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RESUMO

Embora o envelhecimento seja um processo natural que acomete todos os individuos sem
distingdo, a necessidade de se enquadrar aos padrdes de beleza atuais faz com que seja cada vez
maior a procura por tratamentos que reduzam seus efeitos. Dentre as  principais técnicas
utilizadas para rejuvenescimento facial esta a intradermoterapia, que consiste em aplicar
pequenas quantidades de substancias ativas diretamente ao local a ser tratado de forma répida,
eficaz e sem grandes riscos. Existe uma gama de ativos disponiveis 0s quais podem ser
utilizados individualmente ou em conjunto formando as chamadas “melanges”. Nesse sentido,
este estudo objetivou descrever a utilizacdo da técnica de intradermoterapia para
rejuvenescimento facial, apontando os principais ativos utilizados. Para isto, desenvolveu-se
uma revisdo de literatura narrativa cuja pesquisa bibliografica foi realizada nos idiomas
portugués e inglés considerando principalmente publicacdes entre os anos de 2002 e 2017.
Concluiu-se que a intradermoterapia é uma técnica extremamente eficaz para o
rejuvenescimento facial e que existe um ndmero muito grande de ativos que podem ser
utilizados, porém, sdo necessarios mais estudos no sentido de comprovar sua eficacia e
seguranca.

Palavras-chave: Envelhecimento. Mesoterapia. Rugas. Skinboster.



ABSTRACT

Although aging is a natural process that affects all people without distinction, the need to
conform to today's standards of beauty increases the search for treatments that reduce its effects.
Among the main techniques used for facial rejuvenation is the intradermal therapy, which
consists in applying small amounts of active substances directly to the place to be treated
quickly, effectively and without great risks. There is a range of assets available which can be
used individually or together forming the so-called melanges. In this sense, this study aimed to
describe the use of the intradermal therapy technique for facial rejuvenation, pointing out the
main assets used. For this, a review of narrative literature was developed whose bibliographic
research was conducted in the Portuguese and English languages, mainly considering
publications between the years of 2002 and 2017. It was concluded that intradermal therapy is
an extremely effective technique for facial rejuvenation and that it exists a large number of
assets that can be used, however, more studies are needed to prove their effectiveness and
safety.

Keywords: Aging. Mesotherapy. Wrinkles. Skinbooster.
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INTRODUCAO

Entende-se por envelhecimento um processo biologico no qual ocorrem alteragfes das
caracteristicas morfoldgicas e fisiologicas no organismo vivo ao longo do tempo (JECKEL
NETO & CRUZ, 2000). E um processo complexo que implica em alteracdes moleculares que
ocorrem ao nivel celular, histolégico e anatdbmico e tem como uma das suas mais ébvias
manifestacdes as alteracdes na pele (MENDELSON & WONG, 2012). O envelhecimento
cutaneo € um processo degenerativo e insidioso que inevitavelmente atinge todos os seres
humanos e é induzido por mdaltiplos fatores, incluindo genéticos e ambientais
(MAKRANTONAKI & ZOUBOULLIS, 2007).

A reducdo dos niveis hormonais e diminuicdo das fibras colagenas e espessura
epiderme-derme promove um aumento da sensibilidade e surgimento de manchas e rugas. A
formacdo de rugas, pele mais aspera, reducdo da elasticidade e firmeza da pele do rosto sdo 0s
sinais mais expressivos do reflexo da idade bioldgica (GIACOMINI & REIN, 2004).

Com o passar dos anos, a sensacdo de desconforto com as préprias imperfeicdes
tende a crescer e as marcas do envelhecimento causam uma insatisfacdo em relacdo a imagem,
0 que promove a busca por tratamentos estéticos (GRACINDO, 2015). E cada vez maior 0
interesse das pessoas por uma pele jovem e isenta de imperfei¢des, 0 que tem estimulado 0s
pesquisadores da area cosmética em conhecer 0s mecanismos responsaveis, bem como as
principais alteracbes morfo-histoldgicas causadas durante o processo de envelhecimento
cutaneo para o desenvolvimento de novas técnicas e substancias eficazes para este fim
(HATZIS, 2004).

Em levantamento realizado no ano de 2015, o Brasil figura como o segundo pais
com maior nimero de procedimentos estéticos ndo cirdrgicos, atras apenas dos EUA, sendo
gue em ambos 0s paises, mais de 80 % das técnicas realizadas sdo direcionadas ao
rejuvenescimento (ISAPS, 2016).

Um dos tratamentos mais efetivos e frequentemente utilizados para os efeitos do
envelhecimento tecidual é a intradermoterapia, uma técnica minimamente invasiva que consiste
na aplicacdo de micro injecGes dérmicas de ingredientes ativos na camada superficial da pele
correspondente a area a ser tratada (MAGGIORI, 2004; MAMMUCARI, 2013).

