NEWS: ARTIGOS CETRUS

Ano VI — Edicao 56 — Maio 2014

Analise da melhora dos
sinais clinicos do
envelhecimento cutaneo
com O uso da
intradermoterapia: analise
clinica, fotografica e
ultrassonografica




Analise da melhora dos sinais clinicos do
envelhecimento cutaneo com o uso da
intradermoterapia: analise clinica, fotografica e
ultrassonografica

AUTORES

Ayrton Roberto Pastore'
Carlos A. Machado

Marisa Gonzaga da Cunha
Magda Expésito de Oliveira

Meire Gonzaga

I. Professor livre-docente do Departamento de Radiologia da Universidade de Sao Paulo (USP); Palestrante de GO no Cetrus.

RESUMO

A intradermoterapia com polirrevitalizagao é opgao terapéutica adicional para o tratamento do fotodano.
Obijetivo: Avaliar a eficacia do tratamento e rejuvenescimento cutaneo, com o uso de polirrevitalizante
injetavel composto por antioxidantes, complexos vitaminicos, aminoacidos, coenzimas e acido hialurénico
sem crosslinking, através da intradermoterapia. Método: Foi desenhado estudo clinico monocéntrico
retrospectivo, nao comparativo e aberto, com 30 pacientes do sexo feminino, submetidas a cinco
aplicagoes de polirrevitalizante injetavel na face. As fotos foram analisadas e comparadas por investigador
cego e pelo médico aplicador. Através do exame ultrassonografico, foram analisadas e comparadas
espessura e densidade dérmica. Resultado: Houve aumento da espessura e densidade dérmica através da
ultrassonografia. A melhora clinica foi observada através das fotos pré e poés-aplicagao. Conclusao: A
intradermoterapia com o polirrevitalizante estudado mostrou-se boa opgao terapéutica ao fotodano.

INTRODUCAO

O processo de envelhecimento da pele é multifatorial,| classicamente dividido em envelhecimento
intrinseco - determinado geneticamente e ocasionado pela degeneragao celular que ocorre
progressivamente a partir no nascimento como resultado da agao de fatores genéticos,2,3hormonais4,5 e
ambientais| - e envelhecimento extrinseco, denominado fotoenvelhecimento, causado pela somatéria das
alteragoes induzidas principalmente pela exposi¢ao croénica a radiagao ultravioleta (UV),| embora outros
fatores como tabagismo, poluicao, radiagao infravermelha e ma nutri¢ao também exergam sua influéncia.6

A radiagao UV produz uma sequéncia de alteragoes nas camadas da pele comegando com danos ao DNA
e culminando com a fragmentacao do coligeno e de outras proteinas da matriz extracelular. Na
epiderme, causa danos ao DNA, proteinas e lipides, interferindo no crescimento e diferenciagao celular,
pela ativagao de varios receptores de superficie.l Esses danos podem levar a resposta aguda e transitoria,



como inflamagao, formagao de sunburn cells e prurido, ou tardias e cronicas, como fotodano,
imunossupressao e carcinogénese.| Clinicamente as alteragoes cronicas se manifestam por ressecamento,
alteragoes pigmentares e de queratinizagao. O achatamento da jungao dermoepidérmica reduz a nutrigao
e a hidratagao epidérmicas.7

Os fragmentos resultantes da fragmentagao do coldageno e de outras proteinas da matriz extracelular
promovem a sintese de metaloproteinases (MMPs) que agravam o dano da substancia fundamental.8
Dessa maneira acarretam alteragoes epidérmicas e dérmicas, afetando os componentes celulares e a
matriz extracelular com perda das fibras colagenas e acimulo de fibras elasticas desorganizadas. A
ativagao das enzimas MMPs, principalmente a colagenase, é responsavel pelas mudangas do colageno, além
da agressao direta aos fibroblastos, com a parada da sintese de colageno novo.l,2

