alto‬‭custo‬‭dos‬‭equipamentos,‬‭sendo‬

‭assim,‬ ‭não‬ ‭é‬ ‭recomendado‬ ‭para‬ ‭tratar‬ ‭áreas‬ ‭extensas‬ ‭afetadas‬ ‭pela‬

‭despigmentação,‬ ‭ou‬ ‭seja,‬ ‭caso‬ ‭as‬ ‭lesões‬ ‭corporais‬ ‭afetam‬ ‭mais‬ ‭que‬ ‭10%‬ ‭da‬‭área‬

‭corporal‬ ‭o‬ ‭tratamento‬ ‭com‬ ‭luz‬ ‭direcionada‬ ‭não‬ ‭é‬ ‭recomendado‬ ‭(Mysore‬ ‭e‬

‭Shashikumar, 2016).‬

‭Em‬ ‭relação‬ ‭ao‬ ‭mecanismo,‬ ‭a‬ ‭fototerapia‬ ‭age‬ ‭nas‬ ‭células‬ ‭imunológicas,‬

‭como‬‭o‬‭estímulo‬‭de‬‭linfócitos‬‭T‬‭CD8+‬‭e‬‭T‬‭reg‬‭(regulatórios),‬‭e‬‭sobre‬‭queratinócitos,‬

‭melanócitos‬‭e‬‭fibroblastos‬‭(Birlea,‬‭Goldstein‬‭e‬‭Norris,‬‭2017;‬‭Yardman-Frank‬‭e‬‭Fisher,‬

‭2020).‬ ‭O‬ ‭estudo‬ ‭de‬ ‭Lin‬ ‭et‬ ‭al.‬ ‭(2022)‬ ‭relatou‬ ‭que‬ ‭o‬ ‭uso‬ ‭de‬ ‭NB-UVB‬ ‭levou‬ ‭à‬

‭diminuição‬ ‭das‬ ‭frequências‬‭de‬‭linfócitos‬‭T‬ ‭CD4+‬‭e‬‭CD8+‬‭de‬‭memória‬‭circulantes‬‭e‬

‭central,‬ ‭sugerindo‬ ‭um‬ ‭potencial‬ ‭efeito‬ ‭imunossupressor.‬ ‭Isso‬ ‭porque‬ ‭regula‬

‭negativamente‬‭as‬‭quimiocinas‬‭CXCL9‬‭e‬‭CXCL10,‬‭as‬‭quais‬‭desempenham‬‭um‬‭papel‬

‭crucial‬ ‭no‬ ‭direcionamento‬ ‭dos‬ ‭linfócitos‬ ‭T‬ ‭de‬ ‭memória‬ ‭contra‬ ‭os‬ ‭melanócitos‬ ‭(Giri,‬

‭Mistry‬‭e‬‭Dwivedi,‬‭2022;‬‭Hegab‬‭e‬‭Attia,‬‭2015)‬‭.‬‭A‬‭CXCL10‬‭estimula‬‭a‬‭diferenciação‬‭de‬

‭células‬ ‭T‬ ‭efetoras,‬ ‭enquanto‬ ‭a‬ ‭CXCL9‬ ‭atua‬ ‭no‬ ‭recrutamento‬ ‭de‬ ‭linfócitos‬ ‭T‬ ‭CD8+‬

‭autorreativos.‬‭As‬‭células‬‭T‬ ‭CD8+‬ ‭de‬‭memória‬‭residentes‬‭no‬‭tecido‬‭estão‬‭implicadas‬

‭na‬ ‭manutenção‬ ‭da‬ ‭doença‬ ‭(Marchioro‬ ‭et‬ ‭al‬‭.,‬ ‭2022).‬ ‭Portanto,‬ ‭a‬ ‭fototerapia‬ ‭possui‬

‭potencial sobre as células imunológicas relacionadas às lesões em melanócitos.‬

‭No‬ ‭vitiligo‬ ‭não‬‭segmentar‬‭ativo,‬‭os‬‭pacientes‬‭exibiram‬‭níveis‬‭mais‬‭elevados‬

‭de‬ ‭T‬ ‭regs‬ ‭CD4(+)‬ ‭CD25(high)‬ ‭circulantes‬ ‭e‬ ‭T‬ ‭regs‬ ‭Foxp3(+)‬ ‭em‬ ‭comparação‬ ‭com‬

‭controles‬ ‭saudáveis.‬ ‭Os‬ ‭estudos‬ ‭sobre‬ ‭T‬ ‭regs‬ ‭no‬ ‭vitiligo‬ ‭relatam‬ ‭resultados‬

‭variáveis,‬ ‭sugere-se‬ ‭que‬ ‭a‬ ‭ação‬ ‭dessas‬ ‭células‬ ‭na‬ ‭regulação‬ ‭da‬ ‭imunidade‬ ‭se‬ ‭dá‬

‭especialmente‬ ‭em‬ ‭relação‬ ‭às‬ ‭células‬ ‭circulantes‬ ‭versus‬ ‭células‬ ‭residentes‬ ‭na‬ ‭pele‬

‭(Giri,‬ ‭Mistry‬ ‭e‬ ‭Dwivedi,‬ ‭2022;‬ ‭Hegab‬ ‭e‬ ‭Attia,‬ ‭2015).‬ ‭Uma‬ ‭redução‬ ‭significativa‬ ‭das‬
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‭citocinas‬ ‭IL-17‬‭e‬‭IL-22‬‭(citocinas‬‭inflamatórias‬‭que‬‭estimulam‬‭resposta‬‭por‬‭linfócitos‬

‭T‬ ‭helper‬ ‭17,‬ ‭Th17)‬ ‭e‬ ‭um‬ ‭aumento‬ ‭na‬ ‭expressão‬ ‭tecidual‬ ‭do‬ ‭fator‬ ‭transcricional‬

‭FoxP3‬ ‭(principal‬ ‭proteína‬ ‭transcricional‬ ‭de‬ ‭linfócito‬ ‭T‬ ‭reg)‬ ‭foram‬ ‭alcançados‬‭com‬‭a‬

‭terapia‬ ‭NB-UVB‬ ‭no‬ ‭vitiligo,‬ ‭sugerindo‬ ‭um‬ ‭papel‬ ‭potencial‬ ‭na‬ ‭restauração‬ ‭do‬

‭equilíbrio Th17/T regs para melhoria terapêutica (Hegazy‬‭et al‬‭., 2014).‬

‭O‬ ‭estudo‬ ‭de‬ ‭Bae‬ ‭et‬ ‭al‬‭.,‬ ‭(2017)‬ ‭estimou‬ ‭a‬ ‭resposta‬ ‭do‬ ‭vitiligo‬ ‭à‬ ‭fototerapia‬

‭incluindo‬ ‭35‬ ‭estudos‬ ‭primários‬ ‭para‬ ‭RS‬ ‭e‬ ‭29‬‭para‬‭MA‬‭,‬‭totalizando‬‭uma‬‭população‬

‭estudada‬ ‭de‬ ‭1428‬ ‭(Tabela‬ ‭1).‬ ‭Os‬ ‭resultados‬ ‭mostraram‬ ‭que‬ ‭a‬ ‭fototerapia‬ ‭com‬

‭NB-UVB‬ ‭apresentou‬ ‭resposta‬ ‭leve‬ ‭de‬ ‭repigmentação‬ ‭acima‬ ‭de‬ ‭60%‬ ‭nas‬ ‭lesões,‬ ‭e‬

‭após‬‭3‬‭meses‬‭de‬‭terapia‬‭os‬‭resultados‬‭se‬‭mostraram‬‭ainda‬‭mais‬‭satisfatórios,‬‭tendo‬

‭repigmentação‬ ‭acima‬ ‭de‬ ‭70%‬ ‭nas‬‭lesões.‬‭Em‬‭contrapartida,‬‭PUVA‬‭não‬‭apresentou‬

‭resultados‬‭tão‬‭bons‬‭quanto‬‭NB-UVB,‬‭a‬‭resposta‬‭leve‬‭ao‬‭tratamento‬‭com‬‭PUVA‬‭foi‬‭de‬

‭50%‬ ‭de‬ ‭repigmentação‬ ‭das‬‭lesões‬‭e‬‭após‬‭4‬‭meses‬‭de‬‭tratamento‬‭a‬‭repigmentação‬

‭alcançou apenas 60%  (Bae‬‭et al‬‭., 2017).‬

‭O‬ ‭objetivo‬ ‭do‬ ‭estudo‬ ‭de‬ ‭Lommerts‬ ‭et‬ ‭al‬‭.‬ ‭(2018)‬ ‭foi‬ ‭avaliar‬ ‭se‬ ‭após‬ ‭o‬

‭transplante‬ ‭de‬ ‭melanócitos‬ ‭a‬ ‭fototerapia‬ ‭melhora‬ ‭os‬ ‭resultados‬ ‭de‬ ‭repigmentação,‬

‭para‬ ‭isso‬ ‭foram‬‭incluídos‬‭RS‬‭com‬‭39‬‭estudos‬‭clínicos,‬‭contendo‬‭uma‬‭população‬‭de‬

‭1624 (Tabela 1).‬

‭Tabela 1- Resumo das características dos estudos sobre eficácia de fototerapia para‬

‭vitiligo. Aplicações  e indicações da fototerapia (item 5.1. deste capítulo)‬

‭continuação‬

‭Referência/‬
‭país‬
‭Periódico‬

‭Desenho do‬
‭estudo e‬
‭quantidade‬
‭de artigos‬
‭incluídos na‬
‭revisão‬

‭Objetivo do‬
‭estudo‬

‭Populaçã‬
‭o‬
‭estudada‬
‭(n)‬

‭Intervenção‬ ‭Tempo de‬
‭seguimento‬

‭Parâmetros‬
‭avaliados‬

‭Bae‬‭et al‬‭.,‬
‭2017/Coreia‬
‭JAMA‬

‭RS com MA‬
‭(35 estudos‬
‭primários na‬
‭RS e 29‬
‭para MA)‬

‭Estimar a‬
‭resposta do‬
‭tratamento‬
‭do vitiligo‬
‭com‬
‭fototerapia.‬

‭1428‬ ‭29 estudos‬
‭incluíram 1201‬
‭pacientes‬
‭submetidos à‬
‭fototerapia‬
‭UVB de banda‬
‭estreita‬
‭(NB-UVB) e 9‬
‭incluíram 227‬
‭pacientes‬
‭submetidos à‬
‭fototerapia com‬
‭psoraleno-UVA.‬

