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RESUMO

Introducéo: As cicatrizes hipocrdmicas pos-queimadura sdo um problema frequente, que
causa aos pacientes constrangimento social e sofrimento psicolégico, uma vez que podem
ser bastante evidentes, gracas aos contrastes de cores de pele que surgem ao seu redor (di-
ferentes tons de pele entre a pele normal e a drea vizinha a cicatriz - normalmente hipercro-
mica, e a cicatriz pés-queimadura, hipocromica). As op¢des de tratamentos atuais para tal
problema ndo sdo muito eficientes; estdo hoje disponiveis: a maquiagem — que apresenta o
inconveniente de sair com o passar das horas, ou a tatuagem, que muitas vezes ndo acom-
panha o tom da pele normal. Método: Neste trabalho, utilizamos epitélios de queratindcitos
autdlogos cultivados in vitro como veiculo de transporte de melandcitos funcionantes para
o tratamento dessas areas cicatriciais hipocromicas resultantes de queimaduras. Estes epi-
télios cultivados serviram como instrumento para a repopulacao definitiva destas areas com
células produtoras de pigmento meldnico. O método empregado incluiu o cultivo in vitro de
epitélios autdlogos constituidos por queratindcitos e melandcitos funcionantes, a abrasao
superficial das areas a serem tratadas, objetivando a remocdo de epiderme hipocrémica, e
o transplante dos enxertos autélogos cultivados. Resultados: Os resultados obtidos com a
integracdo destes epitélios cultivados, ou seja, a restauracdo e a repigmentagdo das areas
hipocrdomicas, foram avaliados por meio do uso de tabelas colorimétricas e bidpsias, que de-
monstraram a repigmentacao das cicatrizes e a persisténcia dos melandcitos transplantados.

Descritores: Queimaduras. Melanocitos. Técnicas de cultura de células.

SUMMARY

Background: Post-burn hypochromic scars can be the subject of great personal suffering
to their victims. Due to the color contrast between the normal and affected skins, they are
visible lesions that embarrass the injured subjects and limit their social performance. The
available treatment options in the present days are insufficient, and tend to evolve with
poor results. Methods: We present in this paper the use of in vitro cultivated keratinocyte
epithelium as a vehicle for the transplantation of working melanocytes to repopulate these
hypochromic areas in four patients. Results: The results were evaluated with the use of color
tables and skin biopsies that allowed us to clearly demonstrate the partial repigmentation
of the scar areas and the integration of the transplanted melanocytes. The repigmented skin
average after 3 and 6 months of the procedure was of 30.52% and 51.66%, respectively. If
we consider the low-morbidity of the procedure, these results are already very encouraging,
but we strongly believe that technical refinements could allow even better results.

Descriptors: Burns. Melanocytes. Cell culture techniques.
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INTRODUCAO

Sequelas de traumas, tais como queimaduras, podem
ser funcionais ou estéticas, implicando em alteragdes im-
portantes na auto-imagem das vitimas e criando estigmas
cruéis. Dentre as sequelas frequentes em nossa populagio,
destacam-se as areas cicatriciais hipocromicas, resultantes da
auséncia de células produtoras de pigmentos (melandcitos).
Trabalhos anteriores deste grupo visando ao esclarecimento
dos fatores etiologicos das hipocromias pds-queimaduras
revelaram a auséncia de melandcitos nas areas cicatriciais’.
Consequentemente, uma vez comprovada a auséncia do
principal elemento responsavel pela coloragdo cutinea, a
unica terapéutica eficiente destas lesdes ¢ o implante de novas
células produtoras de pigmentos nesse local.

Diante do fato de que melandcitos proliferam em co-
cultura com queratindcitos, este trabalho propde a utilizagao
de epitélios de queratindcitos autdlogos cultivados in vitro
como veiculo de transporte de melanécitos funcionantes
para areas hipocromicas, resultando em instrumento para a
repopulagdo definitiva destas areas com células produtoras
de pigmento melanico.

Varias doencas cutaneas associadas a alteragdes no pig-
mento melanico (discromias) sdo alvo de extensas pesquisas
na area médica, pois sdo causa de profunda ansiedade ¢ so-
frimento aos pacientes, inclusive com repercussdes sociais
importantes.