Os radicais livres também desempenham importante papel no envelhecimento cutaneo.l,2 O estresse
oxidativo € originado pelo desequilibrio entre a formagao de radicais livres, ocasionada pelo metabolismo
do oxigénio, e a atuagao dos sistemas de defesa antioxidantes. Os radicais livres danificam as estruturas
celulares como as membranas, segmentos de DNA, fibras colagenas e elasticas. O acumulo dessas
alteragoes moleculares, particularmente das proteinas, constitui a base do envelhecimento celular2 e
resultam nos sinais clinicos de fotodano, como a diminui¢ao da espessura cutanea, aparecimento de rugas
finas, perda de elasticidade, fragilidade vascular, alteragoes pigmentares e de queratinizagao.l As enzimas
que minimizam a injuria oxidativa sao a superoxido dismutase, catalase, glutationa peroxidase, glutationa
transferase, peroxidases e enzimas antioxidantes tiol especificas. Elas, juntamente com compostos de
baixo peso molecular como o ascorbato, glutationa, betacaroteno, alfatocoferol, acido Urico e bilirrubinas,
atuam como varredores de radicais livres.2

A agua é fundamental para as fungoes celulares e desempenha papel-chave no processo de diferenciagao,
na descamagao e no aspecto final da pele. O que faz a pele permanecer saudavel, com flexibilidade e
elasticidade € o equilibrio que existe no mecanismo de hidratagao e na capacidade que o organismo tem
de promover a renovagao celular. A pequena perda de agua das camadas mais profundas hidrata as
camadas mais superficiais facilitando as reagoes enzimaticas que permitem a maturagao do estrato coérneo
(EC). A concentragao de agua na profundidade na epiderme depende da idade, da localizagao anatomica e
da estagao do ano. A manutengao do gradiente de agua através da epiderme é considerada medida basica
e fundamental no tratamento antienvelhecimento.9

A manutengao do nivel 6timo de hidratagao do EC depende de varios fatores. Um dos mais importantes
€ uma complexa mistura de compostos sollveis em agua de baixo peso molecular formada por
aminoacidos que resultam da degradagao proteica dos cornedcitos cuja composicao é regulada pelo nivel
de hidratagao epidérmica.l0 Sao os denominados fatores naturais de hidratagao (FNH).

A hidratagao cutanea é também mantida pela presenga na derme da substancia fundamental, composta
por glicoproteinas e das proteoglicanas, entre eles o acido hialurénico, uma glicosamina polissacaride
sintetizada nas membranas celulares dos fibroblatos e eliminada para o meio extracelular, no qual
desempenha importante papel na manuten¢ao da hidratagao, no preenchimento, modulagao das células
inflamatorias e varredura de radicais livres, pela manutengao do equilibrio hidrico intercelular.10

Portanto, como resultado do processo oxidativo induzido pela radiagao UV e pelo envelhecimento
intrinseco ocorrem alteragoes dos componentes do tecido conectivo, como a redugao do numero e
atividade dos fibroblastos, com consequente redugao e desorganizagao das fibras de colageno e elastina,
além da reducao de acido hialuronico. Tais alteragoes sao as responsaveis por muitas das mudangas
morfologicas e mecanicas que resultam na formagao de rugas finas, perda de elasticidade, ressecamento,
perda do tonus e da resisténcia cutaneos.



Um dos tratamentos propostos para melhora das rugas finas, do brilho, da firmeza, da hidratagao e do
aspecto geral da pele ¢ a aplicagio do composto NCTF 135 HA (Anvisa 80279420034) que contém 12
vitaminas (acido ascérbico, biotina, acido pantoténico, acido félico, inositol, nicotinamida, piridoxina,
riboflavina, tiamina, tocoferol e retinol eriboflavina), 23 aminoacidos que agem diretamente na sintese de
colageno e elastina (alanina, arginina, acido aspartico, asparagina, glutamina, acido glutamico, cistina, glicina,
histidina, hidroxiprolina, prolina, lisina, leucina, serina, taurina e outros), seis minerais que atuam em
centenas de reagoes enzimaticas e sao essenciais as fungoes celulares (cloridrato de calcio e de potassio,
sulfato de magnésio, acetato de sédio, cloridrato de soédio, di-hidrogenofosfato de sédio), seis coenzimas
que atuam como ativadores bioquimicos e aumentam a velocidade de restauragao tecidual (TPP, CoA,
FAD, NAD, NADP, UTP e dinucleotideo fosfatase), cinco acidos nucleicos que regulam e comandam a
sintese de proteinas, a glutationa, que é um agente redutor, e acido hialuronico (5mg/ml), cuja agao
higroscépica fixa grande quantidade de agua.

