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Pomada de tacrolimo 0,1% no tratamento de vitiligo:
série de casos’

Tacrolimus 0,1% ointment in the treatment of vitiligo: a series of cases

Carla Tamler '
Patricia Azevedo Oliveira *

Bruna Duque-Estrada '
Joao Carlos R. Avelleira ’

Resumo: O vitiligo é dermatose de dificil tratamento e de significativo impacto psicossocial. O objetivo
deste estudo foi avaliar a resposta do tacrolimo 0,1% pomada no vitiligo. Dez pacientes completaram o
estudo: seis com lesoes nas regides cefalica e cervical obtiveram mais de 75% de repigmentagio. Nas
extremidades e no tronco, os resultados variaram de bons a excelentes em 27% dos casos. A associacio
com outras formas de tratamento possivelmente aumentara a eficicia da terapéutica.
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Abstract: Vitiligo is a dermatosis of difficult treatment and significant psychosocial impact. The objecti-
ve of this study was to evaluate the response to tacrolimus 0,1% ointment for vitiligo treatment. Ten
patients took part in the present study: six patients with lesions on the cephalic and cervical regions had
more than 75% of repigmentation. As for extremities and trunk results varied from good to excellent in
27% of the cases. The association with other therapeutic options could possibly increase the efficacy of
the treatment.
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O vitiligo se caracteriza por manchas acrémicas
relacionadas a perda de melandécitos da epiderme e
foliculo piloso. Incide em qualquer idade, em ambos
os sexos e acomete até 2% da populacao em algumas
regioes. Apresenta consideravel influéncia na qualida-
de de vida dos pacientes afetados. Dentre as alternati-
vas terapé€uticas, nenhuma ¢é plenamente satisfatoria,
seja pelo curso imprevisivel e necessidade de trata-
mento prolongado, seja pela possibilidade de efeitos
colaterais e dificuldade operacional de aplicacao.
Diante desse fato realizamos estudo aberto, nao con-
trolado, avaliando a resposta ao tacrolimo 0,1%,
2x/dia, em lesoes na face, regido cervical, tronco e
membros. Doze pacientes de fototipos III-VI e lesoes
simultineas na regiao cefalica e nas extremidades
foram tratados por um periodo de 120 dias, com ava-
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liacoes clinicas a cada 15 dias. No tronco € nos mem-
bros utilizamos como controle homolateral as les6es
do lado direito, nas quais nao se aplicou a pomada
(Figura 1A). Os critérios de exclusdo foram: relato de
repigmentacao espontinea ou tratamento nos ulti-
mos seis meses. A resposta terapéutica foi observada
de acordo com avaliacio do médico e do paciente. A
avaliacao médica foi baseada em fotografias digitais
padronizadas e num escore considerado de 0% de
repigmentagio ao inicio do tratamento e classificado
ao final de acordo com os niveis de repigmentagio:
nenhuma (0%), repigmentacio regular (1-25%),
moderada (26-50%), boa (51-75%) ou excelente (>
75%). Todos os pacientes assinaram o termo de con-
sentimento e o estudo foi aprovado pelo Comité de
Etica para Pesquisa (CEP) da Santa Casa da
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Misericordia do Rio de Janeiro (SCMRJ). Dez pacien-
tes completaram o estudo (quatro mulheres e seis
homens) e dois foram excluidos por falta de adesio.
Na avaliacio final (16* semana), a melhor resposta foi
observada em pacientes com fototipos de IV a VI. Seis
pacientes com lesoes nas regioes cefilica e cervical
mostraram excelente resposta: mais de 75% de repig-
mentacao (Figuras 1B e 1C). Nas extremidades e no
tronco, os resultados variaram de bons a excelentes
em 27% dos casos (Tabela 1). Pela avaliagio dos
pacientes, o nivel de repigmentacao de 50% foi cos-
meticamente satisfatério. Queimaciao de intensidade
leve que regrediu espontaneamente foi o Unico efeito
adverso, observado em dois pacientes. Dentre as tera-
pias estabelecidas, a fototerapia (UVB-NB) e a fotoqui-
mioterapia (Puva) tém uso limitado por razdbes como
reacoes adversas,' dificuldade de acesso as fontes de
luz e tempo despendido no tratamento. Estudo recen-
te avaliou a eficacia e a tolerabilidade do tratamento
com UVB-NB, pimecrolimo e tacrolimo tépico e con-
siderou melhores resultados com uso de pimecrolimo
e tacrolimo para lesdes na face e de UVB-NB para
lesGes na regido cervical.” Em relagdo aos corticoste-
roides tépicos, estudo duplo-cego randomizado com-
parou o tacrolimo 0,1% ao clobetasol 0,05% pomada,
com repigmentac¢ao de 49,3% relacionada ao clobeta-
sol e de 41,3% ao tacrolimo. Apesar da melhor respos-
ta, os efeitos colaterais associados aos corticoides,
principalmente nas lesoes acrofaciais, sao de relevan-
cia.’ Os andlogos da vitamina D3 apresentam melho-
res resultados quando combinados 2 fototerapia.™
Técnicas cirargicas e o excimer laser sao limitados por
variantes como atividade/extensio da doenca, feno6-
meno de Kobner e alto custo.® Em 2002, Grimes et al.