As discromias cutaneas podem ser didaticamente divi-
didas em hipermelanoses (hipercromias) ou hipomelanoses
(hipocromias, leucodermias). As hipocromias caracterizam-
se pelo aparecimento de manchas ou zonas de coloragdo mais
clara que o tom de pele normal do individuo. Sua incidéncia
na populacdo mundial e em nosso meio especificamente ¢
elevada, principalmente devido as varias etiologias possi-
veis. Dentre estas, destacam-se o vitiligo e areas de cicatrizes
pos-queimaduras.

A cor da pele humana é determinada pela constituigdo
genética do individuo (“cor constitutiva”) e por fatores am-
bientais, tais como a exposi¢do a radiag@o ultravioleta (“cor
facultativa”). A cor constitutiva resulta da interagdo de trés
elementos: a produgdo de melanina pelos melandcitos (cor
marrom e amarelo-vermelha), a proporg¢do entre oxihemo-
globina e desoxihemoglobina circulantes no leito vascular
(respectivamente, cor vermelha e azul) e a concentracdo de
bilirrubina e beta-caroteno depositada na epiderme (cor ama-
rela). Com papel menos importante, o brilho e a espessura da
epiderme também podem influenciar na cor final'.

A melanina cabe o papel principal na coloragio da pele,
tendo sido descritos trés tipos diferentes deste pigmento:
a eumelanina (marrom-preta), a feomelanina (amarelo-
vermelha) e a neuromelanina (preta)?. Os dois primeiros sdo
produzidos a partir da metabolizacdo da tirosina no interior
dos melandcitos, que tendem a formar unidades cutineas

funcionais com os queratinocitos, guardando entre si uma
propor¢do de 1 melandcito para 36 queratindcitos, em média®.
Ap0s a sintese, o pigmento ¢ transferido via prolongamentos
citoplasmaticos (dendritos) para os queratinocitos e, a medi-
da que ocorre a diferenciagdo destes ultimos, ¢ transportado
para a superficie cutanea.

A neuromelanina ¢ sintetizada em alguns neurdnios
especiais do sistema nervoso central, utilizando processos
enzimaticos diferentes daqueles mobilizados para a produgdo
de eumelanina ou feomelanina®.

As hipocromias podem ser classificadas quanto a sua
fisiopatologia em doencas amelandticas, quando ha compro-
metimento da produgao de melanina nos melanocitos presen-
tes devido a uma disfung@o celular (por exemplo, albinismo,
esclerose tuberosa, nevus despigmentado) ou em doengas
amelanociticas, nas quais ha redugdo no nimero ou mesmo
o desaparecimento de melandcitos nas lesdes (por exemplo,
vitiligo, cicatrizes hipocromicas pos-queimaduras).

Trabalhos anteriores® confirmaram a auséncia de mela-
nécitos em areas hipocromicas resultantes da cicatrizagao
espontinea de queimaduras, seja consequente a migragdo
exclusiva de queratindcitos devido a fatores inibidores
circulantes apés a agressdo térmica, seja pela ocorréncia
da autodestruicdo in situ de melanocitos. Ainda ndo foram
definitivamente estabelecidos os mecanismos que culminam
com o desaparecimento destas células em areas cicatriciais
resultantes da reparacdo espontanea de areas queimadas.
Portanto, diante da auséncia de células-alvo (melandcitos),
pode-se concluir que, nestes quadros clinicos, terapéuticas
que estimulem a produgdo de melanina, tais como uso de
psoraleno tépico, radiacdo ultravioleta do tipo A e corticos-
teroides ndo apenas serdo ineficientes, como ainda poderdo
acentuar as areas discromicas, pois melanocitos localizados
nas bordas das lesdes hipocromicas poderao ser estimulados,
criando areas circundantes de hipercromia®.

Foram propostos tratamentos ndo cirirgicos, tais como
uso de maquiagem temporaria ou mesmo definitiva por meio
de tatuagem. No entanto, a tatuagem ¢é pouco utilizada pela
dificuldade na combinagdo dos pigmentos para atingir-se
um resultado verdadeiramente natural, além do agravante
representado pelos niveis imprevisiveis de reabsor¢do por
macréfagos dos pigmentos, criando areas de coloragao irre-
gular, principalmente em tronco e extremidades.