As vitaminas A, C, E e aquelas do complexo B siao importantes na regulagao e varredura dos radicais
livres, como cofatores enzimaticos na sintese de colageno, na hidratacio cutinea e no controle da
hiperproducao de melanina.l 1-19 O acido ascoérbico (vitamina C) é essencial na sintese de colageno e
participa do sistema de regeneragao do tocoferol (vitamina E), mantendo o potencial antioxidante
plasmatico.l5 A vitamina E protege os lipides de membrana da oxidagao.l | A vitamina K tem agao sobre
a microcirculagdo e atua como ligante para receptores esteroides.|8 Contém ainda aminoacidos e
polinucleotideos que favorecem a hidratagao e estimulam a atividade fibroblastica. Sédio, potassio, calcio
e magnésio agem como catalizadores de inumeras enzimas. O silicio organico induz a sintese de
colageno.19 O acido hialurénico semcrosslink, apesar de pouco estavel com meia-vida curta, atua como
hidratante epidérmico20 e dérmico, podendo estimular sua propria biossintese pelo fibroblasto, o que
explica seu efeito mais duradouro.2|

A aplicagao por via intradérmica, conhecida como intradermoterapia, € procedimento médico introduzido
na Franga por Pistor, em 1958, como uma forma de administragao de substancias com mecanismos de
acao bem estabelecidos e em baixas doses, diretamente na area a ser tratada, sem efeitos colaterais
importantes.22 E utilizada na Europa ha mais de 30 anos, com seguranca e bons resultados. Nesse caso
em particular, consiste na aplicagdo de substancias biocompativeis e absorviveis, com agdes ja
estabelecidas e necessarias para a varredura de radicais livres, hidratagao dérmica e para a elaboragao dos
constituintes da matriz extracelular pelo fibroblasto.

Portanto, a intradermoterapia com esse produto esta indicada nos casos de envelhecimento histolégico
leve a moderado, tanto intrinseco como de fotoenvelhecimento e como prevengao do envelhecimento
cutdneo. Esta contraindicada para o tratamento de rugas de expressao e de envelhecimento anatomico
facial como tratamento isolado, podendo ser utilizada como tratamento coadjuvante.

METODOLOGIA

Foi realizado no Ambulatério de Cosmiatria da disciplina de dermatologia da Faculdade de Medicina do
ABC estudo clinico monocéntrico, retrospectivo, nao comparativo, aberto para avaliar a eficacia do
tratamento de rejuvenescimento cutianeo com a associagao de antioxidantes, complexos vitaminicos,
aminoacidos, coenzimas e acido hialuronico sem crosslinking. O tratamento foi feito com cinco aplicagoes
intradérmicas superficiais e profundas do produto, com intervalos de |5 dias entre as trés primeiras e
mensais nas duas Ultimas. O estudo se desenvolveu de acordo com os principios éticos emanados pela
declaragao de Helsinki.



Critérios de inclusido

No estudo fez-se a avaliagdo de 30 pacientes com idade entre 40 e 55 anos, com sinais de
fotoenvelhecimento leve a moderado e que assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE), apos receber explicagoes completas sobre o produto, o que constitui uma rotina do Servigo. As
pacientes selecionadas utilizaram somente filtros solares durante o periodo de tratamento.

Critérios de exclusido

Menopausa, gravidez, amamentagao, distirbios de coagulacio e uso de anticoagulantes, historico de
reacoes alérgicas aos constituintes da formulagao, doengas sistémicas ou cutaneas que pudessem
interferir na avaliagao da eficacia do produto constituiram os critérios de exclusao.

