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Editorial

Alberto Wainstein

Estamos comecando uma nova ges-
tdo no GBM, sempre com o com-
promisso de fomentar e promover,
de maneira multtidisciplinar e multi-institu-
cional, o progresso do estudo do Melano-
ma. Progressivamente temos mais insti-
tuicdes e profissionais mobilizados a esta
causa. Através do incentivo e promogao
de pesquisas cientificas sobre melanoma
podemos aperfeicoar a divulgacdo de co-
nhecimentos através de cursos e publica-
¢Oes técnicas e cientificas para médicos,
profissionais de salde e para a comunida-
de. Agradecemos ao Dr: Ivan Dunshee
pela dedicacdo no Ultimo biénio e dese-
jamos sucesso a Dra. Bianca S4 que nos
liderard nos préximos dois anos. Continu-
arei de maneira interina até o inicio de
2012 quando o Dr. Gilles Landman assu-
me a edicdo deste Boletim.

Nesta edicao a Dra. Juliana Casagrande
e colaboradores apresentam completo ar-
tigo de atualizagao onde mostram os be-
neficios e desafios da microscopia con-
focal aplicados ao melanoma. Felizmente
esta plataforma tecnoldgica jd se encon-
tra disponivel no Brasil. Estamos deixan-
do de ser apenas um consumidor de
ciéncia para tomar parte nos processos
de pesquisa, desenvolvimento e valida-
¢ao de equipamentos e drogas. Isso ge-
ra conhecimentos, experiéncia, massa
critica e uma posicdo mais madura e ci-
entificamente embasada, para decidir-
mos baseados em resultados como e o
que pode e deve ser empregado em be-
neficio de nossos pacientes com mela-
noma.

Também nesta edicao, o Dr. Milhem Kan-
saon discorre sobre uma populagdo pe-
quena, mas importante, de pacientes com
melanoma metastdtico que podem se be-
neficiar de procedimentos cirdirgicos palia-
tivos ou mesmo curativos.

O melanoma ainda € um desafio e o
GBM se prontifica a ser uma ferramenta
estratégica nesta batalha. As novas dro-
gas para a doenga metastatica represen-
tam um novo alento. O assunto serd se-
rd abordado na préxima edicao, contan-
do com maior participacao de oncolo-
gistas clinicos junto ao GBM.
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Microscopia Confocal
no diagnostico por imagem

Juliana Casagrande T. Braga, Thais B. Di Giacomo, Gisele G. Rezze

A dermatologia é uma especialidade mé-
dica em que o diagndstico € realizado
frequentemente através do exame clini-
co. Para os melanomas cutaneos, no en-
tanto, a sensibilidade do exame clinico a
olho nu alcanca acurdcia de 65-80% —
valor muito distante do ideal, tendo em
vista o impacto do diagndstico precoce
na morbimortalidade do paciente. Por
este motivo, diversas ferramentas diag-
ndsticas tém sido empregadas para au-
mentar a sensibilidade diagndstica do es-
pecialista.

A dermatoscopia jd faz parte do arsenal
obrigatério para o exame das lesdes
melanociticas. E um método diagndstico
ndo invasivo, complementar ao exame
clinico dermatoldgico, que aumenta a
acurdcia diagndstica de lesdes pigmen-
tadas para 85-90% quando realizada por
profissionais experientes.

Atualmente, novas tecnologias estao
sendo desenvolvidas com o objetivo de
apurar o diagndstico por imagem de le-
sdes cutaneas, tumorais ou inflamatdrias,
com magnificacdo e resolucdo ascenden-
tes, de maneira dindmica e sem morbida-
de ou dano tecidual. Essas tecnologias in-
cluem a ressonancia magnética, a ultras-
sonografia de alta frequéncia, a tomogra-
fia de coeréncia dptica e, mais recente-
mente, microscopia confocal (MC).