‭3 meses‬
‭6 meses‬
‭12 meses‬

‭Taxa de‬
‭resposta ao‬
‭tratamento‬
‭avaliado por‬
‭repigmentaç‬
‭ão (>75%‬
‭acentuada, >‬
‭50%‬
‭moderada,‬
‭>25% leve).‬
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‭conclusão‬

‭Lommerts‬‭et‬
‭al‬‭.,‬
‭2018/Amsterda‬
‭m JEADV‬

‭RS com 39‬
‭estudos‬
‭clínicos‬

‭Identificar se‬
‭a fototerapia‬
‭melhora os‬
‭resultados do‬
‭transplante‬
‭de‬
‭melanócitos‬
‭no vitiligo.‬

‭1624‬ ‭39 estudos‬
‭incluindo 1624‬
‭pacientes,‬
‭sendo o‬
‭número de‬
‭estudos‬
‭NB-UVB (n=9),‬
‭PUVA (n=19),‬
‭UVA (n=1),‬
‭MEL (n=4) e‬
‭exposição solar‬
‭ativa (n=9).‬

‭NR‬ ‭Taxa média‬
‭de‬
‭repigmentaç‬
‭ão‬

‭RS: revisão sistemática; MA: metanálise; NR: não reportado.‬

‭Para‬ ‭Lommerts‬ ‭et‬ ‭al‬‭.‬ ‭(2018)‬ ‭foi‬ ‭possível‬ ‭observar‬ ‭que‬ ‭a‬ ‭melhor‬ ‭taxa‬ ‭de‬

‭repigmentação‬ ‭após‬ ‭o‬ ‭transplante‬ ‭de‬ ‭melanócitos‬ ‭foi‬ ‭alcançada‬ ‭com‬ ‭NB-UVB,‬

‭alcançando‬‭65%‬‭de‬‭repigmentação‬‭com‬‭enxerto‬‭de‬‭bolha‬‭de‬‭sucção,‬‭enquanto‬‭com‬

‭PUVA‬ ‭foi‬ ‭de‬ ‭menos‬ ‭de‬ ‭75%‬ ‭de‬ ‭repigmentação‬ ‭com‬ ‭enxerto‬ ‭de‬ ‭bolha‬ ‭de‬ ‭sucção.‬

‭Além‬ ‭disso,‬ ‭NB-UVB‬ ‭apresentou‬ ‭100%‬ ‭de‬ ‭repigmentação‬ ‭em‬ ‭60%‬ ‭dos‬ ‭pacientes‬

‭tratados‬ ‭com‬ ‭transplante‬ ‭autólogo‬ ‭de‬ ‭melanócitos‬ ‭cultivados‬ ‭em‬ ‭combinação‬ ‭com‬

‭NB-UVB,‬ ‭enquanto‬ ‭PUVA‬ ‭com‬ ‭100%‬ ‭de‬ ‭repigmentação‬ ‭em‬ ‭apenas‬ ‭50%‬ ‭dos‬

‭pacientes‬ ‭tratados‬ ‭com‬ ‭transplante‬ ‭autólogo‬ ‭de‬ ‭melanócitos‬ ‭cultivados‬ ‭em‬

‭combinação com PUVA (Tabela 2).‬

‭Tabela 2- Resumo dos principais resultados dos estudos sobre Aplicações  e‬

‭indicações da fototerapia (item 5.1. deste capítulo)‬

‭Referência,‬
‭país‬

‭Resultados‬ ‭continuação‬

‭Bae‬‭et al‬‭.,‬
‭2017/ Coreia‬

‭NB-UVB: pelo menos resposta leve ocorreu em 62,1% (IC 95%,‬
‭46,9%-77,3%) de 130 pacientes em 3 estudos em 3 meses, 74,2% (IC‬
‭95%, 68,5%-79,8%) de 232 pacientes em 11 estudos em 6 meses, e‬
‭75,0% (IC 95%, 60,9%-89,2%) de 512 pacientes em 8 estudos em 12‬
‭meses.‬
‭Fototerapia com PUVA, uma resposta pelo menos leve ocorreu em‬
‭51,4% (IC 95%, 28,1%-74,7%) de 103 pacientes em 4 estudos aos 6‬
‭meses e 61,6% (IC 95%, 20,2%-100%) de 72 pacientes em 3 estudos‬
‭aos 12 meses.‬
‭Nas análises dos subgrupos, respostas marcantes foram obtidas na‬
‭face e pescoço em 44,2% (IC 95%, 24,2%-64,2%), no tronco em‬
‭26,1% (IC 95%, 8,7%-43,5%), nas extremidades em 17,3% (IC 95%,‬
‭8,2%-26,5%) e em nenhum após pelo menos 6 meses de fototerapia‬
‭com NB-UVB.‬

‭A fototerapia de‬
‭longa duração deve‬
‭ser encorajada para‬
‭aumentar a‬
‭resposta ao‬
‭tratamento no‬
‭vitiligo. A maior‬
‭resposta é‬
‭esperada no rosto e‬
‭pescoço.‬
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‭conclusão‬

‭Lommerts‬‭et‬
‭al‬‭., 2018/‬
‭Amsterdam‬

‭Foi identificado em 17 estudos avaliando a repigmentação após‬
‭transplante de melanócitos em combinação com PUVA. Em 3‬
‭estudos, foi encontrada repigmentação >75% em 44-69% dos‬
‭pacientes tratados com puncionamento, em 0-80% dos pacientes‬
‭tratados com enxerto de bolha de sucção  e em 83% dos pacientes‬
‭tratados com enxerto de espessura parcial combinado com PUVA. Em‬
‭5 estudos, 100% de repigmentação foi encontrada em 25-99% dos‬
‭pacientes tratados com enxerto de bolha de sucção, em 66%-100%‬
‭dos pacientes tratados com puncionamento e em 50% dos pacientes‬
‭tratados com transplante autólogo de melanócitos cultivados‬
‭combinado com PUVA. Em 6 estudos, foi encontrada repigmentação‬
‭>90% em 23%, 39%, 65%, 72%, 80% e 100% dos pacientes tratados.‬
‭5 estudos que examinaram o NB-UVB. 1 estudo encontrou uma‬
‭repigmentação média de 65,3% após enxerto de bolha de sucção‬
‭combinado com NB-UVB e aplicação de khelline. Em um estudo de‬
‭caso, 100% de repigmentação foi encontrada em 60% dos pacientes‬
‭tratados com transplante autólogo de melanócitos cultivados e‬
‭NB-UVB. No estudo de caso de Majid et al., >90% de repigmentação‬
‭foi encontrada em 83% dos pacientes tratados com enxerto de‬
‭espessura dividida e subsequente NB-UVB.‬
‭1 estudo abordou a repigmentação após transplante de melanócitos e‬
‭UVA. Nesta série de casos, foi encontrada repigmentação >80% em‬
‭38,9% de todas as lesões tratadas com puncionamento e UVA.‬
‭9 estudos avaliaram a repigmentação após transplante de‬
‭melanócitos com a luz solar, realizados em locais ensolarados e 1 em‬
‭não ensolarado, 6 estudos encontraram repigmentação >75% em‬
‭0-93% dos pacientes e em 45-100% das lesões tratadas com‬
‭transplante autólogo de melanócitos não cultivados e em 85% dos‬
‭pacientes tratados com enxerto de bolha de sucção combinado com‬
‭exposição solar. Olsson et al. encontraram 100% de repigmentação‬
‭em 49% das lesões após enxerto de espessura dividida seguida de‬
‭exposição solar. Cinco estudos encontraram >90% de repigmentação‬
‭em 29-79% das lesões e em 44-89% dos pacientes tratados com‬
‭transplante autólogo de melanócitos não cultivados, em 52% dos‬
‭pacientes tratados com transplante autólogo de melanócitos‬
‭cultivados e em 27% dos pacientes tratados com enxerto de bolha de‬
‭sucção combinado, tudo combinado com exposição solar.‬

‭Os resultados desta‬
‭revisão sugerem‬
‭que a fototerapia‬
‭melhora o resultado‬
‭do transplante de‬
‭melanócitos no‬
‭vitiligo.‬
‭Recomendamos‬
‭NB-UVB como‬
‭fototerapia padrão‬
‭após transplante de‬
‭melanócitos‬

‭IC: intervalo de confiança‬

‭5.2 Comparação de terapias UVA e UVB‬

‭Nove‬ ‭estudos‬ ‭foram‬ ‭incluídos‬ ‭neste‬ ‭item,‬ ‭destes‬ ‭cinco‬‭eram‬‭RS‬‭com‬‭MA‬‭de‬

‭estudos‬‭de‬‭ensaio‬‭clínico‬‭controlado‬‭(ECR)‬‭(Chang,‬‭Lin‬‭e‬‭Tsai‬‭2020;‬‭Chiu,‬‭Perng‬‭e‬‭Ma‬

‭2018;‬ ‭Kim‬ ‭HJ‬ ‭et‬ ‭al‬‭.,‬ ‭2018;‬ ‭Kim‬ ‭WI‬ ‭et‬ ‭al‬‭.,‬ ‭2021;‬ ‭Li‬ ‭et‬ ‭al‬‭.,‬ ‭2017),‬ ‭três‬ ‭RS‬ ‭de‬ ‭ECRs‬

‭controlados‬ ‭(Ashraf‬ ‭et‬‭al‬‭.,‬‭2022;‬‭Lopes‬‭et‬‭al‬‭.,‬‭2015;‬‭Sun‬‭et‬‭al‬‭.,‬‭2015,‬‭e‬‭um‬‭estudo‬‭de‬