Foram feitas fotos em posicao frontal e perfis direito (D) e esquerdo (E) para posterior comparagao; as
pacientes responderam a um questionario subjetivo de percepg¢ao da qualidade da pele através de
autoavaliagao, incluindo brilho, hidratagao, firmeza, rugas finas e aparéncia geral, dando notas de 0 a 10; o
médico aplicador também respondeu a um questionario predeterminado para avaliagao desses itens, com
notas de 0 a 10; as pacientes foram submetidas a exame ultrassonografico de pele em varias regides da
face sempre realizado pelo mesmo examinador, em laboratério especializado em radiologia (Laboratério
Cetrus, unidade Sao Paulo), com transdutor linear de 18MHz (Mylab 40TM - Esaote, Itdlia).

Técnica de aplicacao

Apos limpeza rigorosa, toda a face foi tratada, utilizando-se a via intradérmica, com associagao de
técnicas: a- ponto a ponto (Iml) com espagos de aproximadamente 5mm entre eles, com agulha de
mesoterapia, em angulo variavel de 30°a 60°, penetrando 2-4mm; b- nappage, em que sao feitas multiplas
punturas proximas, rapidas e superficiais (Iml); e c- intradérmica profunda com agulha 30G1/2, de quatro
a 7mm da superficie, injetando 0,0 ml por ponto nos sulcos nasogenianos e regioes mandibulares (I ml).

Foram realizadas cinco aplicagoes - dias 0, 15, 30, 60 e 90 - sempre seguidas de orientagiao as pacientes
no sentido de nao utilizar nenhum produto topico por pelo menos duas horas.

Avaliacao

Quinze dias apos a ultima sessao, foram aplicados novamente dois questionarios: um de percepgao de
eficacia clinica respondidos pelo médico aplicador e pela paciente com os itens do questionario inicial e
com notas de 0 a 10, e um para avaliagao de segurancga através da descrigao de efeitos adversos.

Foi realizado novo exame ultrassonografico de pele 30 dias apos a Ultima aplicagio nas dreas
preestabelecidas da face, além de novas fotos de frente e perfis D e E.

As fotos foram analisadas e comparadas por um investigador nao participante do estudo, que respondeu
também ao questionario anteriormente preenchido pelo médico aplicador. As ultrassonografias foram
analisadas e comparadas em termos de espessura e densidade dérmicas.

A andlise dos resultados de cada paciente levou em conta:

- a avaliagao individual da paciente com notas de 0 a 10 para os itens: brilho, hidratagao, firmeza, rugas
finas e aparéncia geral;

- as notas do médico aplicador para esses itens;

- a nota do avaliador para esses itens;



- os resultados das medidas ultrassonograficas de varios pontos da face.

RESULTADOS

As notas finais de resultados quanto a melhora, em cada um dos itens avaliados, dadas 30 dias apos a
ultima aplicagao pelas pacientes, médico aplicador e avaliador estao demonstradas na tabela |.

Em relagao a espessura dérmica, foram feitas as medidas através de ultrassonografia de 30mHz em
diversas areas da face no periodo anterior e apos |17 dias da primeira aplicagao. As medidas estao
exemplificadas nas figuras | A e B e figuras 2 A e B, em que a derme superficial é hipoecogénica (cinza) e
a derme profunda é ecogénica (branca). As medidas foram analisadas separadamente em suas respectivas
areas, como apresentadas nas tabelas 2 a 4.

Na analise estatistica foi aplicado o teste t pareado, sendo feita a medida da espessura da pele antes da
aplicagao do medicamento e depois das duas aplicagoes. Foram utilizados os seguintes parametros:

- HO ou hipotese nula determina que nao ha diferenga entre a espessura antes e apos a aplicagao;
- HI implica alteragao significativa entre a fase anterior as aplicagoes e a posterior.

O teste considerou uma distribuicao normal dos valores, sendo aplicado modelo bicaudal com alfa=
0,05%. Diante dos valores e determinando forca de 80%, o tamanho da amostra de 30 pacientes foi
considerado suficiente. As tabelas |, 2 e 3 mostram as medidas da derme ao exame ultrassonografico da
pele na pré-aplicagao e |5 dias apds a ultima aplicagao e os seus respectivos desvios-padrao. As medidas
foram realizadas na fronte, regiao periorbital D e E, regices malares D e E, sulcos nasogenianos (SNG) D
e E e regioes mandibulares D e E.