Algumas abordagens cirurgicas foram propostas, entre
elas a substituigdo da cicatriz hipocromica por enxertos
em laminas de pele de espessura total ou parcial. Ainda foi
proposta a realizacdo de mini-enxertos de pele total (mini
grafting), ou seja, a retirada de pequenos fragmentos (bidp-
sias de 1 a 2 mm? de didmetro) de pele de espessura total de
areas normocrdémicas, ¢ seu transplante a nichos previamente
preparados nas areas hipocromicas’®. A repigmentagio da
regido hipopigmentada ocorre gradualmente com a disper-
sdo de melandcitos e pigmento a partir dos mini-enxertos
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normocrémicos. Uma vez ocorrendo a coalescéncia destas
pequenas ilhotas de neopigmentacdo, ocorre melhora da
les@o hipocromica.

Kiistala e Mustakallio®, em 1964, propuseram tatica inte-
ressante para eliminar areas doadoras de pele, ocasionando ao
mesmo tempo pouco desconforto aos pacientes. Conceberam
aparelho que, aplicado a pele, gerava nestas areas pressoes
negativas entre 150 e 300 mmHg durante intervalos de
tempo variaveis. Esta suc¢ao provocava a separacao entre a
epiderme e a derme ao nivel da membrana basal, resultan-
do na formagdo de bolhas (suction blisters). O epitélio de
revestimento destas bolhas, essencialmente composto por
queratinécitos e melandcitos, podia ser removido e utilizado
como enxertos “epidérmicos”.

Em 1971, Falabela et al.!° foram pioneiros na utilizagdo
desta técnica para o tratamento de lesdes hipocromicas resul-
tantes de queimaduras e de vitiligo. Esta experiéncia, com-
partilhada posteriormente por outros autores'"-'2, demonstrou
que ocorreria a incorporacdo e migracdo dos melanocitos
transportados no epitélio de revestimento das bolhas.

Melandcitos cultivados in vitro poderiam, em teoria, ser
utilizados para o repovoamento das areas hipocrémicas, uma
vez que técnicas de cultura de células permitem sua cultura
isolada ou associada a queratindcitos, formando epitélios
transplantaveis. No entanto, melandcitos apresentam cresci-
mento lento in vivo, fato evidenciado em cortes histologicos
de pele normal, onde sdo vistas poucas figuras mitoticas
das células pigmentares'. Lontz et al.'* observaram que a
capacidade proliferativa destas células também era afetada
negativamente pela idade.

Este comportamento revelou-se um problema nas cultu-
ras de melandcitos isolados. O nimero de células necessario
para o sucesso da proposta ¢ bastante grande, implicando em
demora de até cinco semanas para atingir-se o numero de
células desejado, mesmo com a inclusdo no meio de cultura
de fatores estimulantes para a proliferacdo destas células,
como por exemplo o 12-O-Tetradecanoil-forbol-13-acetato,
a isobutilmetil xantina ou fator de crescimento de fibroblasto
basico (BFGF)b.

Assim, se o transplante de melandcitos isolados teria a
vantagem de permitir melhor controle sobre o niimero de
células aplicadas a lesdo hipocromica, em contrapartida,
estas células seriam apenas dispersas sobre a area cruenta,
ocorrendo risco elevado de ndo serem incorporados de fato
pelo receptor.

Na década de 70, Rheinwald e Green'®'® estabeleceram
as bases do método de cultura de queratindcitos humanos a
partir de células isoladas da epiderme, formando epitélios
transplantaveis para uso como enxertos. A dissociagdo das
células da cultura inicial (primaria) e sua propagacdo em
culturas filhas (secundaria, terciaria, etc) podia ser realizada
cobrindo toda a longevidade destas células in vitro (cerca
de 150 replicagdes) e permitindo que, a partir de 1 cm? de

pele inicial, pudessem ser obtidos aproximadamente 1000
cm? de epitélio transplantavel, no transcorrer de duas a trés
semanas de cultivo'’.