Existe uma gama de ativos conhecidos e aprovados pelos 6rgdos reguladores para
uso neste tipo de procedimento, incluindo vitaminas, aminoacidos que agem diretamente na
sintese de colageno e elastina, minerais que atuam em centenas de reagdes enzimaticas e sao

essenciais as funcbes celulares, coenzimas que funcionam como ativadores bioquimicos e



aumentam a velocidade de restauracdo tecidual, acidos nucleicos que regulam e comandam a
sintese de proteinas, substancias hidratantes, dentre outras (OLIVEIRA ET AL, 2013)

Conhecer os principais ativos e selecionar os que promovem uma agdo mais efetiva
é importante no sentido de obter uma melhor resposta ao tratamento, reducdo de tempo e
diminuicdo de custos ao cliente, gerando um consequente aumento na satisfagdo, dai a
importancia do presente estudo.

Este trabalho baseou-se em uma revisdo de literatura narrativa cuja pesquisa
bibliografica foi realizada mediante a busca de textos em livros, manuais impressos e
eletronicos e busca eletronica de artigos nas bases de dados, a partir do uso das palavras-chave:
envelhecimento, mesoterapia, rugas e skinboster, nos idiomas portugués e inglés A pesquisa
considerou artigos, livros e publicacdes principalmente entre os anos de 2002 e 2017, excluindo
os estudos que ndo abordavam assuntos relacionados ao tema. Com avaliacdo critica
identificou-se os trabalhos validos para inclusdo na revisao.

Este estudo tem como objetivo principal descrever a utilizacdo da técnica de
intradermoterapia para rejuvenescimento facial e como objetivos especificos entender o
processo de envelhecimento, citar as técnicas realizadas para rejuvenescimento, entender a
utilizacdo da intradermoterapia apontando os principais ativos utilizados para rejuvenescimento

facial.
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1 PROCESSO DE ENVELHECIMENTO

O envelhecimento é definido como um conjunto de alteragdes dindmicas e
progressivas que envolvem aspectos bioldgicos, psicologicos e sociais e esta relacionado ao
tempo de vida do individuo. De acordo com a Organizagdo Mundial de Saude, biologicamente,
é resultado de um acumulo de danos moleculares e celulares gerando uma reducéo das reservas
fisioldgicas e declinio geral da capacidade intrinseca (SANT’ANNA, 2003; WHO, 2015).

De acordo com Sant’anna (2003), mesmo dentro de um mesmo grupo social ¢
expostos as mesmas variaveis ambientais, as respostas ao envelhecimento variam de individuo
para individuo, de 6rgdo para 6rgdo, dada a gama de variaveis que compdem o processo. Um
dos exemples de 6rgdos mais importantes do corpo € a pele.

A pele é 0 maior 6rgdo do corpo humano. Atua como um revestimento
complexo e heterogéneo com diversas funcgdes, dentre elas protecdo, termorregulacéo e defesa.
E constituida por 3 grandes camadas de tecidos: uma camada externa denominada epiderme, a
derme ou camada intermediaria e mais internamente a hipoderme (BENY, 2000; LEONARDI,
2004).

A epiderme é composta por uma camada externa, ndo vidvel, denominada estrato
cérneo. Esta camada funciona como a principal barreira do corpo e ndo é tdo afetada pela idade,
apesar de ser mais facilmente rompida que quando jovem. Internamente a epiderme viavel
consiste principalmente em queratindcitos, pequenas populacbes de células de Langerhans,
melanadcitos e células de Merkel (ESCOFFIER, 1989).

A derme consiste predominantemente em tecido conjuntivo (por exemplo, colageno
e elastina), mas também contém apéndices incluindo glandulas sudoriparas e unidades
pilossebaceas, bem como vasos sanguineos e nervos. As fibras de colageno dao a pele sua
resisténcia a tracdo, enquanto que as fibras de elastina contribuem para a elasticidade e
resiliéncia (FARAGE, 2007).

Os fibroblastos, principais componentes celulares da derme, desempenham um
papel fundamental na produgdo e manutencao do tecido conjuntivo extracelular, que € crucial
para manter a aparéncia jovem da pele. A disfuncdo dos fibroblastos e a reducéo da atividade
biossintetica deles séo fatores importantes envolvidos nos processos de envelhecimento da pele.
Com o envelhecimento, ha uma diminuicdo no numero dessas células e uma consequente
diminuicdo na producdo de &cido hialurénico, coldgeno e outros componentes da matriz
extracelular produzidos por elas, bem como um aumento na producéo de enzimas responsaveis
pela fragmentacdo do colageno (FARAGE et al, 2013; FISHER et al, 2008; VARANI, 2010)
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O coléageno é a proteina mais abundante do corpo. Como o principal componente
estrutural da derme, confere forca e suporte para a pele. As alteracbes no colageno
desempenham um papel fundamental no processo de envelhecimento. O colageno esta disposto
em feixes, que em adultos jovens, sdo organizados para facilitar a extensdo e posterior retorno
ao estado de repouso através de fibras elasticas entrelacadas. Com o envelhecimento eles
tornam-se mais densos, porem menos extensiveis, tornando-se fraco, desorganizado e menos
soluvel (BAUMANN, 2007)

A pele humana é excepcionalmente rica em fibras elasticas que variam em sua
densidade de acordo com a regido e que exibem numerosas alteracGes relacionadas com a idade
e exposicdo a raios ultravioleta, entre elas degradacéo de fibras elasticas e localizagdo anormal
da elastina na derme superior da pele foto-danificada. A maioria das fibras de elastina parece
anormal aos 70 anos de idade, inclusive nos sitios protegidos pelo sol. Enquanto a recuperagéo
da depressdo mecanica, que leva apenas minutos em pele jovem, pode prolongar-se para mais
de 24 horas nos idosos (YAAR, 2007).