Os resultados da andlise estatistica das medidas obtidas através da ultrassonografia de pele demonstraram
que todas as areas estudadas apresentaram diferenca significativa apés a aplicagao, concluindo que no
periodo de trés meses a aplicagao do medicamento através da intradermoterapia modificou a espessura
da pele.

Portanto, as observagoes das pacientes, do médico aplicador e do observador cego tiveram notas que
variaram de 7 a 10, traduzindo respostas de boas a excelentes (Figuras 3 a 6).



Ficuras 1 A€ B: Ultrassonografia anterior e 17 dias apds. A derme esta
espessada de forma mais evidente na derme profunda (ecogénica- bran
ca) e demonstra a resposta positiva ao tratamento

FiguralAeB

Fiouras 2 A £ B: USG antes do tratamento e 117 dias apos. A derme esta
espessada de forma mais evidente na derme profunda (ecogénica - bran
ca) e demonstra a resposta positiva ao tratamento

Figura2AeB



Ficura 4: Pré e pds-aplicaco: observar a melhora da textura e das rugas finas

Figura 4

Fioura 5 Prée pﬁ;raplicaqén: observar a melhora do melasma

Figura 5



Figura 6: Pré e pds-aplicacio: observar a melhora das rugas e do brilho

Figura 6

TageLA 12 Notas atribuidas & melhora para cada um dos itens analisados, sendo © - nenhuma resposta, 1 a 4 - pouca melhora, 5 a 6 - melhora
moderada, 7 a 8 - boa melhora e 9 a 10 - excelente melhora, com a % de pacientes.

NOTA PACIENTE % APLICADOR % AVALIADOR %
BRILHO oa4 o o o
5a6 13,33 0 o
7a8 30 76,66 36,67
gaio 56,67 23,34 63,33
HIDRATACAO 0a4 o o o
cab 10 u] o
7a8 23,33 83,33 36,67
gato 66,67 16,67 63,33
FIRMEZA Da4 o o] o
536 6,67 o 0
;a8 33,33 90 36,67
ga10 ] 10 63,33
RUGAS FINAS oa4 13,33 20 o
5ab 26,67 40 W]
7ad 43,34 40 43,33
gaio 16,66 o 56,67
APARENCIA GERAL Da4 o 333 o
586 10 6,67 0
7a8 53,34 6o 50
LERD] 36,66 30 50

Tabela 1



TaseLA 2: MEDIDAS DE FRONTE, GRBMAS D E E

P FRONTE ORBITA D ORBITA E
Pré-aplicacio mm Pés-aplicagiomm  Desvio Pré Pés-aplicacio mm  Desvio Pré Pés Desvio
1 0,55 1,4 -0,85 0,43 1,7 1,27 0,59 2,2 -1,61
2 0,89 1,89 A1 0,64 1,74 1,1 1 1,31 -0,31
3 0,52 1,62 1,1 0,3 1,13 -0,83 0,51 1 0,49
4 0,63 1,6 0,97 0,94 1,7 -0,76 0,82 1,08 1,16
5 0,08 1,82 -0,84 1,4 1,62 -0, 22 0,39 1,87 1,48
6 0,72 02 1,3 1,1 1,74 -0,64 0,81 1,44 0,63
7 21 3.3 1,2 0,93 1,49 -0,56 0,85 2,08 1,23
8 0,73 1,78 1,05 0,6 1,3 -0,7 0,57 0,92 -0,35
9 0,34 1,58 1,24 0,74 1,16 -0,42 0,76 1,19 0,43
10 0,47 1,5 41,03 0,68 1,79 1,1 0,38 1,33 -0,95
" 0,6 14,73 1,13 0,9 1,43 -0,53 0,64 1,39 -1,25
1z 0,85 1,43 -0,58 0,55 1,83 1,28 0,34 1,01 -0,67
13 0,64 1,62 -0,98 0,76 2,51 1,75 0,72 1,27 -0,55
14 0,39 1,26 -0,87 0,68 1,1 -0,43 0,64 1,08 0,44
15 1 26 1,6 0,6 1,19 -0,59 0,59 1,15 -0,56
16 0,34 216 1,82 0,6 28 1,58 0,73 1,63 -0,9
17 1,9 1,65 0,25 0,7 2,05 1,35 0,89 1,46 -0,57
18 0,72 1,95 1,23 0,98 17 0,72 1 1,68 -0,68
17 0,95 219 1,24 1,15 1,84 -0,69 1,2 1,51 -0,31
20 0,72 1,47 0,75 0,47 1,85 -1,38 0,51 1,46 -0,95
1] 0,42 1,69 1,27 0,55 1,03 0,48 0,65 1,5 -0,85
22 07 2,35 1,55 0,6 1,32 -0,72 0,52 1, 1,19
23 0,59 1,9 1,31 0,72 0,95 0,23 0,6 1,41 -0,81
24 0,81 1,73 -0,92 0,94 1,57 -0,63 0,85 1,38 0,53
25 0,56 1,53 0,97 0,55 1,74 119 1 L5 0,5
26 0,47 1,58 1,11 077 1,48 0,71 0,55 1,28 -0,73
27 0,52 1,89 1,37 0,85 1,48 -0,63 1 1,43 0,43
28 o8 1,96 1,16 0,34 1,89 1,55 0,95 3,45 1,5
29 0,34 1,21 -0,87 0,55 1,14 0,59 0,6 1,33 0,73
30 0,67 1,89 1,22 0,89 1,63 -0,74 0,77 1,57 -0,8
Média 1,076 Média 0,846 Média 0,783
Variancia 0,130135172 Variancia 0166707586 Variancia 0,131621
Desvio-padrio 0,360742529 Desvio-padrio 0,408298403 Desvio-padrio  0,368998178
Tabela 2