‭RS‬ ‭com‬ ‭MA‬ ‭de‬ ‭estudos‬ ‭de‬ ‭coorte‬ ‭(Xiao‬ ‭et‬ ‭al‬‭.,‬ ‭2014)‬ ‭(Tabela‬ ‭3).‬ ‭A‬ ‭fototerapia‬

‭utilizando‬ ‭NB-UVB‬ ‭foi‬ ‭comparada‬ ‭quando‬ ‭usada‬ ‭como‬ ‭monoterapia‬ ‭e‬ ‭em‬

‭combinação‬ ‭com‬ ‭outras‬ ‭terapias‬ ‭como,‬ ‭PUVA,‬ ‭UVA,‬ ‭excimer,‬ ‭laser‬ ‭fracionado‬ ‭de‬

‭CO‬‭2‬ ‭(Chang,‬‭Lin‬‭e‬‭Tsai,‬‭2020;‬‭Chiu,‬‭Perng‬‭e‬‭Ma,‬‭2018;‬‭Kim‬‭HJ‬‭et‬‭al‬‭.,‬‭2018;‬‭Kim‬‭WI‬

‭et al‬‭., 2021; Lopes‬‭et al‬‭., 2015; Sun‬‭et al‬‭., 2015;‬‭Xiao‬‭et al‬‭., 2014) (Tabela 3).‬
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‭Tabela 3- Características gerais dos estudos de comparação da fototerapia e outras‬

‭de aplicação tópica (item 5.2. deste capítulo)‬

‭continuação‬

‭Referência/‬
‭país‬
‭Periódico‬

‭Desenho‬
‭do estudo‬

‭Objetivo do‬
‭estudo‬

‭Popula‬
‭ção‬
‭estuda‬
‭da (n)‬

‭Intervenção‬ ‭Tempo de‬
‭seguiment‬
‭o‬

‭Parâmetros‬
‭avaliados‬

‭Ashraf‬‭et al‬‭.,‬
‭2022/Reino‬
‭Unido‬

‭RS de 3‬
‭ECR‬
‭controlado‬

‭Avaliar a eficácia‬
‭e segurança da‬
‭fototerapia‬
‭domiciliar para o‬
‭tratamento do‬
‭vitiligo em‬
‭comparação‬
‭com nenhum‬
‭tratamento,‬
‭tratamentos sem‬
‭fototerapia e‬
‭fototerapia‬
‭baseada em‬
‭instituição.‬

‭195‬ ‭2 ensaios‬
‭comparam‬
‭fototerapia‬
‭domiciliar e‬
‭institucional e 1‬
‭estudo comparou‬
‭fototerapia‬
‭domiciliar com‬
‭placebo‬

‭total de 20‬
‭semanas,‬
‭sendo‬
‭observado‬
‭s os‬
‭resultados‬
‭na‬
‭semanas‬
‭4, 8, 12 e‬
‭20‬

‭Repigmentaçã‬
‭o leve <50%,‬
‭boa >50% ou‬
‭excelente‬
‭>75%‬

‭Chang, Lin‬
‭e Tsai,‬
‭2020/‬
‭Taiwan‬

‭RS e MA‬
‭com 6‬
‭ECR‬

‭Avaliação da‬
‭eficácia do laser‬
‭de CO‬‭2‬
‭fracionado como‬
‭tratamento‬
‭combinado à‬
‭fototerapia UVB‬
‭na‬
‭repigmentação‬
‭do vitiligo.‬

‭140,‬
‭sendo‬
‭55‬
‭homen‬
‭s e 85‬
‭mulher‬
‭es‬

‭Um grupo‬
‭controle dito‬
‭como fototerapia‬
‭UVB isolada e‬
‭grupo intervenção‬
‭dito como terapia‬
‭fracionada CO‬‭2‬ ‭e‬
‭terapia a laser e‬
‭UVB.‬

‭Variando‬
‭de uma‬
‭semana a‬
‭5 meses‬

‭Taxa de‬
‭resposta de‬
‭repigmentaçã‬
‭o (>  que 50%‬
‭e 75%) em‬
‭comparação‬
‭com‬
‭fototerapia‬
‭UVB e‬
‭combinação‬
‭de fototerapia‬
‭e laser de CO‬‭2‬

‭Chiu, Perng‬
‭e Ma, 2018/‬
‭Taiwan‬
‭Lasers na‬
‭ciência‬
‭médica‬

‭RS e MA‬
‭com 6‬
‭estudos‬

‭Avaliar a‬
‭segurança e‬
‭eficácia do laser‬
‭fracionado de‬
‭dióxido de‬
‭carbono como‬
‭terapia‬
‭combinada aos‬
‭tratamentos‬
‭convencionais‬
‭em pacientes‬
‭com vitiligo não‬
‭segmentar‬
‭estável.‬

‭184‬ ‭6 estudos com‬
‭184 participantes‬
‭desde crianças a‬
‭adultos, tendo um‬
‭braço tratado com‬
‭laser fracionado‬
‭de CO‬‭2‬ ‭e outro‬
‭braço tratado com‬
‭combinações de‬
‭tratamentos,‬
‭podendo ser‬
‭obtido >50% ou‬
‭mais, >75% ou‬
‭mais e <25% ou‬
‭menos de‬
‭repigmentação.‬
‭Grupo controle‬
‭sendo 82‬
‭participantes‬
‭apenas tratados‬
‭com NB-UVB e‬
‭102 participantes‬
‭em combinação‬
‭de terapias.‬

‭Variação‬
‭de 5‬
‭semanas a‬
‭6 meses‬

‭Taxa de‬
‭resposta‬
‭designada‬
‭<25%falha,‬
‭>50% bem‬
‭sucedido  e‬
‭>75%‬
‭excelente.‬
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‭continuação‬

‭Kim HJ‬‭et‬
‭al‬‭.,‬
‭2018/Coreia‬
‭Acta‬
‭dermato‬
‭venereológi‬
‭ca‬

‭RS e MA‬
‭com 6‬
‭estudos,‬
‭sendo 5‬
‭ECR‬

‭Uso do laser‬
‭fracionado de‬
‭dióxido de‬
‭carbono (CO‬‭2‬ ‭)‬
‭como‬
‭complemento ao‬
‭tratamento‬
‭convencional‬
‭tem sido‬
‭relatado como‬
‭eficaz, mas não‬
‭há consenso‬
‭sobre seu uso.‬

‭85‬ ‭6 estudos com 85‬
‭participantes,‬
‭Tratamento com‬
‭laser de CO‬‭2‬
‭fracionado. O‬
‭tratamento‬
‭convencional‬
‭incluiu agentes‬
‭tópicos (esteróide‬
‭tópico, ácido‬
‭salicílico tópico),‬
‭UVB (NB-UVB,‬
‭UVB de banda‬
‭larga‬
‭direcionada),‬
‭exposição solar e‬
‭transplante‬
‭capilar autólogo‬
‭em diversas‬
‭combinações.‬

‭Tratamento‬
‭com laser‬
‭fracionado‬
‭CO‬‭2‬ ‭variou‬
‭de 1 a 10‬
‭semanas‬
‭com‬
‭intervalo‬
‭de 1‬
‭semana a‬
‭2 meses e‬
‭tratamento‬
‭com‬
‭NB-UVB‬
‭de 2‬
‭meses e‬
‭meio a 5‬
‭meses.‬

‭Sucesso do‬
‭tratamento‬
‭definido como‬
‭50% ou mais‬
‭de‬
‭repigmentaçã‬
‭o de cada‬
‭mancha ou‬
‭falha do‬
‭tratamento‬
‭definido como‬
‭25% ou‬
‭menos de‬
‭repigmentaçã‬
‭o de cada‬
‭mancha.‬

‭Kim WI‬‭et‬
‭al‬‭.,‬
‭2021/Coreia‬
‭do S‬
‭ul‬
‭Laser nas‬
‭ciência‬
‭médica‬

‭RS e MA‬
‭com 4‬
‭ECR‬

‭Confirmar a‬
‭segurança e‬
‭eficácia do laser‬
‭de CO‬‭2‬
‭fracionado‬
‭combinado com‬
‭NB-UVB em‬
‭comparação‬
‭com a‬
‭monoterapia‬
‭com NB-UVB‬
‭em pacientes‬
‭com vitiligo não‬
‭segmentar‬
‭estável.‬

‭123‬
‭casos‬
‭no‬
‭grupo‬
‭control‬
‭e e‬
‭123‬
‭casos‬
‭no‬
‭grupo‬
‭experi‬
‭mental‬

‭4 ECR incluindo‬
‭grupo controle e‬
‭grupo‬
‭experimental,‬
‭sendo eles‬
‭monoterapia‬
‭NB-UVB e laser‬
‭de CO‬‭2‬ ‭com‬
‭NB-UVB,‬
‭respectivamente‬

‭Sessões‬
‭variam de‬
‭2 a 3‬
‭vezes/‬
‭semana‬
‭com laser‬
‭de CO‬‭2‬ ‭e‬
‭logo após‬
‭inicia a‬
‭monoterapi‬
‭a com‬
‭NB-UVB,‬
‭quando‬
‭realizado 3‬
‭vezes/‬
‭semana as‬
‭sessões de‬
‭monoterapi‬
‭a são‬
‭realizadas‬
‭depois‬

‭50% é‬
‭indicado como‬
‭melhora‬
‭clínica, >75%‬
‭resposta‬
‭excelente e‬
‭<25%‬
‭indicado como‬
‭falha de‬
‭tratamento‬

‭Li‬‭et al‬‭.,‬
‭2017/China‬
‭Livro‬
‭fotodermatol‬
‭ogia,‬
‭fotoimunolo‬
‭gia e‬
‭fotomedicin‬
‭a‬

‭RS e MA‬
‭com 7‬
‭estudos de‬
‭ECR‬
‭controlado‬
‭s‬

‭Explorar se uma‬
‭combinação de‬
‭NB-UVB e‬
‭agentes tópicos‬
‭seria superior ao‬
‭NB-UVB sozinho‬
‭no tratamento do‬
‭vitiligo.‬