O primeiro relato do uso da microsco-
pia confocal em pele humana in vivo é
de 1995. Desde entdo, muitas publica-
¢Bes tém contribuido para validar suas
possiveis aplicacdes em dermatologia,
para possibilitar o diagndstico nao inva-
sivo tanto de neoplasias cutaneas, como
de dermatoses inflamatdrias. Muitas do-
encas cutaneas jd foram objetivamente
caracterizadas a microscopia confocal,
como psorfase, dermatite de contato,
infeccdes fungicas e bacterianas, quera-
tose actinica, carcinoma baso e espino-
celular A maior parte dos pesquisado-
res, porém, concentra esforgcos no apri-

moramento da aplicacdo da microscopia
confocal para a avaliagdo das lesGes me-
lanoctticas, em particular do melanoma.
O microscépio confocal possui uma
fonte de luz a laser, capaz de iluminar
uma pequena drea no tecido cutaneo
de interesse. A luz refletida e dispersada
é detectada através de uma abertura
conjugada opticamente (pinhole). Ima-
gens de alta resolucdo sdo adquiridas
eliminando-se a luz refletida dos planos
fora de foco, e somente a luz do plano
em foco atingird o detector. O uso de
comprimentos de onda proximos ao
infravermelho (830 nm) permite que se-
jam obtidas imagens da pele normal
com profundidade de 100-200 um, pos-
sibilitando a visualizacao da epiderme e
da derme superficial.

O aparelho é composto por uma uni-
dade dptica acoplada em um braco ar-
ticulado que facilita seu posicionamento
no paciente. Um anel metalico € colado
a pele através de um adesivo e a uni-
dade dptica é acoplada ao anel através
de um im3, favorecendo um contato es-
tdvel entre a lente objetiva e a pele. Um
gel com indice de refracdo préximo ao
da dgua (i. e, 1.33) é colocado entre o
tecido e a lente objetiva. Com uma lente
de 30X, o campo de visdo no tecido é
de 0.5mm x 0.5mm. Entretanto, a lente
objetiva pode ser movimentada parale-
lamente a superficie da pele e grandes
campos de visao podem ser obtidos
com o auxilio de um software que pos-
sibilita o agrupamento de imagens adja-
centes adquiridas sequencialmente, re-
sultando em um mosaico, chamado “Vi-
vablock””. De maneira andloga, uma se-
quéncia de imagens pode ser capturada
em um mesmo ponto em profundida-
des progressivamente maiores, chamada
de "VivaStack”. Uma sequéncia de mo-
saicos pode ser tomada em profundi-
dade, chamada de “Vivasuite”. Videos
também podem ser capturados para
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documentar eventos dindmicos, como
trafego de leucdcitos e fluxo sanguineo.
As imagens obtidas pela microscopia
confocal in vivo s3o orientadas horizon-
talmente a superficie da pele (seccoes
transversais), sendo esta a maior diferen-
¢a em relacdo a histologia convencional.
A resolucdo lateral do microscépio con-
focal é tipicamente 0.2-1.0 um e a es-
pessura do corte éptico € -3 um, simi-
lar a um campo histoldgico em alta mag-
nificagdo.

Nao sdo utilizadas coloracdes exdgenas.
A melanina, porém, funciona como fonte
de contraste enddgeno, por sua grande
capacidade de dissipar a luz. De acordo
com a teoria de Mie, mais luz € refletida
quando o tecido tem estruturas cujo
tamanho € semelhante ao comprimento
de onda da luz utilizada. Embora a me-
lanina absorva no espectro préximo ao
infravermelho (700-1064 nm), o seu alto
indice de refracdo (1.7) em relacdo ao
da epiderme (préximo ao da 4gua: |.34)
determina grande dispersdo da luz re-
fletida. Dessa maneira, as células que con-
tém esse pigmento, incluindo melandci-
tos, queratinécitos e melandfagos dér-
micos, aparecem brilhantes na MC. Em
geral, quanto maior a concentracao de
melanina dentro das células, mais bri-
lhantes serdo as imagens de MC. Algu-
mas organelas e granulos citoplasmaticos,
tais como granulos de queratohialina e
granulos de Birbeck, também fornecem
bom contraste.

A histopatologia permanece indiscutivel-
mente como padrdo ouro para o diag-
ndstico definitivo das lesdes cutaneas.
Podem-se citar algumas diferencas im-
portantes entre os métodos, que con-
tribuem para capacitd-los a fungdes dis-
tintas na abordagem de lesdes melano-
cfticas.