Os epitélios cultivados in vitro sdo formados por camadas
de queratindcitos (oito a doze camadas), que apresentam
sinais de diferenciagdo celular detectaveis por imunofluo-
rescéncia e microscopia eletrénica'®?®, A presenga de hemi-
desmossomos rudimentares representa indicios de reestrutu-
racdo de membrana basal?'?2,

Melandcitos funcionantes detectados por meio de colora-
¢do Dopa foram observados proliferando nestes epitélios de
queratindcitos cultivados in vitro, mantendo-se a relacao in
vivo de um melandcito para 36 queratindcitos? .

Em 1981, O’Connor et al.*® descreveram a primeira
utilizag@o clinica de epitélios autdlogos cultivados como
enxertos em vitimas de queimaduras. A integragdo inicial
foi de aproximadamente 50% dos enxertos e os resultados
finais foram comprometidos principalmente por infecg¢do
local. Mas, transcorridos seis meses, as areas enxertadas
com epitélios cultivados possuiam aspecto e resisténcia me-
canicas semelhantes as 4reas tratadas por enxertos autégenos
convencionais de espessura parcial.

Em 1984, este novo recurso terapéutico ganhou espago
importante na midia leiga e cientifica, quando Gallico et al.?
divulgaram a sobrevivéncia de duas criangas com queima-
duras de 97% e 98% de sua superficie corpdrea, na maior
parte de terceiro grau. A sobrevivéncia desses pacientes foi
relacionada pelos autores a utilizagdo de enxertos de epitélios
autélogos cultivados para revestimento das areas cruentas
resultantes da remogdo cirtrgica das escaras de queimaduras.

Subsequentemente, o emprego de enxertos autélogos
cultivados para a oclusdo de areas cruentas em vitimas de
queimaduras foi tema de outras publicagoes.

A experiéncia bem sucedida com o tratamento de quei-
maduras motivou também o emprego de epitélios cultivados
no tratamento de outras doengas, tais como epidermolise
bolhosa, fechamento de areas cruentas resultantes da remo-
¢do de nevus gigantes congénitos ou revestimento de areas
doadoras de retalhos.

Kumagai e Uchikoshi?” utilizaram esta proposta buscando
obter a repigmentagdo de areas cicatriciais hipocromicas,
possivelmente dentro do conceito de que mesmo que a
situagdo de co-cultura queratindcitos/ melandcitos propor-
cione um numero menor de melanocitos disponiveis para
repigmentagdo, o transplante de células na forma de epitélio
melhoraria as possibilidades de sua incorporagao.

Em 1997, estes autores?® publicaram trabalho em que
amostras de pele foram retiradas dos glateos, da sola do pé
e da regido adjacente a queimadura, buscando comparar a
eficiéncia das areas doadoras quanto a repigmentagdo. As
amostras foram manipuladas para a obtengdo de epitélios
cultivados, posteriormente aplicados em areas hipocrémicas.
Em termos de cor final, concluiram que a aplicagao de epitélio
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cultivado segue a mesma regra geral de enxertos comuns, ou
seja, que resultados estéticos melhores foram obtidos quando
utilizadas como areas doadoras de células aquelas localizadas
0 mais proximo possivel das lesdes tratadas.

Alguns autores descreveram que a pigmentagao inicia-se
apartir de 6 dias apos o transplante e atinge seu resultado final
apos 3 meses. Os locais que mostram os melhores resultados
sdo o tronco, a face e o dorso das maos, enquanto os piores
sd0 os cotovelos e os dedos. Zachariae et al.? compararam a
repigmentagdo obtida por enxertia de pele e com a aplicag@o
de epitélios cultivados, concluindo que ambas técnicas levam
a repigmentagdo, porém o resultado com o uso de enxertos
cultivados foi mais satisfatorio e uniforme apds seguimento
de um ano. As principais complicagdes observadas nesta
opcdo de tratamento com transplante de células cultivadas
foram a infecgdo da area receptora, a resposta variavel em
termos de eficacia de individuo para individuo e o surgimento
de areas hipocrémicas no sitio doador em alguns pacientes®.

Baseados no conhecimento obtido nessa literatura, inicia-
mos em 2003 um trabalho de pigmentagdo dessas cicatrizes
no ambulatério de sequelas de queimaduras do Hospital das
Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Sao
Paulo.