Outro importante componente da pele, o acido hialurdnico (AH), composto que atua
na hidratacdo e manutencdo da estrutura tecidual, também sofre alteracdo de volume com o
passar do tempo. Na derme, o AH permanece intrinsecamente estavel com a idade, no entanto,
na regido epidérmica diminui acentuadamente (ELSNER; MAIBACH, 2005).

Segundo a natureza dos fatores desencadeantes, o envelhecimento cutaneo pode ser
classificado em intrinseco ou extrinseco (TZAPHLIDOU, 2004).

O intrinseco, também denominado natural, verdadeiro ou cronoldgico, ocorre
devido a influéncia genética, alteracGes bioquimicas e biolégicas com o avancar da idade e é
cumulativo e comum a todos os 6rgdos do corpo. (MOI, 2004).

Os fatores intrinsecos consistem em propriedades inerentes de extensibilidade,
elasticidade e tensdo que sdo associadas com 0s componentes bioestruturais da pele (colageno
dérmico e tecidos elasticos). Com a idade, ocorre um aumento do cross-linking do colageno,
tendo seu volume e elasticidade reduzidos. As fibras elasticas sdo responsaveis por manter a
tensdo estatica da pele e pela restauracdo do coldgeno deformado ao estado original. Com a
idade estas estdo sujeitas a deterioracéo estrutural e funcional, perdendo progressivamente a
habilidade para retornar ao comprimento original, o que redunda na perda da firmeza da pele
(SALASCHE et al, 1988).

Outro exemplo de mecanismo intrinseco do envelhecimento descrito por Bagatin
(2008) é o encurtamento e rompimento dos telémeros, que sdo repeticdes de pares de bases de

DNA na porcéo final dos cromossomos.
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J4 o envelhecimento extrinseco ocorre em decorréncia da exposi¢do a fatores
ambientais como sol, tabagismo, ma alimentacdo, uso de alcool, entre outras condicBes
(PESSA, 2011). Também entre os fatores extrinsecos esta o fato de que os musculos da
expressao facial se inserem diretamente na pele, conferindo uma tensao continua mesmo em
repouso, o que ao longo do tempo produz um alongamento do colageno na direcdo da tracdo
muscular.

Com a idade, a pele perde elasticidade, este alongamento comeca a ser notado,
sendo a pele redundante direcionada aos sulcos e ritides. As rugas lineares resultam da unido
de multiplas fibras do sistema musculoaponeurético superficial (SMAS) com a derme,
alongando a pele e reduzindo a tensdo na dire¢do do movimento dos musculos faciais. As linhas
de tensdo da pele sdo perpendiculares a soma dos vetores de forca da acdo muscular. A
diminuicdo da tensdo, o aumento do alongamento das fibras de colageno e a progressiva
diminuicdo do tecido elastico criam essas linhas que se exacerbam com a idade progressiva
e/ou com o dano solar. Dessa forma, tais fatores em conjunto levam ao aumento da flacidez
cutdnea e a “sobra” de pele na face ¢ no pescogo (SALASCHE et al, 1988).

Outro fator desencadeante do envelhecimento extrinseco da pele é a glicacéo,
resultado de uma ligagdo cruzada e ndo enzimatica entre uma molécula de glicose e outra de
proteina rigida. Influenciado por altas taxas de glicose no organismo, este fenémeno pode ser
acompanhado visualmente através do aparecimento de rugas principalmente na regido da face.
(SOUZA et al, 2012)

Segundo Young (2006) a constante exposicao solar desprotegida, ou seja, 0
fotoenvelhecimento, que acomete principalmente rosto, pescogo e maos €, de longe, a maior
fonte de envelhecimento extrinseco, responsavel por mais de 80% do envelhecimento da pele
facial. Os primeiros sinais de envelhecimento extrinseco (em locais expostos) podem ser vistos
ja aos 15 anos de idade em caucasianos de pele clara, enquanto as mudangas em locais nao
expostos ndo sao evidentes até 30 anos.

As mudancas estruturais decorrentes do processo de envelhecimento da face estdo
relacionadas com ac¢do muscular, flacidez da pele, perda da sustentagdo dssea e diminuigdo do
volume dos compartimentos de gordura faciais, que, com o passar dos anos, geram alteracoes
em seu contorno, a “quadralizacdo facial”, processo que faz com que a forma da face se
transforme com o passar do tempo, de um trapézio invertido, na juventude, em um quadrado.
(COIMBRA et al, 2014).