A microscopia confocal in vivo oferece
algumas vantagens em relagdo a histopa-
tologia convencional. O exame é nio
invasivo, indolor e sem dano tecidual. A
pele nao é alterada pelo processo de
fixacdo ou coloracdo, minimizando os
artefatos ou ruptura da estrutura origi-
nal do tecido. Os dados desse exame
sdo obtidos mais rapidamente que a
rotina da histologia, em tempo real e in
vivo, permitindo que fenémenos como o
fluxo sanguineo intravascular sejam visu-
alizados em movimento. A mesma drea
da pele pode ser repetidamente exami-
nada em momentos distintos, permitin-
do um acompanhamento evolutivo de
processos dindmicos, como o cresci-
mento dos tecidos, a cicatrizacao de feri-
das, a progressdo de lesdes e resposta
terapéutica. Esta €, talvez, a principal van-
tagem da técnica quando comparada a
histologia convencional, que revela a
informacdo estética sobre o tecido no
momento da coleta da amostra. Ainda, o
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método de navegacao do equipamento
permite uma andlise tridimensional da
lesao estudada, sendo possivel, por e-
xemplo, a observacdo de dendritos de
células melanociticas, ndo identificdveis
pelo exame histopatoldgico.

N&o obstante, uso da MC ainda encon-
tra alguns desafios. O exame in vivo
impossibilita o uso de corantes quimi-
Cos, que sao extremamente Uteis na
identificacdo histopatoldgica especifica
de tipos celulares. As imagens sao obti-
das, portanto, em preto, branco e tons
de cinza, diferentemente das laminas his-
toldgicas, coradas pela hematoxilina-eo-
sina, por exemplo. H4, ainda, uma inver-
sao de contraste, pois o fundo € escuro
e as estruturas refriteis ao laser mos-
tram-se brilhantes.

Apesar da resolucdo lateral e a seccdo
optica da MC similares a histopatologia
convencional, a qualidade de sua ima-
gem piora a medida que se avaliam es-
truturas mais profundas. A captacdo de
imagens de estruturas mais profundas é
limitada a até 350 um, prejudicando a
avaliacdo da derme profunda e de le-
sdes hiperqueratdticas. A resolucdo ce-
lular € sub-étima, de forma que detalhes
celulares indispensdveis na avaliacao his-
topatoldgica das lesdes sao de dificil and-
lise pela RCM. Comparativamente, uma
[dmina histopatoldgica oferece maior de-
talhe ao obtido com as imagens da MC
pelo fato de ndo haver tecido sobrepos-
to para distorcer a imagem.

Apesar destas limitagdes, a MC revela
um grande potencial para aumentar a
acurdcia diagndstica de lesdes melano-
cfticas, uma vez que a capacidade de re-
conhecimento de melandcitos, de andli-
se de sua morfologia e distribuicdo pro-
picia a utilizagdo da MC in vivo para o
diagndstico do melanoma.

Pellacani et al e Guitera et al recente-
mente demonstraram que no diagndsti-
co do melanoma, o uso da MC por
especialistas resufttou em uma sensibili-
dade compardvel a dermatoscopia (cer-
ca de 90%), com o dobro da especifici-
dade (MC 70% vs. dermatoscopia 32%).
A diferenca na especificidade foi ainda
mais pronunciada a favor da MC na
avaliacao de lesdes pigmentadas claras e
nas lesdes melanociticas rosadas que
ndo apresentam achados dermatoscopi-
Ccos caracteristicos.

Para o médico treinado, a MC € uma
ferramenta sensivel e especffica para a
deteccdo precoce de melanoma e de
outros tumores cutaneos. Com o auxilio
de rotinas e algoritmos diagndsticos, a
MC permite uma avaliacdo citoarquite-
tural da epiderme, juncao dermo-epi-
dérmica e por¢ao superior da derme.
Atipias e pleomorfismo celular podem
ser visualizados in vivo, auxiliando no
diagndstico.

A microscopia confocal oferece, portan-
to, um grande potencial para o manejo
do cancer da pele, em especial 0 mela-
noma cutaneo. Sua aplicacdo para avalia-
cdo de lesdes cutaneas melanociticas ndo
tem a pretensao de substituir o exame
anatomopatoldgico, mas tem se revela-
do um método complementar de gran-
de utilidade para o diagndstico e triagem
de lesGes relevantes, para o planejamen-
to cirdrgico e seguimento de lentigo ma-
ligno e de melanomas cutaneos.

Financiamento FAPESP projeto FAPESP
2010/06455-1.
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Figura | —Visdo clinica de lesdo pigmentada
na face posterior do brago direito de uma
paciente de 82 anos, comportando os
diferenciais de queratose seborreica e
melanoma maligno.