METODO

Selecdo de pacientes

Foram selecionadas quatro pacientes do Ambulatorio de
Sequelas de Queimaduras da Divisdo de Cirurgia Plastica e
Queimaduras do Hospital das Clinicas da Faculdade de Me-
dicina da Universidade de Sao Paulo, com idades variando
de 34 a 48 anos, cujas lesdes hipocromicas foram resultantes
da cicatrizagdo espontanea de queimaduras ocorridas pelo
menos 12 meses previamente a realizagdo do estudo, inde-
pendentemente do agente causal e da area de localizagdo. Nao
foram incluidas neste estudo cicatrizes de areas doadoras de
enxertos de pele.

Obtencio de amostras de pele normocromica

Sob anestesia local (xilocaina 0,5% com adrenalina
1:100.000), em condigdes assépticas, foi removido de cada
paciente fragmento cutdneo normocrdémico de espessura
total de 1 cm? aproximadamente, preferencialmente de area
proxima aquela a ser tratada. Apos sua retirada, o fragmento
de pele total foi lavado com solugéo salina a 0,9% e trans-
portado ao laboratério em frasco estéril contendo meio de
cultura DMEM (Meio de Dulbecco Modificado). A partir
de entdo, toda manipulagdo das amostras foi realizada no
Laboratorio de Microcirurgia e Cirurgia Plastica da Facul-
dade de Medicina da Universidade de Sdo Paulo, em setor
de cultura de células especialmente designado para o cultivo

de transplantes para uso clinico. O manuseio foi realizado
dentro de fluxo laminar, empregando-se técnica asséptica.

Culturas de queratinécitos/melandcitos

Utilizando processos enzimaticos e meios de cultura ja
consagrados baseados nos trabalhos de Rheinwald e Gre-
en', foram extraidos e cultivados os queratindcitos e em
co-cultura os melanodcitos das amostras obtidas previamente.
Estas células foram cultivadas até a obtengdo de epitélios
confluentes e transplantaveis, quando foram entdo levadas
ao centro cirdrgico a fim de serem transplantadas (Figura 1).

Transplante dos epitélios cultivados

* Preparo da area receptora: Inicialmente a area a ser tra-
tada foi anestesiada com EMLA®. Entao foi retirada da
regido central da lesdo bidpsia (punch 2 mm) e encami-
nhada para estudo histologico. A area receptora entdo foi
submetida a abrasdo mecénica, objetivando a remocao
das camadas cornea e epidérmica. Todas estas manobras
foram realizadas em centro cirargico, sob condigdes
assépticas.

» Enxertia dos epitélios cultivados: Os epitélios cultivados
foram transportados a area receptora com a utilizagdo
de laminas de Rayon, e estes incorporados ao curativo
(Figura 2). A abertura dos curativos se deu no sétimo dia
pos-transplante.

Método de avaliacido

Os resultados foram avaliados utilizando-se duas aborda-
gens distintas: avaliagdo clinica baseada no painel colorimé-
trico de Munsell (Figura 3) e analise histologica. As medidas
colorimétricas foram realizadas em um més, 3, 6 ¢ 12 meses
apos o transplante dos epitélios cultivados, permitindo a ava-
liagao quanto ao progresso observado na repigmentacgdo das

Figura 1 — Epitélio obtido pela co-cultura de
queratinocitos e melandcitos.
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areas hipocromicas. Paralelamente, foram colhidas bidpsias
(punch de 2 mm) das areas pré e pos-enxertia, transcorridos 6
e 12 meses. A fim de identificar a presenga ou ndo de melané-
citos funcionantes nos preparados histologicos, empregamos

a reagao de Dopa.

RESULTADOS

Paciente 1: (C.M.J.) Paciente do sexo feminino, de 48
anos, com cicatriz em perna esquerda decorrente de cicatri-
zagdo por segunda intenc¢ao de queimadura por escaldo com
6leo ha 7 anos. A area queimada apresentava regido central
hipocromica com 102,3 cm? (Figura 4). A metodologia

Figura 4 — Cicatriz hipocromica pos-queimadura
em perna esquerda.

proposta foi aplicada para corregdo da discromia e a evolugado
no pds-operatorio se deu sem intercorréncias.