TaseLA 3: Medidas de regides malares D e E e sulcos nasogenianos (SNG) D e E

P MALAR D MALARE SNG D SNGE
Pré Pés Desvio Pré Pés Desvio Pré Pés Desvio Pré Pos Desvio
1 0,56 1,76 1,2 0,64 1,84 =1,2 1,4 2,5 1,1 233 2,8 0,5
2 1,6 1,66 -0,04 1,8 1,62 0,18 0,7 1,98 -1,28 1,8 25 0,35
3 1,26 0,44 0,47 1,35 -0,88 1,88 2,m 0,13 1,8 34 -1,61
4 0,47 1,74 1,27 0,55 1,66 1,11 47 2,63 -0,93 1,4 1,8 1,4
g 0,72 2,01 1,29 0,76 1,63 -0,87 1,3 3.4 2,1 0,39 2,86 2,47
& 1,3 1,97 -0,67 1,1 1,74 -0,64 1,6 3,66 -2,06 1,8 4,3 2,33
7 1,8 2,4 -0,6 1,54 2,25 =0,71 24 3 0,7 2 2,6 -0,6
3 1,54 1,94 -0,4 0,64 1,6 -0,86 %1 2,48 1,38 1,3 1,89 0,59
9 1,55 16 -0,05 1 1,33 0,33 L,z 2,59 0,39 28 503 2,13
o 1,60 1,86 0,17 042 2,07 1,65 2.4 3,24 1514 1 334 2,34
" 2,4 1,56 0,84 2,1 1,7 0,39 2,1 3 0,9 1,8 2,6 -0,8
12 0,55 1,8 1,25 0,72 1,65 0,93 1,5 3,09 1,59 23 3,32 1,02
13 0,85 1,77 0,92 1,3 1,59 0,29 1,4 2,67 1,27 1,4 2,83 1,43
4 1,4 1,65 -0,24 1,41 1,32 0,09 1,51 2,69 1,18 21 2,75 -0,65
15 1,62 26 -0,08 1,68 1,55 0,13 2,76 3,02 -0,26 31 2,52 0,58
B 1,1 2,33 1,23 0,76 1,73 -0,97 1,73 2,01 -0,28 0,9 2,22 1,32
17 1,66 1,50 0,06 1,1 1,49 -0,39 0,77 2,48 1,71 1,2 3 -1,8
18 0,68 1,54 -0,86 0,56 1,53 -0,97 1,8 2,43 -0,63 1,38 3,24 -1,86
19 1.1 1,82 -0,72 %1 1,71 -0,61 17 2,16 -0,46 1,7 1,68 0,02
0 1,3 1,91 -0,61 0,89 1,75 -0,86 0,98 1,91 0,93 17 2,7 -1
b3 1,72 1,88 -0,16 118 1,76 -0,58 1,3 2,67 1,37 1,7 2,84 1,14
2z 1,52 21 -0,58 1,11 1,86 -0,75 1 4,2 -1,99 iy ! 0,7
23 0,38 146 -1,08 0,51 1,15 -0, 64 17 3,01 1,31 1,9 3,09 1,19
24 1,31 1,97 -0,66 0,64 1,55 -0,91 2,39 2,77 -0,38 22 1,88 0,32
25 073 1,97 1,24 047 1,35 -0,88 2 2,93 -0,93 11 3,6 2,5
26 0,81 1,37 -0,56 0,85 1,38 0,53 1,8 2,62 -0,82 1,4 34 -2
27 1,3 2,5 1,2 0,77 2,19 1,42 1,3 2,28 -0,08 1,4 2,4 -1
28 0,72 .77 -1,05 0,52 1,84 1,32 1,6 2,25 -0,65 1,4 3,44 -2,04
29 o6 1,61 1,01 0,93 1,05 0,12 2,1 2,53 -0,43 1,2 1,96 -0,76
30 2,23 217 0,06 1,63 1,58 0,05 2,06 3,15 -1,00 31 2 1
Média -0,650666667 Média -0,656 Média -1,012333333 Média 1,077
Varidgncia 0,271447816 Variancia 0,249369655 Variancia 0,288577126 Variancia 0,932311379
Desvio-padrio 0,521006541 Desvio-padrdo  0,499369257 Desviopadrao 0,537007566 Desvio-padrio 0,965562727