Figura 2 — Aspecto dermatoscépico sugestivo
de melanoma maligno pela presenca de rede
atipica, hiperpigmentada e assimétrica; glébulos
negros e marrom escuro irregularmente
distribuidos; véu branco azulado; drea de
despigmentacdo; estrias radiadas e pseuddpodes.
Dermatoscopicamente, porém, também deve
ser considerado o diferencial com queratose
seborreica pelas estruturas que sugerem
padrdo cerebriforme e pelo fundo azulado.

i i .
Figura 3 — Achados na microscopia confocal:
epiderme com grandes células pagetoides nas
camadas altas; clusters de células dendriticas
atipicas na jungdo dermo-epidérmica; ninhos
dermo-epidermicos de distribuicdo centrifuga.
Diagnéstico de melanoma.
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Melanoma metastatico: quando e como operar

O melanoma dissemina-
do possui como principal
abordagem a terapéuti-
ca sistémica. No entanto,
pacientes que apresen-
tam doenca metastdtica
limitada s3o candidatos
ao tratamento operaté-
rio, com varios casos resultando em so-
brevida livre de doenca. Muitas vezes a
cirurgia ndo € curativa e sim paliativa.
Em alguns melanomas observamos a
caracteristica de metdstases sequenciais
e isoladas por um perfodo de tempo,
com acometimento de poucos drgaos
especfficos. Alguns trabalhos sugerem que
a metéstase inicial é a fonte da doenca
subsequente, por isso a cirurgia pode ter
um papel sistémico ndo especffico, com
o auxflio do sistema imune do paciente,
no controle do crescimento das células
tumorais.

Quando € considerada a cirurgia, os pa-
cientes devem ser cuidadosamente se-
lecionados, sendo avaliados: a intensida-
de dos sintomas, a progressao da do-
enga, tratamentos prévios e suas respos-
tas, idade e condicdes clinicas, entre ou-
tros fatores. O principal objetivo deve ser
a qualidade de vida, devendo ser indicada
quando € possivel a resseccao completa
das metdstases, com resultados de so-
brevida acima de 5 anos entre 20 a 30%.
A operacdo também deve ser conside-
rada para paliagdo de metdstases sinto-
mdticas, como por exemplo, em casos de
obstrucao ou hemorragia intestinal. Ou-
tra indicagao € a cirurgia citorredutora
com diminuigdo da carga tumoral. Em ca-
sos selecionados pode auxiliar que a fun-
¢ao imune seja capaz de controlar a pro-
gressao da doenca residual oculta, com
o auxilio de drogas adjuvantes. Os prin-
cipais indicadores de melhor progndstico
sao os pacientes com poucas metdstases
ou recidiva Unica apds anos desde o diag-
ndstico inicial.

Pacientes com histéria de melanoma
devem ser rigorosamente examinados e
estadiados por método de imagem, uma
vez que a quantidade e a localizagdo da
doenca vao determinar a radicalidade e
o objetivo da operacao, se paliativa ou
curativa, e consequentemente a sua mor-
bidade e mortalidade. O exame de es-
colha para estadiamento de pacientes
candidatos a tratamento cirdrgico das
metdstases € a Tomografia por Emissao
de Prétons (PET-CT), com diferenciagao
das lesGes, possibilidade de melhor pla-
nejamento cirdrgico e demonstracao de
outras metdstases previamente oculta
em 7% a 6% dos pacientes onde a ci-
rurgia seria contraindicada.

*

Milhem Kansaon

A localizacdo das metdstases € um im-
portante fator progndstico. Os drgaos
mais comuns de dissemina¢do do mela-
noma sdo pele e tecido subcutaneo, lin-
fonodos, pulmao, figado, cérebro e os-
sos. Locais menos comuns incluem trato
gastrointestinal, coragdo e pancreas. A
sobrevida média de pacientes com me-
tdstases sistémicas € de seis a oito me-
ses. A quantidade de drgdos acometidos
¢ outro fator progndstico com diminui-
cdo progressiva da sobrevida relaciona-
da ao aumento de sitios envolvidos.