‭240‬
‭particip‬
‭antes‬
‭(413‬
‭lesões)‬

‭193 lesões foram‬
‭incluídas no‬
‭grupo de terapia‬
‭combinada e 220‬
‭lesões incluídas‬
‭no grupo de‬
‭monoterapia com‬
‭NB-UVB. 4‬
‭estudos com‬
‭inibidor de‬
‭calcineurina, 3‬
‭com análogo da‬
‭vitamina D3, 4‬
‭deles foram‬
‭ensaios intra‬
‭pacientes e 3‬
‭ensaios paralelos‬

‭O tempo‬
‭de‬
‭tratamento‬
‭com‬
‭NB-UVB foi‬
‭de 6‬
‭meses‬

‭Resposta de‬
‭significância‬
‭clínica é dada‬
‭como maior‬
‭que 50% ou‬
‭75% em cada‬
‭lesão de‬
‭paciente com‬
‭vitiligo após o‬
‭tratamento.‬
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‭conclusão‬

‭Lopes‬‭et al‬‭.,‬
‭2015/Brasil‬
‭Jornal‬
‭Americano‬
‭de‬
‭Dermatologi‬
‭a Clínica‬

‭RS com 6‬
‭estudos‬
‭ECR‬
‭controlado‬
‭s‬

‭Comparar a‬
‭eficácia e os‬
‭reações‬
‭adversas da‬
‭lâmpada‬
‭excimer‬
‭monocromática‬
‭versus excimer‬
‭laser e NB-UVB‬
‭no tratamento do‬
‭vitiligo.‬

‭411‬ ‭6 estudos‬
‭incluindo 411‬
‭pacientes e 764‬
‭lesões. 5 estudos‬
‭realizaram‬
‭comparação‬
‭intrapaciente, e‬
‭analisaram um‬
‭grupo tratado‬
‭com lâmpada‬
‭excimer‬
‭monocromática e‬
‭outro com‬
‭NB-UVB‬

‭NR‬ ‭Taxa de‬
‭resposta ao‬
‭tratamento‬
‭avaliado por‬
‭repigmentaçã‬
‭o (>75%‬
‭acentuada, >‬
‭50%‬
‭moderada).‬

‭Sun‬‭et al‬‭.,‬
‭2015/China‬
‭Revista de‬
‭tratamento‬
‭dermatológi‬
‭co‬

‭RS com 7‬
‭estudos de‬
‭ECR‬
‭controlado‬
‭s‬

‭Avaliar a eficácia‬
‭e segurança do‬
‭excimer laser‬
‭308 nm no‬
‭tratamento do‬
‭vitiligo.‬

‭390‬ ‭7 estudos‬
‭contendo 390‬
‭pacientes, onde‬
‭dois revisores‬
‭selecionaram‬
‭ensaios‬
‭randomizados‬
‭que contivessem‬
‭excimer laser,‬
‭excimer,‬
‭quasimolecule/Xe‬
‭Cl e vitiligo‬

‭NR‬ ‭Taxa de‬
‭resposta‬
‭avaliada em‬
‭100%, menor‬
‭igual a 75% e‬
‭menor igual a‬
‭50%‬

‭Xiao‬‭et al‬‭.,‬
‭2014/China‬
‭Revista de‬
‭tratamento‬
‭dermatológi‬
‭co‬

‭RS com 7‬
‭ECR‬

‭Avaliar o efeito e‬
‭a segurança do‬
‭NB-UVB para‬
‭vitiligo usando‬
‭uma abordagem‬
‭baseada em‬
‭evidências‬

‭232‬ ‭7 ensaios‬
‭randomizados‬
‭com 232‬
‭participantes,‬
‭sendo dois‬
‭estudos‬
‭comparando‬
‭NB-UVB com‬
‭controle UVA,‬
‭dois estudos‬
‭comparando‬
‭NB-UVB com‬
‭controle PUVA,‬
‭três estudos‬
‭comparando‬
‭NB-UVB com‬
‭controle excimer‬
‭light/laser‬

‭Tempos‬
‭incluídos‬
‭nos‬
‭estudos‬
‭variam de‬
‭6 semanas‬
‭a 9 meses‬

‭Taxa de‬
‭resposta‬
‭mostra se há‬
‭repigmentaçã‬
‭o em‬
‭comparação a‬
‭NB-UVB com‬
‭UVA, NB-UVB‬
‭com PUVA e‬
‭NB-UVB com‬
‭excimer‬
‭light/laser‬

‭As‬‭RS‬‭reuniram‬‭no‬‭mínimo‬‭três‬‭estudos‬‭e‬‭no‬‭máximo‬‭sete‬‭estud‬‭os.‬‭O‬‭mínimo‬

‭de‬‭pacientes‬‭investigados‬‭foi‬‭85‬‭e‬‭o‬‭máximo‬‭411‬‭(Tabela‬‭3).‬‭A‬‭maioria‬‭dos‬‭estudos‬

‭investiga‬‭ram‬ ‭a‬ ‭taxa‬ ‭de‬ ‭repigmentação‬ ‭(>50%‬ ‭e/ou‬ ‭75%)‬ ‭média,‬ ‭tendo‬ ‭como‬ ‭25%‬

‭falha‬ ‭de‬ ‭tratamento,‬ ‭50%‬ ‭boa‬ ‭resposta‬ ‭e‬ ‭75%‬ ‭resposta‬ ‭excelente.‬ ‭A‬ ‭variação‬ ‭de‬

‭tempo mínimo de tratamento foi de 1-2 semanas e o máximo de 9 meses (Tabela 3).‬

‭Um‬ ‭estudo‬ ‭avaliou‬ ‭a‬ ‭eficácia‬ ‭e‬ ‭segurança‬ ‭do‬ ‭tratamento‬ ‭para‬ ‭vitiligo‬ ‭em‬

‭domicílio,‬‭nenhum‬‭tratamento‬‭e‬‭tratamento‬‭em‬‭uma‬‭instituição‬‭(Ashraf‬‭et‬‭al‬‭.,‬‭2022).‬
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‭Quatro‬ ‭estudos‬ ‭citaram‬ ‭laser‬ ‭de‬ ‭CO‬‭2‬ ‭em‬ ‭combinação‬ ‭com‬ ‭outras‬ ‭fototerapias.‬

‭(Chang,‬ ‭Lin‬ ‭e‬ ‭Tsai,‬ ‭2020;‬ ‭Chiu,‬ ‭Perng‬ ‭e‬ ‭Ma,‬‭2018;‬‭Kim‬‭HJ‬‭et‬‭al‬‭.,‬‭2018;‬‭Kim‬‭WI‬‭et‬‭al‬‭.,‬

‭2021).‬ ‭Dois‬ ‭estudos‬ ‭compararam‬ ‭a‬ ‭eficácia‬ ‭e‬ ‭segurança‬ ‭do‬ ‭uso‬ ‭de‬ ‭excimer‬ ‭laser‬

‭com‬‭o‬‭uso‬‭com‬‭NB-UVB‬‭(Lopes‬‭et‬‭al‬‭.,‬‭2015;‬‭Sun‬‭et‬‭al‬‭.,‬‭2015)‬‭Um‬‭estudo‬‭comparou‬‭o‬

‭uso de NB-UVB com UVA, com PUVA e excimer laser (Xiao‬‭et al‬‭., 2014) (Tabela 3).‬

‭O‬ ‭estudo‬ ‭de‬ ‭Ashraf‬ ‭et‬ ‭al‬‭.‬ ‭(2022)‬ ‭mostrou‬ ‭que‬ ‭não‬ ‭há‬ ‭diferença‬ ‭significativa‬

‭entre‬ ‭terapias‬‭hospitalares,‬‭em‬‭domicílio‬‭e‬‭nenhum‬‭tratamento,‬‭porém‬‭o‬‭tratamento‬

‭hospitalar‬ ‭conta‬ ‭com‬ ‭assistência‬ ‭profissional,‬ ‭mas‬ ‭nem‬ ‭toda‬ ‭a‬ ‭população‬ ‭tem‬

‭acesso‬ ‭aos‬ ‭hospitais,‬ ‭por‬ ‭inúmeros‬ ‭motivos‬ ‭(Tabela‬ ‭4).‬ ‭Sendo‬ ‭assim,‬ ‭a‬ ‭terapia‬

‭domiciliar‬‭é‬‭uma‬‭saída‬‭para‬‭tratar‬‭quem‬‭não‬‭tem‬‭acesso‬‭ao‬‭hospital,‬‭entretanto‬‭não‬

‭é‬ ‭muito‬ ‭recomendada‬ ‭por‬ ‭não‬ ‭ser‬ ‭assistida‬ ‭e‬ ‭não‬ ‭ter‬ ‭muitos‬ ‭estudos‬ ‭sobre‬ ‭esta‬

‭modalidade (Ashraf‬‭et al‬‭. 2022).‬

‭Para‬ ‭Chiu,‬ ‭Perng‬ ‭e‬ ‭Ma‬ ‭(2018),‬ ‭os‬ ‭resultados‬ ‭de‬ ‭boa‬ ‭e‬ ‭excelente‬

‭repigmentação‬ ‭foram‬‭satisfatórios‬‭quando‬‭utilizado‬‭NB-UVB‬‭combinados‬‭com‬‭laser‬

‭de‬ ‭CO‬‭2‬ ‭(Tabela‬ ‭4).‬ ‭Kim‬ ‭HJ‬ ‭et‬ ‭al‬‭.(2018)‬‭observaram‬‭que‬‭as‬‭taxas‬‭de‬‭repigmentação‬

‭da‬‭combinação‬‭de‬‭terapias‬‭(NB-UVB‬‭e‬‭UVB‬‭combinados‬‭CO‬‭2‬‭)‬‭com‬‭foi‬‭maior‬‭quando‬

‭comparada‬ ‭com‬ ‭a‬ ‭monoterapia‬ ‭convencional‬ ‭(Tabela‬ ‭4).‬ ‭Kim‬ ‭WI‬ ‭et‬ ‭al‬‭.‬ ‭(2021)‬

‭mostraram‬ ‭que‬ ‭a‬ ‭terapia‬ ‭combinada‬ ‭(NB-UVB‬ ‭combinados‬ ‭com‬ ‭laser‬ ‭de‬ ‭CO‬‭2‬‭)‬