Tabela 3



Taseia 4 Medidas das regides mandibulares D e E

P MANDIBULAR D MANDIBULAR E

Pré Pas Desvio Pré Pés Desvio
1 0,51 1,13 0,62 0,51 1,3 0,79
2 0,43 1,24 0,81 0,51 1,36 -0,85
3 0,26 0,87 0,61 0,32 1,14 0,82
4 0,43 1,92 1,49 0,56 1,66 1,1
5 0,39 1,56 1,17 0,43 1,44 1,01
] 0,47 1,83 1,36 0,9 1,51 -0,61
7 0,35 2,02 1,67 0,68 1,98 1,3
8 0,52 1,2 0,68 0,47 1,12 -0,65
9 0,6 1,38 0,78 0,47 1,01 0,54
10 0,51 1,03 1,52 0,34 1,26 -0,92
1 0,55 1,35 0,8 0,38 1,61 1,23
12 0,56 1,23 0,67 0,43 1,41 0,98
13 0,25 1,42 1,17 0,43 1,32 0,89
14 0,39 1,05 0,66 0,81 1,36 0,55
15 0,65 1,64 0,99 0,48 1,6 1,12
16 0,37 1,45 1,08 0,41 1,59 1,18
17 0,47 1,42 0,95 0,47 1,58 1,1
18 0,55 1,7 1,15 0,42 1,26 0,84
19 0,43 1,66 1,23 0,43 1,4 0,97
20 0,68 1,3 0,62 0,72 1,33 0,61
3| 0,51 1,5 0,99 0,47 1,55 1,08
22 0,42 1,7 -1,28 0,55 1,66 1,1
23 0,59 1,2 0,61 0,55 1,1 -0,55
24 0,47 0,85 0,38 0,49 0,47 0,02
15 0,73 1,5 0,77 0,6 1,39 0,79
26 0,34 1,37 1,03 0,34 1443 1,09
27 4 1,74 0,74 1,2 1,87 0,67
28 0,34 1,45 1,1 0,51 1,57 1,06
29 0,42 0,97 0,55 0,6 1,03 0,43
30 0,26 1,97 1, 71 0,38 1,17 -0,79

Média 0,973333333 Média 0,854

Varianda 0,122664368 Varidancia 0,08128276

Desvio-padrio 0,350234732 Desvio-padrao 0,284830258

Tabela 4
DISCUSSAO

Os sinais clinicos do envelhecimento cutaneo sao o resultado das alteragdes que a pele sofre sob a
influéncia da radiagao UV, do meio ambiente como a polui¢ao, dos habitos alimentares e de vida, como o
tabagismo e o estresse, dos niveis hormonais e da genética. A perda de brilho e a flacidez, o
ressecamento e o aparecimento de rugas finas sio os primeiros sinais do envelhecimento que levam
muitas pacientes a buscar tratamento. Nesses casos, a melhora da hidratagao e o aporte de nutrientes
muitas vezes se tornam as medidas mais efetivas e de resultados mais duradouros.