O padrdo da recorréncia € fator essen-
cial para a determinagdo da cirurgia.
Quando a doencga estd limitada a pele,
tecido subcutdneo e aos linfonodos, de-
vemos realizar a citorredugao completa,
procedimento que pode ser rdpido e de
facil execucdao. Quando a doenca é ma-
cica em extremidades, devemos conside-
rar o tratamento com a perfusao isolada
de membros com quimioterdpico hiper-
térmico. A resseccdo isolada de linfono-
dos distantes deve ser indicada para pali-
acao e prevencao da morbidade da obs-
trucdo venosa, principalmente em paci-
entes com lesGes em retroperitoneo.
Metdstases pulmonares sao mais co-
muns do que as cutdneas e linfonodais,
com sobrevida maior do que em outras
visceras. A indicacdo cirdrgica é para
pacientes com ndmero reduzido de le-
sdes em poucos locais, bom perfomance
status e fun¢do pulmonar preservada. A
sobrevida em 5 anos é de 21%.
Metdstases cerebrais ocorrem entre 10
a 60% dos pacientes, geralmente sio
multiplas, podendo ser solitarias em 25 a
40%. A sintomatologia varia desde cefa-
[€ia, déficits neuroldgicos focais a hemor-
ragia intracerebral. O progndstico € ruim
em pacientes acima de 50 anos, com
leses muittiplas, estado geral compro-
metido, doenca sistémica avancada e hi-
pertensdo intracraniana. A operacao € o
tratamento de escolha para lesdes sin-
tomadticas Unicas, podendo levar a uma
paliacdo eficaz, com sobrevida acima de 3
anos. E um dos sftios de metdstases on-
de a radioterapia tem papel estratégico.
Metdstases no trato gastrointestinal
estdo associadas a doenca disseminada,
com sobrevida média de 5 a || meses.
Manifestam-se com dor abdominal, sinto-
mas obstrutivos, sangramento ou intus-
suscepcao. Os locais mais acometidos
sao jejuno e fleo, seguido por célon, reto
e estdbmago. A operacdo € reservada pa-
ra pacientes com complicacdes, sendo
que as lesdes causadoras devem ser res-
secadas. Cirurgias extensas sao indicadas
apenas em pacientes com lesao Unica.
Pacientes com metdstases hepdticas pos-

suem sobrevida de 2 a 4 meses. A res-
seccao de lesdo isolada leva ao aumento
do tempo livre de doenca e sobrevida.
O tratamento operatdrio em doenca ds-
sea possui como objetivo o alfvio da dor,
com melhora da deambulacio. Metdsta-
ses em rins e trato urindrio sao geral-
mente assintomdticas até a fase terminal
da doenca. Quando ocorrem sintomas,
eles sdao manifestados por sangramento,
obstrucdo ou infeccdo urindria. Se a le-
sdo € Unica, ela deve ser abordada para
alivio da sintomatologia, com média de
sobrevida de 3 a 6 meses.

A cirurgia cardiaca para metdstase de
melanoma é reservada para pacientes
com derrame pericdrdio sintomdtico.
Doenca em mamas deve ser abordada
preferencialmente por resseccao cirdrgi-
ca, com a radioterapia e a quimioterapia
indicadas para lesdes irressecdveis. A
maioria dos pacientes sobrevive menos
de 6 meses.

Pacientes que foram submetidos a res-
seccdo metastdtica completa possuem
alto risco de apresentar uma segunda
recorréncia, com a cirurgia podendo ser
novamente a proposta terapéutica. Mes-
mo o melanoma avancado sendo incu-
rdvel, quando a operagao € bem indicada
e realizada por equipe treinada e experi-
ente neste tipo de abordagem, podemos
ter aumento de sobrevida e, acima de tu-
do, ganho de qualidade de vida.

Figura |- Paciente com inimeras metdstases
em trdnsito de melanoma em membro inferior
candidata a Perfusdo Isolada de membro (PIM).