Por volta dos 30 anos em diante 0 excesso pele nas palpebras superiores é

perceptivel, levando a uma aparéncia de ptose nas palpebras superiores. Alem do que, a pele
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também torna-se frouxa em torno dos cantos do olhos, comumente referidos como "pés de
galinha". Por volta dos 40 anos, o sulco nasolabial (sulcos da asa do nariz até o canto da boca)
Ficam claramente marcados, assim como as linhas de expresséo transversais na testa e linhas
verticais entre as sobrancelhas. Por volta dos 50 anos, faixas horizontais de platysma tornam-
se mais visiveis, os lados laterais do bochechas, bem como a ponta do nariz comecam a
prolapsar. Com a idade entre 60 e 80 anos, hd um adelgacamento progressivo da pele e
subcutaneo tecido devido a atrofia, rugas sdo mais pronunciadas, e a pele fica flacida (SIMIC-
KRSTIC et al, 2014; WYSONG et al, 2014).
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2 TECNICAS DE TRATAMENTO PARA REJUVENESCIMENTO

Devido ao fato de que a satde da pele e a beleza sdo considerados um dos principais
fatores que representam o "bem-estar geral” e a percepcdo de "saude” em humanos, varias
estratégias antienvelhecimento foram desenvolvidas incluindo medidas preventivas, estratégias
cosmetoldgicas, agentes terapéuticos topicos e sistémicos e procedimentos invasivos.

Uma das técnicas utilizadas para rejuvenescimento é a carboxiterapia, que consiste
na infusdo de gas carbdnico na regido a ser tratada, de forma controlada, através de
equipamentos especificos (CORREA et. al. 2008). O tratamento é de facil aplicacdo e tem risco
minimo, porém ¢é contraindicado em casos de hipertensdo arterial descompensada, lesbes
ulcerosas na regido, gravidez e em pacientes oncoldgicos (GOLDMAN et.al., 2006).

A aplicacdo do gas gera um descolamento do tecido com consequente vasodilatacao
e estimulo do processo de cicatrizacdo, aumentando a producdo de colageno, elastina,
fibronectina, glicosaminoglicana e proteases (MALDEBAUM; SANTIS, 2003). Quando ocorre
a remodelacéo do tecido, ltima fase da cicatrizacdo, a regido da aplicacédo sofre uma retracgéo,
diminuindo a intensidade da flacidez e das rugas na pele (CARVALHO; ERAZO; VIANA,
2006).

Outra forma de tratar os efeitos do envelhecimento é fazendo uso da toxina
botulinica. Seu uso é considerado néo cirdrgico, minimamente invasivo, tendo a vantagem de
ser um procedimento estético terapéutico temporario, que possibilita um controle maior dos
resultados e consequéncias, com baixa frequéncia de efeitos adversos (MARTINS et al, 2016).

A toxina botulinica € uma exotoxina produzida em 7 sorotipos (A-G) por uma
bactéria Gram-positiva e anaerobica, o Clostridium botulinum. A toxina botulinica A é
considerada a mais potente e com maior duragdo no uso estéetico, sendo um método efetivo e
seguro no tratamento das rugas (MARTINS et al, 2016). No tratamento do fotoenvelhecimento
facial € aplicada estrategicamente em pontos de masculos faciais para a diminuicao das rugas
dindmicas, evitando a formag&o das rugas estaticas. (AOKI, 2004).

Seu mecanismo de acéo é através da desnervacdo quimica temporaria de muasculos
esqueléticos por bloqueio da liberagdo mediada por Ca?+ de acetilcolina das terminacGes
nervosas de neurdnios motores alfa e gama (jungdo mioneural), produzindo um
enfraguecimento dose-dependente, temporario da atividade muscular tornando os muasculos ndo
funcionais sem que haja efeitos sistémicos. Entretanto acredita-se que o musculo inicia a
formagc&o de novos receptores de acetilcolina. A medida que o axdnio terminal comega a formar

novos contatos sindpticos, hd um reestabelecimento da transmissé@o neuromuscular e retorno
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gradual a funcdo muscular completa, geralmente com efeitos colaterais minimos (BACHUR,
2009; ROJANKOVIC, 2004).

Complementando o tratamento com toxina botulinica ou como alternativa para
suavizar rugas, 0 preenchimento funciona como uma Otima opcdo. Os preenchedores sdo
substancias biocompativeis injetadas na pele com objetivo de corrigir disfuncBes estéticas
(ALSTER; WEST, 2000). A substancia mais comumente utilizada para preencher é o &cido
hialurénico (AH).

O AH é um polissacarideo glicosaminoglicano que também pode ser encontrado na
matriz extracelular da pele e, por possuir alta densidade de cargas negativas, é altamente
hidrofilico estabelecendo a hidratacao, fluidez, estabilizacéo e preenchimento tecidual. Devido
a sua biocompatibilidade, sdo raras as situacGes de rejeicdo do organismo e as possiveis reacdes
adversas ap0s 0 uso sdo pequenos hematomas ou equimoses e edemas, que regridem
progressivamente e tem curta duracdo (BRODI, 2005; CHAN; GRAY; TITZE, 2001; LOWE
et. al., 2001; VIANA, OSAKI; CARRIELO, 2011).