‭melhorou‬ ‭significativamente‬ ‭o‬ ‭vitiligo‬ ‭acral‬ ‭e‬ ‭não‬ ‭acral‬ ‭quando‬ ‭comparado‬ ‭com‬ ‭a‬

‭monoterapia‬‭com‬‭NB-UVB‬‭(Tabela‬‭4).‬‭Para‬‭esses‬‭autores,‬‭o‬‭laser‬‭de‬‭CO‬‭2‬‭juntamente‬

‭com‬ ‭fototerapia‬ ‭convencional‬ ‭mostrou‬ ‭resultados‬ ‭mais‬ ‭expressivos‬ ‭na‬

‭repigmentação‬ ‭das‬ ‭lesões,‬ ‭sendo‬ ‭assim‬ ‭considerado‬ ‭uma‬ ‭terapia‬ ‭adjuvante‬ ‭para‬

‭tratar‬ ‭o‬ ‭vitiligo.‬ ‭Por‬ ‭outro‬ ‭lado,‬‭Chang,‬‭Lin‬‭e‬‭Tsai‬‭(2020)‬‭não‬‭observaram‬‭benefícios‬

‭expressivos‬ ‭quando‬ ‭foi‬ ‭comparada‬ ‭a‬ ‭fototerapia‬ ‭apenas‬ ‭com‬ ‭UVB‬ ‭e‬ ‭a‬ ‭terapia‬ ‭de‬

‭laser fracionado de CO‬‭2‬ ‭combinado com UVB (Tabela‬‭4).‬

‭Tabela‬ ‭4-‬ ‭Resultados‬ ‭dos‬ ‭estudos‬ ‭incluídos‬ ‭sobre‬ ‭comparações‬ ‭da‬

‭fototerapia e outras de aplicação tópica (item 5.2. deste capítulo)‬

‭continuação‬

‭Referência,‬
‭país‬

‭Resultados‬ ‭Conclusão‬
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‭Ashraf‬‭et al‬‭.,‬
‭2022/ Reino‬
‭Unido‬

‭Repigmentação significativa foi relatada em ambos‬
‭os grupos; cerca de metade dos pacientes‬
‭apresentou repigmentação de 51% a 75%, e a‬
‭outra metade dos pacientes em ambos os grupos‬
‭apresentou repigmentação de 76% a 100%. Não‬
‭houve diferença significativa entre os grupos. A‬
‭taxa efetiva e a taxa marcadamente efetiva do‬
‭grupo de TP domiciliar foram de 92,3% e 44,2%,‬
‭respectivamente, em comparação com 87,5% e‬
‭50,0%, respectivamente, para o grupo de TP‬
‭hospitalar. Não houve diferença entre grupos .‬

‭A  fototerapia domiciliar não pode ser‬
‭recomendada rotineiramente na prática clínica,‬
‭pois os dados atuais são insuficientes para tirar‬
‭conclusões sobre a eficácia e segurança. Faltam‬
‭resultados a longo prazo sobre a manutenção da‬
‭repigmentação. A fototerapia domiciliar pode ter‬
‭um lugar no tratamento do vitiligo devido à sua‬
‭conveniência, principalmente para aqueles que‬
‭não desejam ou não podem comparecer‬
‭regularmente ao hospital. Pode permitir que‬
‭pacientes que vivem em áreas remotas tenham‬
‭acesso ao tratamento. Portanto, a eficácia e a‬
‭segurança da fototerapia domiciliar devem ser‬
‭mais exploradas em ECRs de boa qualidade e em‬
‭larga escala.‬

‭Chang, Lin e‬
‭Tsai, 2020/‬
‭Taiwan‬

‭Os resultados foram avaliados através de‬
‭fotografias digitais feitas por dois dermatologistas,‬
‭os resultados >50% e >75% nos dois subgrupos‬
‭não foram significativamente maiores do que‬
‭naquelas com fototerapia isolada. Há apenas uma‬
‭tendência não significativa para a terapia laser CO‬‭2‬
‭fracionado e fototerapia UVB.‬

‭O tratamento com fototerapia UVB isolada e laser‬
‭CO‬‭2‬ ‭combinado com UVB não mostra benefícios‬
‭adicionais do laser de CO‬‭2‬‭.‬

‭Chiu, Perng e‬
‭Ma, 2018/‬
‭Taiwan‬

‭A taxa de risco geral agrupada de tratamento‬
‭bem-sucedido (repigmentação ≥ 50%) para‬
‭adesivos ou pacientes recebendo terapia‬
‭combinada foi de 2,26 (IC 95% 1,23–5,94), a de‬
‭resultado excelente (repigmentação ≥ 75%) foi de‬
‭2,80 (95% IC 1,29–6,07), enquanto o grupo com‬
‭falha no tratamento (repigmentação < 25%) foi de‬
‭0,57 (IC 95% 0,43–0,75)‬

‭A meta-análise revelou que o uso de CO‬‭2‬
‭fracionado em combinação com tratamentos‬
‭convencionais é eficiente e seguro, bem como‬
‭pode ser considerado‬
‭como opção terapêutica adjuvante para pacientes‬
‭adultos com‬
‭vitiligo refrativo não segmentar‬

‭Kim HJ‬‭et al‬‭.,‬
‭2018/ Coreia‬

‭4 ECR  obtiveram taxa maior ou igual a 50% de‬
‭repigmentação‬
‭Para aqueles com vitiligo refratário, a adição de‬
‭laser de CO‬‭2‬ ‭fracionado às modalidades de‬
‭tratamento de rotina foi superior ao tratamento‬
‭convencional sozinho em termos de‬
‭repigmentação> 50% (taxa de risco (RR) 4,90,‬
‭intervalo de confiança de 95% (IC 95%), 1,15 –‬
‭20,93; p=0,03), pontuação de melhora do médico‬
‭(diferença média (DM) 0,81, IC 95% 0,33–1,29;‬
‭p<0,001), repigmentação <25% (RR 0,64, IC 95%‬
‭0,49 0,85; p=0,002). ) e satisfação do paciente (MD‬
‭1,61, IC 95% 0,73–2,49; p<0,001). Os efeitos‬
‭colaterais foram menores.‬

‭Esta revisão sistemática e metanálise fornece‬
‭evidências que sustentam que o laser de CO2‬
‭fracionado é uma modalidade de tratamento‬
‭valiosa para pacientes com vitiligo, especialmente‬
‭para aqueles com vitiligo refratário. Outros ECRs‬
‭em grande escala são necessários para identificar‬
‭a fluência ideal e o cronograma de tratamento (ou‬
‭seja, duração do tratamento, intervalo de‬
‭tratamento, co-tratamentos) do laser fracionado.‬
‭Considerando as dificuldades na repigmentação‬
‭completa do vitiligo, o laser de CO‬‭2‬‭fracionado‬
‭seria mais promissor quando combinado com a‬
‭terapia convencional.‬

‭Kim WI‬‭et al‬‭.,‬
‭2021/ Coreia do‬
‭Sul‬

‭123 casos no grupo experimental e 123 casos no‬
‭grupo controle foram incluídos nas metanálises de‬
‭≥ 75%, ≥ 50 e < 25% de melhora na‬
‭repigmentação. Houve uma diferença‬
‭estatisticamente significativa entre os grupos‬
‭experimental e controle para a melhoria da‬
‭repigmentação ≥ 75%. Na melhora da‬
‭repigmentação ≥ 50% não indicando diferença‬
‭estatística. < 25%, como houve heterogeneidade,‬
‭utilizou-se o modelo de efeito aleatório. Não foi‬
‭observada diferença estatística entre os dois‬
‭grupos. Monoterapia NB-UVB (≥ 75% de‬
‭repigmentação, RR 4,60, 95% IC95% 1,19- 17,74;‬
‭≥ 50% de repigmentação, RR 2,24, IC95%‬
‭0,45–11,17; < 25% repigmentação, RR 0,81, IC95%‬
‭0,60–1,08). O laser de CO2 fracionado mais‬
‭NB-UVB melhorou significativamente o vitiligo acral‬
‭e não acral em comparação com a monoterapia‬
‭(diferença média padrão (SMD) 1,24, IC95%‬
‭0,66–1,82; SMD 1,14, IC 95% 0,67–1,60. Esta MA‬
‭sugeriu que o laser de CO‬‭2‬ ‭fracionado+ NB-UVB‬
‭pode ser mais eficaz no tratamento do vitiligo não‬
‭segmentar do que a monoterapia com NB-UVB.‬

‭Este estudo sugeriu que o laser de CO2‬
‭fracionado combinado com NB-UVB pode ser‬
‭mais eficaz no tratamento do vitiligo não‬
‭segmentar do que a monoterapia com NB-UVB.‬
‭Este estudo também revelou que NB-UVB duas‬
‭vezes por semana, iniciado vários dias após o‬
‭tratamento com laser, pode ser adequado e‬
‭recomendado para terapia combinada com laser‬
‭de CO‬‭2‬ ‭fracionado no vitiligo.‬
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‭conclusão‬

‭Li‬‭et al‬‭., 2017/‬
‭China‬

‭Não há diferença significativa quando há‬
‭comparação de terapias combinadas em‬
‭associação a NB-UVB versus monoterapia de‬
‭NB-UVB, porém as lesões localizadas no pescoço‬
‭e face mostraram-se mais responsivas à terapia‬
‭combinada, sendo classificada como‬
‭repigmentação ótima >75% em terapia combinada‬
‭NB-UVB + calcineurina quando comparada com a‬
‭monoterapia NB-UVB.‬

‭O tratamento em combinação não traz resultados‬
‭melhores, mas quando comparados com‬
‭tratamento de face e pescoço a terapia‬
‭combinada se mostra mais eficaz do que a‬
‭monoterapia de NB-UVB.‬