: A
Figura 2 — Intussuscep¢do provocada por
metdstase de melanoma em intestino
delgado. Ressec¢do da metdstase resolveu
a obstrucdo intestinal.
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Ao término da gestdo
da diretoria que tive a
honra de presidii; sinto que cumprimos
muito bem a tarefa de manter o GBM
sempre atuante, incentivando a partici-
pacdo de seus associados nas reunides
realizadas em S3o Paulo, ou mesmo nas
regionais. Mantivemos a filosofia de con-
gracamento entre as vérias especialida-
des que estudam e tratam o melanoma.
Esta multidisciplinaridade, conseguida des-
de a sua fundacdo, faz do GBM um gru-
po forte e respeitado, que preza pela in-
tegracdo e cooperacdao em beneficio de

Fique por dentro

Ilvan Dunshee

prevencao e tratamento do melanoma.
]
Parabenizo a todos os colegas das Co-
missGes Cientffica e Executiva, na pessoa
do Dr. Carlos Barcaui, pelo sucesso da 9°
Conferéncia. Sou testemunha dos esfor-
cos feitos para o éxito do evento. Acre-
ditamos que a Conferéncia de Belo Ho-
rizonte também serd um sucesso.
]
Estamos entrando em uma nova era tera-
péutica. Dentro em pouco veremos os
primeiros resultados de tratamentos per-
sonalizados, que possivelmente serdo ba-

seados em uma maior caracterizacdo mo-
lecular do tumor: Vamos reavaliar quais
“verdades permanecerdo”, se as novas
drogas poderao realmente aumentar a
sobrevida dos nossos pacientes.

[
Um grande projeto que o GBM vem
realizando € o Registro Brasileiro de Me-
lanoma. Atualmente temos cerca de
2.170 fichas, que deverdo render traba-
lhos cientfficos com a casuistica brasilei-
ra. Devemos continuar incentivando o a-
porte de casos.

[
Agradeco a todos os colegas da Uftima
diretoria pela dedicacdo e empenho.
Acredito que fizemos um bom trabalho.
Desejo dois anos de dtima atividade e
sucesso para a nova diretoria.

'~ Estou muito feliz e te-

nho muito orgulho em
participar da nova diretoria, ao lado
de queridos amigos e grandes profissi-
onais. Ambos vice-presidentes, Alberto
Wainstein, o primeiro, e Carlos Barcaui,
segundo, tém um histdrico importan-
te dentro do GBM, com atuagao exem-
plar na edicao do Boletim e também
a frente das Conferéncias. O Carlos
presidiu a Ultima, considerada um gran-
de sucesso, e o Alberto serd presiden-
te da proxima, em 2013, em Belo Ho-
rizonte, onde o sucesso se repetird. A
Selma Cernea, como Secretdria Geral,
enriguece O grupo com sua experién-
cia profissional e participacdo na
Sociedade Brasileira de Dermatologia.

Palavra da Presidente

Bianca Costa Soares de Sa

O Felice Riccardi, | * secretério, tem atua-
¢ao marcante nas campanhas de pre-
vencao do melanoma no Rio Grande do
Sul. Tenho uma satisfacdo especial em
contar com grandes companheiros de
trabalho no Hospital AC Camargo em
dreas em que possuem muita habilida-
de: Elimar Gomes, como Tesoureiro, Jodo
Duprat, Diretor Cientffico, e Eduard
Brechtbuhl, Diretor de Informdtica. O
Favio Cavarsan, | * Tesoureiro, traz grande
experiéncia de outras gestées. E um hon-
ra poder contar também com o Gilles
Landman como Editor do Boletim. Mui-
to atuante no GBM, tenho certeza que
sua participagdo nesta gestdo serd fun-
damental para a manutencdo do cons-
tante progresso do grupo. O Dr: Ivan

Dunshee, continua ao nosso lado como
Diretor de Assuntos Internacionais.
Nossa Comissao Cientifica € compos-
ta por imprescindiveis ““grandes” no-
mes do GBM e também por gente no-
va com grande vontade de participar
Os principais objetivos da nova dire-
toria s3o: a consolidagdo e expansao
do Registro Brasileiro de Melanoma,
através da andlise final e publicagdo
dos dados j& cadastrados, inclusao de
novos centros e maior divulgacao do
protocolo simplificado, com a atualiza-
cdo e otimizacdo dos dados a serem
preenchidos. Pretendemos manter e
reativar os cursos itinerantes e estabe-
lecer novas metas para o incentivo da
pesquisa em melanoma em nosso pais,
além das campanhas para esclareci-
mento da populagdo. Temos muito tra-
balho pela frente, mas também muita
disposicdo e vontade de fazer certo e
cada vez melhor. Maos a obrall
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de nanocapsulas biodegradaveis.
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® Dermatologicamente testado’

@ |ndicado para todos os tipos de pele,
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