E possivel aplicar o AH para corre¢do de sulcos infraorbitais conhecidos
como olheiras, sulco nasogeniano (“bigode chinés”), aumento e contorno de volume labial,
projecao de queixo, contorno mandibular, eliminacéo de rugas faciais, corre¢do nasal e aumento
do zigomatico, entre outras aplicacdes. Em média, a durabilidade do AH injetavel é de 6 a 12
meses, sendo necessaria nova aplicacdo apds este periodo (ERAZO et al, 2009; VIANA,
OSAKI; CARRIELO, 2011).

Outra opcdo bastante utilizada quando se fala em rejuvenescimento séo os peelings
quimicos. A classificacdo dos peelings quimicos mais utilizada se da de acordo com a
profundidade das camadas da pele que atingem, os muito superficiais tratam a camada cdrnea
e granulosa, os superficiais atingem a epiderme, os peelings médios atingem a derme papilar e
os profundos chegam até a derme reticular. Com excecdo do peeling de fenol, classificado como
profundo, os peelings quimicos sdo procedimentos simples; porém, a ma orientagdo dos
pacientes pode levar a diversos danos, como a hiper e hipopigmentacéo decorrente da exposicao
a luz solar sem o uso de protetor solar logo ap6s o procedimento, que podem ser tratados com
mais realizacOes de peelings quimicos. Rea¢fes comuns sdo eritema, edema e ardor intensos
(VELASCO et al, 2004; YOKOMISO et al, 2013).

Dentro da biomedicina estéetica, varios sdo 0s recursos que podem ser utilizados
com o objetivo de promover rejuvenescimento na area da face. Um dos mais completos é a

intradermoterapia.
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3 INTRADERMOTERAPIA

3.1 DESCRICAO

A intradermoterapia € um procedimento minimamente invasivo introduzido na
Franca por Pistor em 1958. Também conhecida como mesoterapia (do grego “mesos” — meio
— ¢ “therapéia” — tratar clinicamente), ou seja, “injetar na camada média da pele”, consiste em
administrar substancias com mecanismos de acdo bem estabelecidos (tais como acido
hialurénico, vitaminas, antioxidantes, enzimas, humectantes, ...) por via intradérmica e em
baixas doses, diretamente na area a ser tratada (OLIVEIRA, 2013).

Muitos cremes e tratamentos topicos para a pele sao limitados pela pobre penetracao
dos ingredientes. As injecbes mesoterdpicas promovem um efetivo transporte dessas
substancias diretamente para a area a ser tratada,

Vaérios estudos descrevem a técnica, porém, ndo existe um padrdo metodoldgico
entre eles. Em comum, é descrito que a intradermoterapia pode ser realizada com apenas uma
substancia ativa ou uma mistura de varias, produto final denominado “melange”. Quanto a
profundidade da agulha, esta ndo pode penetrar mais de 4mm, por isso a indicagéo de aplicacéo
com agulha de Lebel, que possui o bisel com 4mm de comprimento. (HERREROS, 2011).

Quanto a técnica de aplicacdo, a mesoterapia pode ser dividida em intraepidérmica,
papular, Nappage ou ponto a ponto. A técnica intraepidérmica envolve a colocacdo de pequenas
quantidades do medicamento dentro da epiderme. E simples, indolor e ndo ha sangramento.
Esta técnica é util para pacientes com baixo limiar de dor e é ideal para o rejuvenescimento
facial. A técnica papular envolve injetar o medicamento na juncéo dermoepidérmica. E (til para
o0 tratamento de rugas e alopecia e € a técnica usada para 0 mesobotox. Nappage € quando as
injecbes sdo dadas a uma profundidade de 2-4 mm em um angulo de 30-60 °. E usada
principalmente no couro cabeludo e no tratamento da celulite. Ponto-a-ponto € uma injecéo
precisa e Unica na derme profunda. E usado principalmente para reducio de gordura (MAYA,
2007).

Com o objetivo de estimular a capacidade biossintética dos fibroblastos, aumentar
a producao de colageno e elastina e fornecer moléculas essenciais ativas para a melhoria da
constituicdo da pele, a intradermoterapia € um coringa quando se fala em rejuvenescimento
facial (CHOI et al, 2012; GRAND-VICENT, 2017).
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3.2 INDICACOES

De acordo com os ativos utilizados e a regido de aplicacdo, a intradermoterapia
pode ser empregada para diversos fins.

Em aplica¢Bes corporais, a literatura cita grandes resultados na reducéo de vérias
disfunces estéticas. Segundo MAMMUCARI (2011), a mesoterapia é bastante efetiva no
tratamento da lipodistrofia ginoide, popularmente chamada de celulite. Seu estudo experimental
utilizando ingredientes individuais de mesoterapia sugere varios mecanismos, incluindo
lipdlise, melhoria do tecido conjuntivo e aumento da circulacédo, o que pode melhorar a celulite.

A intradermoterapia também mostra grandes resultados quando aplicada para
tratamento de gordura localizada e reducéo do didametro da circunferéncia corporal. Em estudo
realizado por Kultubay (2011) com uma amostra de 75 mulheres, observou-se que 96% delas
apresentaram uma reducdo de circunferéncia corporal ap6s o tratamento por via intradérmica
com melhora bastante significativa do percentual de gordura, demonstrando a efetividade da
técnica para esse fim.