demonstraram o papel do tacrolimo na repigmenta-
¢io das lesoes acromicas.” O tacrolimo é um macroli-
deo imunossupressor derivado do fungo
Streptomyces tsukubaensis que age inibindo a fosfori-
lacao dependente da calcineurina, o que leva a inibi-
cao da producao de varias citocinas inflamatérias deri-
vadas dos linfécitos T. A hipétese do aumento da car-
cinogénese associado a combinac¢ao de tacrolimo e
fototerapia niao foi comprovada até o momento em
humanos ou animais.”® Além disso, a ocorréncia de
cancer da pele em pacientes com vitiligo ¢ incomum,
0 que sugere uma resisténcia inata ao desenvolvimen-
to de malignidade cutinea na pele acometida pela
dermatose.” Grimes et al. demonstraram o aumento
da expressao de citocinas como interferon y (IFN-y),
fator de necrose tumoral o (TNF-a) e interleucina 10
(IL-10) em lesoes de vitiligo e adjacéncias. A diminui-
cao da expressao de TNF-o nas mesmas areas apos tra-
tamento com tacrolimo (FK506) sugere que a supres-
sao dessa molécula estaria envolvida no processo de
repigmentacio.® E provivel que os inibidores da calci-
neurina, além do bloqueio da producio de citocinas
inflamatérias pelo linfécito T, promovam uma interfe-
réncia na melanogénese. Em 2005, Lan et al. observa-
ram crescimento e migra¢io de melandcitos e mela-
noblastos in vitro sob a agio do tacrolimo.” Kang et
al. confirmaram, em cultura de melandcitos, aumen-
to da biossintese de melanina pela maior atividade da
tirosinase, além de aumento da migracio dos melano-
citos.” Neste estudo, observamos a eficacia do tacroli-
mo tépico na repigmentagao de lesoes nas regioes
cefalica e cervical. A possibilidade de sinergia com
outras terapias possivelmente aumentara a eficacia
dos tratamentos disponiveis para o vitiligo. (]

FIGURA 1: Grau de pigmentag¢ao: semanas 0 e 16
Joelhos (A), couro cabeludo (B), regidao cervical (C)
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TaBeLA 1: Distribuicio dos pacientes de acordo com sexo, fototipo, repigmentacio e exclusao
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Repigmentacio
Paciente Sexo Fototipo Repigmentacho Regides Exclusido
MMSS/MMII
Cefilica/Cervical

1 F 111 Nenhuma Excelente

2 M 111 Nenhuma Regular

3 M 11 Nenhuma Nenhuma

4 M I Nenhuma Nenhuma

5 F v Nenhuma Excelente

6 F v Excelente Excelente

7 M \% Nenhuma Excelente

8 M VI Nenhuma Regular

9 M VI Boa Excelente

10 F VI Excelente Excelente

11 F 111 X
12 M 11 X
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