‭Lopes‬‭et al‬‭.,‬
‭2015/ Brasil‬

‭Para o resultado ≥50% o excimer mostrou melhor‬
‭pigmentação na face e pescoço e lesões nos‬
‭membros mostraram melhor repigmentação com‬
‭NB-UVB. Não houve diferença significativa no‬
‭estudo entre excimer e NB-UVB, para o resultado‬
‭>75% foi preciso menos sessões com excimer‬
‭quando comparada com NB-UVB. Não houve‬
‭diferença significativa entre excimer e NB-UVB.‬
‭Nenhum estudo encontrou eficácia significativa‬
‭entre lâmpadas excimer e excimer laser usando os‬
‭resultados de repigmentação ≥50% [taxa de risco‬
‭(RR) = 0,97, intervalo de confiança (IC) de 95%‬
‭0,84-1,11] e repigmentação ≥75% (RR = 0,96, IC‬
‭95% 0,71-1,30). Da mesma forma, nenhum estudo‬
‭encontrou diferenças significativas entre lâmpadas‬
‭excimer e NB-UVB (RR = 1,14, IC 95% 0,88-1,48‬
‭para repigmentação ≥50%; RR = 1,81, IC 95%‬
‭0,11-29,52 para repigmentação ≥75%). Os efeitos‬
‭adversos foram leves, incluindo prurido, sensação‬
‭de queimação e secura, nenhum dos quais‬
‭interrompeu o tratamento.‬

‭Com base nas revisões as lâmpadas excimer,‬
‭laser excimer e NB-UVB são eficazes e seguros‬
‭na repigmentação do vitiligo, podendo ocasionar‬
‭ou não efeitos adversos leves, onde segurança,‬
‭eficácia e custo devem ser considerados para‬
‭escolha do equipamento.‬

‭Sun‬‭et al‬‭.,‬
‭2015/ China‬

‭2 estudos compararam o número de pacientes que‬
‭alcançaram 100% de repigmentação, não houve‬
‭diferença significativa estatística entre os dois‬
‭tratamentos. 4 estudos foram incluídos para‬
‭avaliação, 2 desses estudos compararam o número‬
‭de pacientes que alcançaram uma taxa de‬
‭repigmentação ≥75% entre excimer laser de 308‬
‭nm e lâmpada excimer de 308 nm, não houve‬
‭significância estatística entre os dois tratamentos,‬
‭os outros 2 estudos mostraram como número de‬
‭pacientes e outro de lesões, não tendo diferença‬
‭significativa entre os dois tratamentos. 2/4 estudos‬
‭mostrou diferença entre excimer laser e NB-UVB,‬
‭tendo taxa de repigmentação alcançada≥50% pelo‬
‭tratamento com excimer laser de 308 nm do que‬
‭pelo NB-UVB tratamento.‬

‭O excimer laser de 308 nm mostrou eficácia‬
‭equivalente ao controle da lâmpada excimer de‬
‭308 nm e ao controle NB-UVB em relação à taxa‬
‭de repigmentação ≥75% das manchas de vitiligo‬

‭Xiao‬‭et al‬‭.,‬
‭2014/ China‬

‭Dos 7 estudos, 3 deles apresentaram foco na‬
‭população europeia, 2 estudos na população‬
‭africana e 2  asiática. NB-UVB com controle UVA 2‬
‭ensaios com 80 pacientes, sem diferença entre os‬
‭pacientes que alcançaram >60% de‬
‭repigmentação, NB-UVB com controle de PUVA‬
‭com 104 pacientes, sem diferença entre os‬
‭pacientes que alcançaram >50% de‬
‭repigmentação. NB-UVB com controle de excimer‬
‭light/laser 3 ensaios com 48 pacientes, sem‬
‭diferença entre os pacientes que alcançaram >50%‬
‭e >75% de repigmentação‬

‭Esta revisão sistemática de ECRs revela que o‬
‭NB-UVB mostrou eficácia equivalente ao controle‬
‭UVA, PUVA ou EL de 308 nm no tratamento do‬
‭vitiligo. Os efeitos colaterais do NB-UVB foram‬
‭aceitáveis. Devido ao pequeno número e à‬
‭heterogeneidade clínica dos estudos elegíveis‬
‭nesta revisão sistemática, são necessários mais‬
‭ECRs de alta qualidade com informações‬
‭homogêneas para determinar os benefícios‬
‭clínicos do NB-UVB no tratamento do vitiligo‬
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‭5.3 Riscos da fototerapia (ou Contraindicação e reações adversas)‬

‭Os‬ ‭riscos‬ ‭da‬ ‭fototerapia‬ ‭para‬ ‭o‬ ‭tratamento‬ ‭do‬ ‭vitiligo‬ ‭ainda‬ ‭são‬ ‭pouco‬

‭estudados.‬ ‭Há‬ ‭poucos‬ ‭estudos‬ ‭que‬ ‭fornecem‬ ‭informações‬ ‭sobre‬‭a‬‭contraindicação‬

‭da‬ ‭fototerapia,‬ ‭alguns‬ ‭efeitos‬ ‭adversos‬ ‭são‬ ‭esperados‬ ‭a‬ ‭depender‬ ‭do‬ ‭tipo‬ ‭de‬

‭tratamento,‬ ‭tempo‬ ‭de‬ ‭exposição,‬ ‭tipo‬ ‭de‬ ‭pele‬ ‭do‬ ‭paciente,‬ ‭se‬ ‭o‬ ‭paciente‬ ‭tem‬

‭predisposição‬ ‭genética‬ ‭ou‬ ‭não‬ ‭de‬ ‭após‬ ‭um‬ ‭estímulo‬ ‭ocorrer‬ ‭o‬ ‭aparecimento‬ ‭de‬

‭novas lesões (Post‬‭et al‬‭., 2022; Wu, Chou e Chang,‬‭2022) (Tabela 5).‬

‭Tabela 5- Características gerais dos estudos incluídos sobre os riscos da fototerapia‬

‭(ou contraindicação e reações adversas) (Item 5.3. deste capítulo)‬

‭Referência/ país‬
‭Periódico‬

‭Desenho do‬
‭estudo e‬
‭quantidade‬
‭de artigos‬
‭incluídos na‬
‭revisão‬

‭Objetivo do‬
‭estudo‬

‭População‬
‭estudada‬
‭(n)‬

‭Intervenção‬ ‭Tempo de‬
‭seguimento‬

‭Parâmetros‬
‭avaliados‬

‭Post‬‭et al‬‭.,‬
‭2022/Amsterdam‬
‭Lasers na ciência‬
‭médica‬

‭RS com 6‬
‭estudos‬

‭Fornecer‬
‭evidências do‬
‭risco do vitiligo‬
‭induzido por‬
‭laser‬

‭170‬ ‭18 pacientes com‬
‭três sessões de‬
‭laser de corante‬
‭pulsado, 7‬
‭pacientes com três‬
‭sessões de laser‬
‭de corante pulsado‬
‭por seis meses,‬
‭41 pacientes com‬
‭uma sessão de luz‬
‭intensa pulsada,‬
‭41 pacientes com‬
‭uma sessão de‬
‭laser de estado‬
‭sólido que possui‬
‭óxido de itrio e‬
‭alumínio cristalino,‬
‭28 pacientes com‬
‭uma sessão de‬
‭laser exadrita, e 35‬
‭pacientes com‬
‭laser ablativo‬
‭seguido de‬
‭agentes‬
‭despigmentantes‬

‭NR‬ ‭Número de‬
‭pacientes que‬
‭após o‬
‭tratamento‬
‭desenvolvera‬
‭m placas de‬
‭vitiligo‬
‭induzidas por‬
‭laser‬

‭Wu, Chou e‬
‭Chang‬‭et al‬‭.,‬
‭2022/Taiwan‬
‭CED Jornal‬
‭educacional da‬
‭associação‬
‭britânica de‬
‭dermatologistas‬

‭RS e MA‬
‭com 5‬
‭estudos de‬
‭coorte‬
‭retrospectiv‬
‭os‬

‭Investigar a‬
‭associação‬
‭entre‬
‭fototerapia UV‬
‭e risco de‬
‭câncer de pele‬
‭em pacientes‬
‭com vitiligo.‬

‭228.607‬ ‭5 estudos de‬
‭coorte cobrindo‬
‭um total de‬
‭228.607‬
‭participantes,‬
‭sendo 110.038 que‬
‭foram tratados‬
‭com fototerapia‬
‭UV e 118.569‬
‭pacientes que não‬
‭o fizeram‬

‭NR‬ ‭número de‬
‭pacientes que‬
‭desenvolvera‬
‭m câncer de‬
‭pele‬
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‭A‬‭revisão‬‭de‬‭Post‬‭et‬‭al.‬‭(2022)‬‭observou‬‭o‬‭aparecimento‬‭de‬‭placas‬‭de‬‭vitiligo‬

‭induzidas‬ ‭pelo‬ ‭tratamento‬ ‭de‬ ‭luz‬ ‭pulsada‬ ‭de‬ ‭alta‬ ‭intensidade‬ ‭(IPL)‬ ‭e‬ ‭laser.‬ ‭Além‬

‭disso,‬‭verificou‬‭os‬‭fatores‬‭para‬‭o‬‭desenvolvimento‬‭da‬‭placa‬‭ligados‬‭ao‬‭paciente,‬‭que‬

‭foram‬‭o‬‭tipo‬‭de‬‭pele,‬‭a‬‭área‬‭corporal‬‭que‬‭está‬‭recebendo‬‭o‬‭tratamento‬‭e‬‭a‬‭atividade‬

‭do‬ ‭vitiligo.‬ ‭Por‬ ‭outro‬‭lado,‬‭existem‬‭os‬‭fatores‬‭relacionados‬‭aos‬‭dispositivos‬‭que‬‭são‬

‭usados‬ ‭para‬ ‭o‬ ‭tratamento,‬‭sendo‬‭eles,‬‭o‬‭comprimento‬‭de‬‭onda‬‭utilizado,‬‭a‬‭duração‬

‭do‬ ‭pulso,‬ ‭a‬ ‭densidade‬ ‭de‬ ‭energia‬ ‭e‬ ‭o‬ ‭resfriamento‬ ‭da‬ ‭pele‬ ‭após‬ ‭o‬ ‭procedimento‬