Além das aplicacdes corporais, a técnica tem se mostrado bastante eficaz para
tratamentos capilares, estimulando o crecimento capilar e manutengdo dos fios (OZDOGAN,
2011). Sd&o realizadas administragfes semanais ou quinzenais. Inicialmente nota-se uma
melhora na constituicdo dos fios existentes e ap6s algumas semanas ja é possivel observar, na
maioria dos casos, nascimento de novos fios.

Ja na estética facial, a técnica é bastante indicada para rejuvenescimento, podendo
ser administrada, por exemplo, para reducdo de manchas, melhora do ténus da pele e redugéo
da flacidez (OLIVEIRA, 2013).

Em estudo realizado com 50 mulheres com idades entre 35 e 65 anos, Savoia, Landi
e Baldi (2013) demonstraram a efetividade da técnica de mesoterapia. Foi observada uma
melhora na aparéncia clinica da pele em diferentes faixas etarias, através da acdo na manutencéo
e/ou restauracao da textura saudavel e juvenil da pele. O estudo, no entanto, deixa claro que 0s
resultados ndo sdo permanentees e tendem a diminuir ap6s um periodo de tempo.

Segundo Grand-Vicent e colaboradores (2017) a técnica de mesoterapia com uma
solugdo multicomponente pode desacelerar os sinais de envelhecimento e rejuvenescer
visivelmente a pele. Essa melhora estd associada a essa técnica especifica e ao uso de
ingredientes ativos mistos, que protegem as células da acdo nociva dos radicais livres,
aumentando a sintese de colégeno pela ativacao de fibroblastos. Além disso, ingredientes ativos

tém um efeito muito interessante sobre o processo inflamatorio. O ultra-som dérmico de alta
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frequéncia confirmou os testes biometroldgicos e os escores dermatoldgicos, mostrando uma
melhora acentuada nas condicdes da pele.

Contudo, mesmo com diversos registros cientificos provando a eficacia da técnica,
Snehal e colaboradores (2006) ndo observaram alteracdes clinicas ou histoldgicas significativas
apos a mesoterapia multivitaminica para o rejuvenescimento da pele, afirmando que a técnica

ndo parece oferecer nenhum beneficio significativo.

3.3 CONTRA INDICACOES E COMPLICACOES

Em contraste aos diversos relatos de que a mesoterapia € uma técnica segura e
minimamente invasiva, alguns efeitos adversos tém sido reportados em publicacBes sobre suas
complicagdes. Sao elas: necrose da pele, infec¢bes por micobactérias atipicas, Ulceras faciais e
do couro cabeludo, reacOes alérgicas, atrofias ou lipodistrofias, hiperpigmentacdes poés-
inflamatdrias, entre outras (SARKAR; GARG; MYSORE, 2011).

A mais temida e frequentemente registrada € a infec¢do por micobactérias, que exige
meses de tratamento com drogas mdultiplas e, geralmente, resulta em cicatrizes inestéticas.
Aparentemente, a infec¢do secundaria descrita em tais trabalhos poderia ser explicada por uma
assepsia inadequada pré-procedimento ou pela contaminacao do produto utilizado (DIFONZO
et al, 2009; HENRY2; PIERARD-FRANCHIMONT; PIERARD, 2005)

A aplicacdo é contra-indicada para mulheres gravidas ou em fase de amamentacéo,
portadores de diabetes mellitus insulino-dependentes, historia de distdrbios hemorréagicos,
historia de ataque subito, fendbmenos tromboembolicos, pessoas em tratamento com medicagdes
antiarritmicas, aspirina, warfarina, heparina etc., historia recente de cancer, doenca cardiaca

grave, doenca renal ou qualquer outra doenca sistémica cronica grave (MAYA, 2007)

3.4 ATIVOS E REJUVENESCIMENTO FACIAL

Os procedimentos cosméticos ndo cirurgicos estdo se desenvolvendo
consideravelmente pois fornecem bons resultados usando técnicas simples, ndo invasivas, ndo
traumaticas e reprodutiveis. A mesoterapia estética, também conhecida como mesoterapia anti-

envelhecimento, utiliza inje¢des intradérmicas de uma solugdo nutritiva ou hidratante para
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melhorar o brilho, a hidratagdo da pele e o tdnus, além de suavizar as rugas superficiais
(BRACCINI; DOHAN, 2010).

Existem diversos niveis de agressao a pele pelo fotoenvelhecimento o que torna
dificultosa a padronizacdo das mesclas de farmacos a serem usados na intradermoterapia.
Apesar de existirem no mercado mesclas prontas para cada distrofia estética, recomenda-se que,
para cada paciente, uma formulacdo seja manipulada para atender as particularidades de suas
distrofias decorrentes do fotoenvelhecimento, levando em consideracdo o mecanismo de acao
de cada farmaco (SBBME, 2016).

Extratos de plantas, agentes homeopaticos, produtos farmacéuticos, vitaminas e
outras substancias bioativas podem ser usadas, mas substancias a base de alcool ou éleo nédo
devem ser utilizadas para mesoterapia devido ao risco de necrose cutanea (KONDA; THAPPA,
2013).