A primeira medig@o colorimétrica no pos-operatorio evi-
denciou area de repigmentacdo de 15,8 cm? dentro da area
previamente hipocrémica. Essa area era discretamente mais
escura do que a pele sa circunjacente. Na segunda medicao,
a area de repigmentagdo havia progredido, atingindo 43,3
cm?, e ja tendo adquirido uma coloragdo pouco mais clara,
entretanto, ainda assim, mais escura do que a pele sd. Na
terceira medigdo, a area hipocromica havia mantido o seu
tamanho, no entanto, a area repigmentada havia adquirido
tom semelhante ao da pele sa (Figura 5).

Paciente 2: (I.S.A.) Paciente do sexo feminino, de 36
anos, com cicatriz decorrente de cicatrizagdo por segunda

-

=i any

Figura 3 — Demonstrac¢do de medida de cor da pele por meio da
aplicagdo do painel colorimétrico de Munsell.

Figura 5 — Pos-operatorio de 6 meses com
repigmentagdo parcial da lesdo.
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intengdo de queimadura em face posterior do antebrago
esquerdo em seu terco proximal, ocasionada por escaldo
por leite ha 32 anos. A area queimada apresentava regido de
hipocromia com 210,68 cm?.

Na primeira medicdo, trés meses ap6s o procedimento,
notou-se o surgimento de pequenas ilhas de repigmentagéo,
todas elas mais escuras do que a pele sd@ da mesma regido
do antebrago contralateral, totalizando cerca de 18,26 cm?
(Figura 6). A segunda medigdo desta paciente foi realizada
com intervalo de doze meses apds a cirurgia: evidenciou-se
aumento da area repigmentada, esta j& apresentando colora-
¢d0 mais clara, aproximando-se da cor da drea normal, e com
uma area aproximada de 76,75 cm?.

Paciente 3: (C.T.A.) Paciente do sexo feminino, de 34
anos, com cicatriz hipocromica de aproximadamente 117,2
cm?, decorrente de cicatrizagdo por segunda intengdo de
queimadura em flanco direito, provocada por incéndio em
suas vestes aos 26 anos.

Na primeira medi¢do, uma area de repigmentagdo de
41,1 cm? surgiu, preenchendo quase totalmente a area pre-
viamente hipocromica. Assim como nos outros casos, esta
repigmentagao mostrava coloracdo mais escura do que a area
sa de referéncia. Na segunda medicao, trés meses apos a pri-
meira, ndo se notou grande progressao da area repigmentada
(45,2 cm?), porém sua coloragdo sofreu leve clareamento,
aproximando a sua coloragdo a da area sa vizinha. Esta pa-
ciente ndo compareceu para a terceira medigdo com um ano
de pos-operatorio.

Paciente 4: (A.F.S.) Paciente de 40 anos, com cicatriz
com area de hipocromia de cerca de 42,5 cm?, decorrente de
cicatrizag@o por segunda intencdo de queimadura em perna
esquerda por escaldo com agua ha 30 anos.

A primeira medigdo, aos trés meses de pos-operatdrio,
havia trés focos de repigmentagao com coloragao semelhante
a das areas sis de referéncia e totalizando cerca de 26 cm?.
Na segunda, com 6 meses de pos-operatério, houve aumento
darepigmentacao, com confluéncia dos focos, levando auma
area de repigmentacdo de aproximadamente 38 cm?, no total.
Esta paciente ndo compareceu para a terceira medi¢do com
um ano de pos-operatorio.

A Tabela 1 sumariza os resultados obtidos com o trata-
mento dos quatro pacientes e a Figura 7 apresenta a porcenta-
gem média de repigmentacdo com 3 e 6 meses de tratamento.

Avalia¢ao histologica

A avaliagdo histologica dos fragmentos obtidos das areas
hipocrémicas pré-tratamento demonstra total auséncia de
melandcitos, como € observado na Figura 8. Em contrapar-
tida, a analise das biopsias obtidas nas areas repigmentadas
apos o tratamento evidenciou repovoamento destas areas
com melanocitos funcionantes, com padrio semelhante de
distribui¢do, densidade e localizagdo destas células ao da
pele normal (Figuras 9 e 10).

.
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Figura 6 — Pos-operatorio de 3 meses demonstrando
repigmentagdo da drea central da cicatriz.
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Figura 7 — Porcentagem média de repigmentagdo
com 3 e 6 meses de tratamento.

- . N
—ga = Sl

e T

..