Apesar de o tratamento com com intradermoterapia ser utilizado na Franga ha mais de 30 anos, seus
resultados continuam sendo questionados, pois nao existem estudos comparativos de antes e apos
aplicacdo que comprovem sua real efetividade. Varios autores colocam em ddvida a melhora clinica com
tal tratamento.24

O objetivo deste estudo foi analisar e confirmar ou nao os beneficios do tratamento de rejuvenescimento
cutdneo com associagao de antioxidantes, complexos vitaminicos, aminoacidos, coenzimas e acido
hialuronico sem crosslinking, através da opiniao das pacientes e do médico aplicador, levando-se em conta
brilho, hidratagao, textura e aspecto geral da pele das pacientes com sinais clinicos leves a moderados de



foto envelhecimento. A andlise das fotos feitas antes, durante e apos o tratamento também reforga a
analise critica a que o estudo se destina.

A ultrassonografia da pele com o transdutor de I8MHz se mostrou excelente forma de avaliagao de
espessura epidérmica e dérmica, como visto nas fotos apresentadas, devido a sua alta resolugao,
facilitando assim a realizagdo de estudos que visem a andlise da espessura de pele, uma vez que a
realizagao de biopsias de pele sempre constituiu grande dificuldade a ser transposta, pois as pacientes nao
costumam estar dispostas a se submeter a exames que deixem cicatrizes.

O estudo ultrassonografico demonstrou na maior parte das pacientes aumento da espessura dérmica e
rearranjo dérmico com a reorganizagao de fibras, o que explica a melhora da textura cutanea, das rugas
finas e das cicatrizes de acne observada em uma das pacientes.

A andlise estatistica demonstrou que 30 pacientes (n=30) é numero adequado para avaliar a efetividade
do tratamento e a andlise das medidas ultrassonograficas nos periodos antes e depois do tratamento;
mostrou também que houve realmente melhora na espessura dérmica com as injegoes intradérmicas do
composto que associa antioxidantes, complexos vitaminicos, aminoacidos, coenzimas e acido hialuronico
sem crosslinking.

As médias das notas atribuidas pelas pacientes, pelo médico aplicador e pelo avaliador cego nos
questiondrios aplicados demonstraram que a maior parte das pacientes tratadas com injegoes
intradérmicas superficiais e profundas (intradermoterapia) do composto ficou bastante satisfeita com o
tratamento. Um dado que chamou a atengao foi que varias pacientes portadoras de melasma relataram
sua melhora com o tratamento.

Quanto a seguranga, o levantamento demonstrou que nao houve a ocorréncia de efeitos colaterais
importantes além da formagao de pequenos hematomas de rapida resolugao. A dor na aplicagao nao foi
empecilho para a realizagao do tratamento.

CONCLUSAO

Como com relagao a qualquer outra técnica, é importante a analise dos beneficios, seguranga, eficacia e
padronizacao da intradermoterapia para sua indicagao como forma de tratamento. A escolha adequada
dos pacientes nos parece fundamental para seu resultado. Sua melhor indicagio parece ser para as
pacientes com sinais iniciais de fotodano, que apresentam desidratagao cutanea leve a moderada e
formacao de rugas finas. Sugerimos que mais estudos sejam realizados para avaliar sua eficacia no
tratamento do melasma.

Neste estudo observou-se que o aporte de antioxidantes (vitaminas C, E e glutationa), nutrientes
teciduais na forma de vitaminas (C, E, e do complexo B), coenzimas, acidos nucleicos, aminoacidos e
acido hialurénico sem crosslinking demonstrou ser realmente efetivo para a melhora da espessura dérmica
e para a reorganizagao das fibras, culminando com a melhora dos sinais leves a moderados de fotodano.
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