‭(Post‬‭et al‬‭., 2022) (Tabela 6).‬

‭A‬ ‭revisão‬ ‭de‬ ‭Wu,‬ ‭Chou‬ ‭e‬ ‭Chang‬ ‭(2022)‬ ‭investigou‬ ‭a‬ ‭chance‬ ‭de‬

‭desenvolvimento‬ ‭de‬ ‭câncer‬ ‭de‬ ‭pele‬ ‭após‬ ‭a‬ ‭exposição‬ ‭ao‬ ‭tratamento‬ ‭com‬ ‭luzes‬

‭ultravioletas.‬ ‭Foi‬ ‭realizada‬ ‭a‬ ‭comparação‬ ‭entre‬ ‭pacientes‬ ‭tratados‬ ‭e‬ ‭não‬ ‭tratados‬

‭com‬ ‭luz‬ ‭ultravioleta‬ ‭e‬ ‭não‬ ‭houve‬ ‭diferença‬ ‭significativa‬ ‭de‬ ‭aumento‬ ‭de‬ ‭risco‬ ‭para‬

‭desenvolvimento‬ ‭de‬ ‭câncer‬ ‭de‬ ‭pele‬ ‭na‬ ‭população.‬ ‭Dessa‬ ‭forma,‬ ‭pode-se‬ ‭concluir‬

‭que‬ ‭a‬ ‭exposição‬ ‭controlada‬ ‭e‬ ‭assistida‬ ‭a‬ ‭luzes‬ ‭ultravioletas‬ ‭é‬ ‭um‬ ‭aliado‬ ‭para‬ ‭o‬

‭tratamento‬ ‭do‬ ‭vitiligo,‬ ‭mas‬ ‭deve-se‬ ‭levar‬ ‭em‬ ‭conta‬ ‭as‬ ‭peculiaridades‬ ‭de‬ ‭cada‬

‭indivíduo (Wu, Chou e Chang, 2022) (Tabela 6).‬

‭Tabela‬ ‭6-‬ ‭Resultados‬ ‭dos‬ ‭estudos‬ ‭incluídos‬ ‭sobre‬ ‭os‬ ‭riscos‬ ‭da‬ ‭fototerapia‬

‭(ou contraindicação e reações adversas). Item 5.3. deste capítulo‬

‭Referência,‬
‭país‬

‭Resultados‬ ‭Conclusão‬

‭Post‬‭et al‬‭.,‬
‭2022/‬
‭Amsterdam‬

‭Em todos os casos notou-se despigmentação após 1–3 sessões‬
‭de laser, entre 2 semanas e 6 meses após o tratamento a laser.‬
‭Dois casos, os efeitos colaterais iniciais, como crostas,‬
‭hipopigmentação e bolhas, foram visíveis após o tratamento a‬
‭laser, enquanto nos outros três casos não ocorreram efeitos‬
‭colaterais e um caso os efeitos colaterais permaneceram‬
‭desconhecidos‬

‭A pesquisa sobre laser e em que‬
‭situação ocorre o vitiligo induzido por‬
‭laser/IPL permanecem sem‬
‭resposta. Os potenciais fatores de‬
‭risco para vitiligo induzido por laser‬
‭ou IPL estão relacionados ao‬
‭paciente e ao dispositivo. Os fatores‬
‭relacionados ao paciente incluem‬
‭tipo de pele, local do tratamento e‬
‭atividade do vitiligo. Os fatores‬
‭relacionados ao dispositivo incluem‬
‭comprimento de onda, duração do‬
‭pulso, densidade de energia e‬
‭resfriamento da pele.‬

‭Wu, Chou e‬
‭Chang‬‭et al‬‭.,‬
‭2022/ Taiwan‬

‭Nenhuma diferença significativa no risco de câncer de pele foi‬
‭observada entre pacientes com ou sem tratamento de fototerapia‬
‭para câncer de pele não melanoma (RR = 0,95, IC 95%‬
‭0,44–2,05; P = 0,90) ou melanoma maligno (RR = 1,11, IC95%‬
‭0,33–3,82; P = 0,86). Referente ao número de sessões, três‬
‭estudos incluíram dados referentes aos eventos de câncer de‬
‭pele com base no número total de sessões de fototerapia,‬
‭entretanto, um estudo incluiu PUVA e NB-UVB. O risco de todos‬
‭os tipos de câncer de pele não variou com alterações no número‬
‭total de sessões de fototerapia NB-UVB (RR = 1,23, IC 95%‬
‭0,76–1,99; P = 0,40)‬

‭Os resultados da atual revisão‬
‭sistemática e meta-análise não‬
‭indicam risco aumentado de câncer‬
‭de pele após fototerapia UV em‬
‭pacientes com vitiligo.‬
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‭5.4. Limitações dos estudos‬

‭Todos‬ ‭os‬ ‭estudos‬‭incluídos‬‭nesta‬‭revisão‬‭apresentaram‬‭limitações,‬‭a‬‭maioria‬

‭mostrou‬ ‭heterogeneidade‬ ‭nos‬ ‭protocolos‬ ‭de‬ ‭fototerapia,‬ ‭nas‬ ‭medidas‬ ‭avaliadas,‬

‭número‬‭de‬‭participantes‬‭e‬‭cegamento‬‭da‬‭alocação,‬‭poucos‬‭estudos‬‭de‬‭ensaio‬‭clínico‬

‭randomizado com população representativa e comparáveis (Tabela 7).‬

‭Tabela 7- Resumo das principais limitações do estudo sobre eficácia de fototerapia‬

‭para vitiligo.‬

‭continuação‬

‭Referência,‬
‭país‬

‭Limitação do estudo‬

‭Aplicações  e indicações da fototerapia (item 5.1. deste capítulo)‬

‭Bae‬‭et al‬‭.,‬
‭2017/ Coreia‬

‭O desenho do estudo, as características dos pacientes incluídos e o protocolo de fototerapia apresentaram‬
‭considerável heterogeneidade. Os estudos incluídos podem ter sido conduzidos com objetivos diferentes e‬
‭comparações diferentes, mesmo dentro de um único braço. Em segundo lugar, a escala de quartis‬
‭quantitativos pode ser um tanto arbitrária.‬

‭Lommerts‬‭et‬
‭al‬‭., 2018/‬
‭Amsterdam‬

‭Os autores não conseguiram agrupar os resultados por modalidade de fototerapia e/ou técnica de‬
‭transplante devido à alta heterogeneidade entre os estudos. Todas as técnicas de transplante de‬
‭melanócitos foram incluídas, embora se saiba que a repigmentação depende da técnica de transplante. Não‬
‭foi possível agrupar os resultados por técnica de transplante, pois os procedimentos de técnicas de‬
‭transplante semelhantes foram diferentes entre os estudos. Outra limitação é que a maioria dos estudos não‬
‭foi desenhada para responder à questão de pesquisa da nossa revisão sistemática, pois o objetivo principal‬
‭da maioria dos estudos foi avaliar o efeito do transplante e não o efeito benéfico da fototerapia no tratamento‬
‭cirúrgico do vitiligo. Foram incluídos estudos clínicos prospectivos e retrospectivos, o que levou à baixa‬
‭qualidade das evidências e a vieses desconhecidos.‬

‭Comparações da fototerapia e outras de aplicação tópica (item 5.2. deste capítulo)‬

‭Ashraf‬‭et al‬‭.,‬
‭2022/ Reino‬
‭Unido‬

‭Apenas 3 estudos pequenos, sendo assim poucas informações, houve heterogeneidade nas medidas de‬
‭resultados que avaliam a eficácia do tratamento, acompanhamento de curta duração e sem‬
‭acompanhamento‬

‭Chang, Lin e‬
‭Tsai, 2020/‬
‭Taiwan‬

‭Heterogeneidade entre os estudos, alguns estudos utilizaram corticoides tópicos nos dois grupos, grande‬
‭variação na distribuição e no status de tratamento das lesões de vitiligo, bem como protocolos de‬
‭tratamento.‬

‭Chiu, Perng‬
‭e Ma, 2018/‬
‭Taiwan‬

‭O pequeno número de estudos e tamanho da amostra, cegamento inadequado dos participantes e variação‬
‭entre protocolos de terapia.‬

‭Kim HJ‬‭et al‬‭.,‬
‭2018/ Coreia‬

‭Primeiramente, como o não há um simulador de CO2 e laser,  os pacientes não foram cegados quanto ao‬
‭tratamento, e assim não tiveram prejuízos relacionados a visão;  os benefícios do laser CO‬‭2‬ ‭talvez não foram‬
‭captados pela baixa amostra, foi reunido diferentes tipos de vitiligo, dispositivos de laser de CO‬‭2‬ ‭fracionados‬
‭e variações no algoritmo de tratamento, dando origem a uma heterogeneidade.‬

‭Kim WI‬‭et al‬‭.,‬
‭2021/ Coreia‬
‭do Sul‬

‭O número de artigos e os dados eram insuficientes, a maioria dos artigos incluídos não descreveu‬
‭detalhadamente a geração de sequência aleatória e a ocultação de alocação, podendo causar  alto risco de‬
‭viés de seleção. Além disso, foram utilizadas diferentes configurações e sessões de laser de CO2‬
‭fracionado, artigos incluídos não distinguiram a melhora da repigmentação de acordo com os tipos de pele‬
‭de Fitzpatrick antes e depois do tratamento. Também utilizaram métodos diferentes para avaliar os‬
‭resultados com vários períodos de acompanhamento, o que pode ter interrompido a síntese dos resultados e‬
‭a análise.‬
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‭conclusão‬

‭Li‬‭et al‬‭.,‬
‭2017/ China‬

‭Alguns ensaios clínicos randomizados foram excluídos mesmo tendo informações consideráveis para a‬
‭análise, outros foram excluídos pois não apresentavam dados relevantes, por fim a duração da doença e‬
‭frequência de tratamento, precisa-se de amostra maior para afirmar a reprodutibilidade dos testes.‬

‭Lopes‬‭et al‬‭.,‬
‭2015/ Brasil‬

‭O estudo foi avaliado por pessoas diferentes e cada uma avaliou seguindo um método, mas ambos‬
‭avaliadores dizem que não há diferença significativa entre excimer e NB-UVB, O estudo apresentou um‬
‭número limite de sessões.‬