- s e
L - I o e S

e e Py Y. T L N GIR
Figura 8 — Controle-biopsia pré-tratamento com auséncia de
melandcitos (aumento 40x).
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Tabela 1. Pacientes e porcentagem de repigmentacio.

Paciente 1
Lesdo original (cm?) Repigmentada com 3 meses Repigmentada com 6 meses
(cm?) (cm?)
Area 102,367 15,847 43,379
Porcentagem repigmentada 15,48% 42,37%

Paciente 2

Leséo original
Area 210,688

Porcentagem repigmentada

Repigmentada com 3 meses
18,269
8,67%

Repigmentada com 6 meses
76,750
36,42%

Paciente 3

Lesao original
Area 117,2444

Porcentagem repigmentada

Repigmentada com 3 meses
41,1181
35,07%

Repigmentada com 6 meses
45,2334
38,58%

Paciente 4

Lesdo original
Area 42,514

Porcentagem repigmentada

Repigmentada com 3 meses
26,715
59,08%

Repigmentada com 6 meses
37,95
89,02%

DISCUSSAO

Todas as pacientes apresentaram, em grau variado, di-
minuigdo nas areas de hipocromia, sendo aquela com lesdo
localizada proxima ao cotovelo a que obteve menor taxa
de repigmentagdo (Tabela 1). Esta observagdo é consoante
com a de trabalhos prévios, que apontam o cotovelo e os
dedos como sendo as areas menos responsivas aos trata-
mentos para repigmentacdo?’. Outro achado interessante
foi a tendéncia inicial de hipercromia nas areas que se
repigmentaram apds o tratamento, seguida de posterior
normalizacdo da tonalidade e aproximagdo desta com as
das areas sds circunjacentes. Este fenomeno ainda carece de
explicacdo fisioldgica, no entanto, pode-se aventar a hipo-
tese de ser provocado por maior concentragdo de citocinas
inflamatorias e fatores de crescimento presentes nas fases
mais iniciais da cicatrizagdo e integracdo do enxerto, que
estimulariam portanto um ritmo aumentado de melanogé-
nese. Pode-se notar também, como mostrado nas Figuras 5
e 6, que a maior parte das areas que recuperou pigmentagao
normal esta presente nas regides mais centrais das lesdes,
de forma que todas elas permaneceram com um “halo” de
hipocromia separando as areas repigmentadas da pele com
coloragdo normal. Isto pode ser explicado por limitacao da
técnica de preparo da area receptora: ¢ sabido que a locali-
zagdo normal dos melandcitos na pele ¢ a membrana basal.
Utilizamos para a preparacdo do leito receptor o método
da dermabrasdo. Assim, fica extremamente dificil garantir

L & - a -

Figura 9 — Caso 1: pos-operatorio de 6 meses com presenga de
melandcitos (seta). Aumento de 20x.
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Figura 10 — Detalhe caso 1: pos-operatorio de 6 meses

com presenga de melanocitos (em marrom). Observa-se

ainda a pigmentagdo nas camadas mais superficiais de
queratinocitos e da epiderme. Aumento de 40x.

que o nivel atingido seja a membrana basal e, portanto,
os melandcitos cultivados sejam semeados com perfeigdo
no seu “habitat” preferencial. Pode-se tentar sanar esta
deficiéncia em trabalhos futuros com a utilizacdo do laser
para a criacdo de superficies cruentas possivelmente mais
uniformes em profundidade, nas areas a serem tratadas.
Este método foi utilizado com sucesso para tratamento de
lesdes hipocromicas’®, no entanto, por meio da obtencdo de
enxertos cutdneos de areas sas, o que evidentemente tem a
desvantagem de maiores chances de criar sequelas nas areas
doadoras do que aquelas advindas das pequenas bidpsias
necessarias para doagdo de células para cultura. Apesar da
pequena amostragem de pacientes neste trabalho inicial,
atingimos uma média de repigmentacdo de 42%, e acredi-
tamos ser possivel aumentar esta taxa com o refinamento
das técnicas, podendo inclusive levar a total repigmentagédo
das areas tratadas.

CONCLUSAO

O transplante de melanoécitos para o tratamento de cica-
trizes hipocromicas ¢ um método factivel, que permitiu a
melhora do quadro clinico dos pacientes.
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