Com base no entendimento atual dos mecanismos de envelhecimento na pele, um
dos focos no desenvolvimento de solugdes de mesoterapia é a identificacdo de biomoléculas
gue podem melhorar (ou ajudar a manter) a funcao dos fibroblastos e melhorar a biossintese
dos componentes da matriz extracelular, como substratos utilizados para realizar sua atividade
biossintética, aminoacidos, nucleosideos e suporte energético (IOR1ZZO, PADOVA, TOSTI,
2008)

Um dos principais ativos utilizados para o rejuvenescimento facial é o Acido
Hialurénico (AH). O AH ¢é uma glicosaminoglicana ndo sulfatada que é um componente
essencial da matriz extracelular e forma uma forte rede junto as proteoglicanas. Suas
habilidades de retengdo de agua sdo essenciais para um tonus de pele e elasticidade adequados
(ARDIZZONI et al, 2011; BAUMANN, 2007; GIRISH; KEMPARAJU, 2007).

O é&cido hialurdnico pode acumular e reter 1.000 vezes seu peso em agua, 0 que
pode ajudar a pele a permanecer hidratada. Também possui propriedades anti-inflamatorias,
antibacterianas, antifingicas e antioxidantes (ARDIZZONI et al, 2011; BAUMANN, 2007;
GIRISH; KEMPARAJU, 2007).

O AH utilizado na mesoterapia é o ndo-reticulado, ja que o principal objetivo é
hidratar, em contraste com os preenchimentos, que sdo reticulados (funcéo de preencher e por
iSsO necessita ser estabilizado). O tratamento é baseado em sessfes semanais utilizando a
técnica Nappage por um periodo de 2-3 semanas e, apos esse periodo, manutengdes mensais
(FRISARI; PINTO, 2006).

Varios tipos de vitaminas também sdo utilizadas para compor as melanges, cada

uma com uma funcéo especifica. A vitamina A regula a renovacdo da epiderme e atua na
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flexibilidade da pele; ajuda na cura e corrige parcialmente a atrofia da derme; importante na
regulacdo do tunover, queratinizacédo e reparacdo dos queratinécitos ((BLAKE, 2008; COMBS,
2012; TOSTI; PADOVA, 2007)..

Ja vitamina C estimula a sintese de colageno, € um importante antioxidante que
acelera a sintese de DNA e inibe a melanina, reduzindo a hiperpigmentagdo junto a vitamina E,
que é um forte antioxidante devido & sua atividade anti-radical livre, controla a regeneragao
fisioldgica da pele e inicia os processos de reparacdo em caso de danos na pele (BLAKE, 2008;
COMBS, 2012; TOSTI; PADOVA, 2007). .

A vitamina K tem um efeito na microcirculacdo. Também sdo importantes as
vitaminas D, e | (inositol), que é uma substancia semelhante a vitamina usada pelas células
como uma molécula de sinalizacdo e contribui para a regulacdo de alguns indicadores
importantes da homeostase celular, como a concentracdo de Ca2 + intracelular e a manutencéo
da capacidade da membrana celular. (BLAKE, 2008; COMBS, 2012;TOSTI; PADOVA, 2007).

Ja no complexo de vitamina B temos a vitamina B1 (tiamina) que desempenha um
papel fundamental na producdo de energia a partir de carboidratos e na obtencdo de ribose e
desoxirribose a partir da glicose, que sdo usados para DNA e sintese de &cido ribonucleico
(RNA). Esta vitamina também catalisa a descarboxilagdo de alfa-cetoacidos (latico e pirtvico),
facilitando a luta das células com acidose metabdlica (BLAKE, 2008; COMBS, 2012)

A B2 (riboflavina) e seus derivados (flavinadeninatinucleotideo e mononucleotideo
da flavina) estdo envolvidos na liberacdo de energia de carboidratos e gordura, além de apoiar
0 metabolismo das células redox e a ativacdo das vitaminas B6 e B9. A B6 (piridoxina), é
convertida em uma coenzima (PLP) que é chave no metabolismo celular de aminoacidos,
incluindo sua transferéncia através da membrana celular e transformacéo intracelular e a B9
(&cido fdlico) é necessaria para a divisdo celular, devido a sua capacidade de transferir
fragmentos de um carbono envolvidos na sintese de DNA e RNA, e também contribui para a
transformacdo mutua de aminoacidos (BLAKE, 2008; COMBS, 2012)

Ainda no grupo B temos a B3 (niacina), que incorporada em duas coenzimas (NAD
e NADP), desempenham um papel crucial em muitas reagdes envolvendo a producéo de energia
a partir de carboidratos, gorduras e proteinas, e na biossintese de varias moléculas, como 0s
acidos graxos, B5(pantotenato), que é parte fundamental da molécula da coenzima A e também
é essencial na geracdo de energia a partir de carboidratos, gorduras e proteinas, e a sintese de
varias biomoléculas, B7 (biotina; também conhecida como B8) que é utilizada em quatro
enzimas carboxilases que participam da regulacdo do metabolismo de proteinas, gorduras e

carboidratos, aléem de possuir alta atividade anti-seborréica e B12 (cianocobalamina) que
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contribui para o metabolismo de carboidratos, proteinas e gorduras, e participa na formagéo de
formas de coenzima do &cido folico (isto €, ativacdo da vitamina B9) (BLAKE, 2008; COMBS,
2012).