‭Sun‬‭et al‬‭.,‬
‭2015/ China‬

‭Alguns estudos compararam número de lesões e outros número de pacientes.‬

‭Xiao‬‭et al‬‭.,‬
‭2014/ China‬

‭Pequeno número e heterogeneidade clínica dos estudos.‬

‭Riscos da fototerapia (ou contra indicações e reações adversas). Item 5.3. deste capítulo‬

‭Post‬‭et al‬‭.,‬
‭2022/‬
‭Amsterdam‬

‭A estratégia de busca estendida incluindo termos diferentes para hipopigmentação não rendeu mais estudos‬
‭elegíveis. Consequentemente, o vitiligo induzido por laser parece ser um fenômeno muito raro, que poderia‬
‭resultar de uma restrição a priori dos médicos em usar lasers em pacientes com vitiligo. Não se pode‬
‭descartar a subnotificação ou um viés de notificação que dificulte a identificação desses casos com esta‬
‭estratégia de busca. Além disso, ao restringir a pesquisa a publicações em inglês, alguns relatórios podem‬
‭ter sido perdidos.‬

‭Wu, Chou e‬
‭Chang‬‭et al‬‭.,‬
‭2022/ Taiwan‬

‭Primeiro, todos os estudos incluídos eram retrospectivos e não eram ensaios clínicos randomizados,‬
‭portanto, os resultados poderiam estar sujeitos a viés de seleção e apuração. Segundo, não foi possível‬
‭recuperar informações detalhadas sobre o estado da doença do vitiligo (subtipo, gravidade e distribuição) e‬
‭fatores de confusão que podem estar associados ao desenvolvimento de câncer de pele (como tratamento‬
‭imunossupressor concomitante para vitiligo).  Terceiro, porque três dos estudos incluídos inscreveram‬
‭pacientes com vitiligo tratados com PUVA e/ou NB- UVB, não foi possível determinar de forma independente‬
‭os efeitos da fototerapia apenas com PUVA sobre o risco de câncer de pele.  Por fim, o número de estudos‬
‭incluídos em algumas análises de subgrupos foram relativamente baixas, portanto, estudos adicionais‬
‭devem ser realizados para confirmar os resultados atuais‬

‭O‬ ‭tratamento‬ ‭de‬ ‭fototerapia‬ ‭para‬ ‭o‬ ‭vitiligo‬ ‭possui‬ ‭vários‬ ‭segmentos‬ ‭e‬

‭resultados‬‭diferentes‬‭quanto‬‭à‬‭área‬‭exposta‬‭ao‬‭tratamento‬‭(Figura‬‭12).‬‭Nas‬‭revisões‬

‭sistemáticas‬ ‭reunidas‬ ‭aqui,‬ ‭em‬ ‭uma‬ ‭forma‬ ‭geral,‬ ‭poucos‬ ‭estudos‬ ‭primários‬ ‭foram‬

‭sintetizados‬ ‭por‬ ‭esses‬ ‭estudos.‬ ‭E‬ ‭as‬ ‭evidências‬ ‭devem‬ ‭ser‬‭utilizadas‬‭com‬‭cautela.‬

‭Observou-se‬‭poucas‬‭revisões‬‭que‬‭comparam‬‭estudos‬‭semelhantes,‬‭resultando‬‭mais‬

‭em‬ ‭um‬ ‭compilado‬ ‭de‬ ‭informações,‬ ‭logo,‬ ‭a‬ ‭limitação‬ ‭das‬ ‭revisões‬ ‭são‬ ‭similares.‬

‭Dentre‬ ‭as‬ ‭limitações‬ ‭levantadas,‬ ‭destacou-se‬ ‭a‬ ‭heterogeneidade‬ ‭da‬ ‭população‬

‭estudada‬ ‭(como‬ ‭a‬ ‭idade),‬ ‭do‬‭tipo‬‭de‬‭intervenção,‬‭tempo‬‭de‬‭exposição,‬‭métodos‬‭de‬

‭avaliação (parâmetros e medidas), avaliadores distintos, entre outros.‬
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‭Figura 12 - Tipo de fototerapia para regiões corporais‬

‭Fonte: autor da revisão.‬
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‭6 CONCLUSÃO‬

‭Os‬ ‭resultados‬ ‭dos‬ ‭estudos‬ ‭incluídos‬ ‭nesta‬ ‭revisão‬ ‭mostraram‬ ‭que‬ ‭o‬ ‭uso‬ ‭da‬

‭fototerapia‬ ‭é‬ ‭benéfica‬ ‭para‬‭a‬‭repigmentação‬‭de‬‭lesões‬‭causadas‬‭no‬‭vitiligo,‬‭não‬‭há‬

‭estudos‬‭que‬‭relatem‬‭qual‬‭fototerapia‬‭é‬‭melhor‬‭para‬‭tratar‬‭as‬‭diversas‬‭classificações‬

‭de‬ ‭vitiligo.‬ ‭Porém,‬‭as‬‭áreas‬‭mais‬‭responsivas‬‭ao‬‭estímulo‬‭da‬‭fototerapia‬‭são‬‭face‬‭e‬

‭pescoço,‬ ‭seguidas‬ ‭de‬ ‭extremidades,‬ ‭como‬ ‭mãos‬ ‭e‬ ‭pés,‬ ‭e‬ ‭tronco.‬ ‭Os‬ ‭fototipos‬ ‭de‬

‭pele‬ ‭também‬ ‭influenciam‬ ‭na‬‭taxa‬‭de‬‭repigmentação,‬‭por‬‭exemplo,‬‭fototipos‬‭de‬‭pele‬

‭de III-IV apresentam melhor taxa de repigmentação.‬

‭Desse‬‭modo,‬‭mostra‬‭que‬‭a‬‭combinação‬‭de‬‭uma‬‭terapia‬‭de‬‭laser‬‭ou‬‭excimer‬

‭com‬ ‭a‬ ‭fototerapia‬ ‭com‬ ‭NB-UVB‬ ‭trouxe‬ ‭maior‬ ‭número‬ ‭de‬ ‭resultados‬ ‭favoráveis,‬

‭levando‬ ‭em‬ ‭consideração‬ ‭os‬ ‭outros‬ ‭tipos‬ ‭de‬ ‭fototerapia,‬ ‭já‬ ‭que‬ ‭o‬ ‭comprimento‬ ‭de‬

‭onda‬ ‭de‬ ‭ambos‬ ‭estão‬ ‭em‬ ‭faixas‬ ‭próximas,‬ ‭fazendo‬ ‭com‬ ‭que‬ ‭os‬ ‭resultados‬ ‭sejam‬

‭melhores‬‭em‬‭função‬‭do‬‭tempo‬‭de‬‭exposição,‬‭da‬‭frequência‬‭do‬‭tratamento‬‭e‬‭também‬

‭o‬ ‭tipo‬ ‭de‬ ‭vitiligo.‬ ‭Entretanto,‬ ‭o‬ ‭excimer‬ ‭laser‬ ‭não‬ ‭é‬ ‭usado‬ ‭para‬ ‭tratar‬ ‭lesões‬ ‭muito‬

‭extensas,‬‭que‬‭acometem‬‭mais‬‭de‬‭10%‬‭da‬‭área‬‭corporal‬‭ou‬‭não‬‭sejam‬‭em‬‭locais‬‭de‬

‭difícil‬ ‭acesso,‬ ‭além‬ ‭de‬ ‭que‬ ‭seu‬ ‭custo‬ ‭é‬ ‭mais‬ ‭elevado‬ ‭comparado‬ ‭às‬ ‭demais‬

‭fototerapias.‬

‭A‬ ‭depender‬ ‭da‬ ‭monoterapia,‬ ‭o‬ ‭tratamento‬ ‭pode‬‭necessitar‬‭de‬‭maior‬‭número‬

‭de‬ ‭sessões,‬ ‭portanto,‬ ‭a‬ ‭combinação‬ ‭de‬ ‭terapias‬ ‭faz‬ ‭com‬ ‭que‬ ‭diminua‬ ‭o‬ ‭tempo‬ ‭de‬

‭tratamento‬ ‭e‬ ‭sejam‬ ‭alcançados‬ ‭os‬ ‭resultados‬ ‭esperados‬ ‭de‬ ‭repigmentação‬ ‭das‬

‭lesões.‬

‭Neste‬ ‭estudo,‬ ‭observou-se‬ ‭que‬‭a‬‭fototerapia‬‭com‬‭NB-UVB‬‭apresenta‬‭melhor‬

‭taxa‬ ‭de‬ ‭repigmentação‬ ‭tanto‬ ‭imediata‬ ‭quanto‬ ‭ao‬ ‭longo‬ ‭dos‬ ‭meses‬ ‭quando‬

‭comparada,‬‭por‬‭exemplo,‬‭com‬‭PUVA‬‭que‬‭é‬‭um‬‭tratamento‬‭que‬‭necessita‬‭de‬‭um‬‭um‬

‭fotossensibilizante‬ ‭para‬ ‭o‬ ‭tratamento,‬ ‭além‬ ‭de‬ ‭não‬ ‭ser‬ ‭necessário‬ ‭o‬ ‭uso‬ ‭de‬

‭fotossensibilizante.‬

‭No‬ ‭entanto,‬ ‭a‬ ‭heterogeneidade‬ ‭entre‬ ‭todos‬‭os‬‭estudos‬‭mostra‬‭a‬‭importância‬

‭de‬‭padronização‬‭de‬‭métodos‬‭e‬‭de‬‭validação‬‭da‬‭eficácia‬‭e‬‭segurança,‬‭principalmente‬

‭para‬ ‭guiar‬ ‭o‬ ‭clínico‬ ‭na‬ ‭tomada‬ ‭de‬ ‭decisão‬ ‭em‬ ‭tratar‬ ‭e‬ ‭para‬ ‭a‬ ‭formulação‬ ‭de‬

‭recomendações em saúde para o uso da fototerapia no vitiligo.‬
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