Podem ainda ser incluidas nas melanges outros substratos relevantes necessarios
para construir proteinas da matriz extracelular dérmica, principalmente colagenos, além de
manter o ambiente celular favoravel a regeneracdo e manutencdo do tdnus tecidual como
aminoacidos, minerais como célcio, utilizado para regular homeostase celular, fésforo,
essencial na formacao da parede celular e outras membranas bioldgicas e magnésio, necessario
para manter numerosas rea¢fes enzimaticas normais, além de nucleosideos para replicar o
DNA na fissdo de fibroblastos e a geracdo de RNA no processo de sintese proteica e coenzimas,
que catalisam as reacfes enzimaticas (BLAKE, 2008; COMBS, 2012).

Existem ainda peptideos como Acetildecapeptideo-3, que reduz e previne
linhas e rugas ao gerar ativamente novas células da pele, o Decapeptideo-4 que atua no anti-
envelhecimento, Tripéptido de cobre-1, que ajuda a circulagdo sanguinea na pele, promovendo
sua revitalizacdo, Oligopeptideo-24, que minimiza cicatrizes na pele, formando novas células e
Tripeptideo-6, que atua hidratando a pele seca e mantendo o seu equilibrio de hidratacdo ideal
(KONDA; THAPPA, 2013).

O dimetilaminoetanol (DMAE) também é comumente usado em férmulas para
antienvelhecimento. Atuando na juncdo neuromuscular como precursor da acetilcolina, o
neurotransmissor responsavel pela contracdo muscular, aumentando o ténus global da pele. E
contra-indicado para pessoas que fazem uso de toxina botulinica A pois reduz sua eficacia
(TOSTI; PADOVA, 2007)

A timomodulina é uma substancia extraida da glandula timo. E um
imunomodulador que aumenta os linfécitos T, as células CD3, CD4 e CD8, possui fungdes
neurotroficas e regula os niveis de imunoglobulinas A e G. E eficaz na reducéo de linhas de
expressao em fumantes e na limpeza da pele de poluentes nocivos tais como fumaca. Ajuda a
reverter o fotoenvelhecimento (TOSTI; PADOVA, 2007).

Um estudo de Herreros e colaboradores (2007) comparou, com critérios
histoldgicos, a pele de mulheres com moderado fotoenvelhecimento que foram submetidas a
injecOes intradérmicas de salicilato de silanol (silicio organico) e a injecGes intradérmicas de
soro fisiologico. Apos o periodo de tratamento, analisou-se a densidade das fibras de colageno
e elastinas e tambem se avaliou a textura da derme injetada com salicilato de silanol em relacéo

a densidade das fibras na derme que recebeu soro fisiologico. A intradermoterapia com silicio
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organico gerou um aumento do nimero de fibras elasticas e colagenas na derme injetada com
0 produto e tornou a textura do coldgeno mais homogénea.

Ainda em fase de comprovacéo cientifica, o Plasma Rico em Plaquetas (PRP) é a
nova aposta quando se fala em rejuvenescimento e terapias capilares. Uma pequena quantidade
de sangue ¢é retirada do paciente e centrifugada em alta velocidade para se obter o0 PRP. Este
concentrado de plaquetas é, por sua vez, injetado intradermicamente e oferece diversas
propriedades pois € rico em fatores de crecimento. Fatores de crescimento liberados de granulos
alfa das plaquetas aumentam a proliferacdo de fibroblastos, producdo de carboxi peptideo tipo
pro-colageno pelos fibroblastos dérmicos e melhora a integridade estrutural da pele. Esta
propriedade permite que o plasma rico em plaguetas (PRP) seja usado em pele fotoenvelhecida
e envelhecida. O PRP também induz a expressdo de metaloproteinases de matriz, que quebram
e removem os fragmentos de colageno que interferem na nova formacao de colageno na pele
envelhecida. Assim, o PRP ajuda na remodelagéo da pele (KIM et al, 2011).

Apesar de, no Brasil, ainda ndo ser reconhecida pelos érgdos fiscalizadores como
um tratamento para o envelhecimento, Heba e colaboradores (2017) afirmam que o plasma rico
em plaquetas é eficaz e seguro para o rejuvenescimento da pele, comparavel a fatores de
crescimento prontos e com maior longevidade.

Trabalhos internacionais citam ainda terapias ainda nao desenvolvidas no Brasil.
Dmitry e colaboradores (2016) testaram a eficacia da aplicacdo mesoterapica de um coquetel
contendo combinacdo de extratos celulares da pele, placenta e mesénguima com adi¢do de
proteinas de colageno e elastina para rejuvenescimento e revitalizacdo da pele facial,
observando melhora na hidratacdo da pele e reducdo expressiva do lentigo senil e pigmentacéo

desigual da pele.
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4 CONSIDERACOES FINAIS

Diversos estudos comprovam a efetividade da intradermoterapia para tratamento
em diversas areas do corpo, em especial a area facial, apontando uma gama de ativos que,
induvidualmente ou na forma de melanges, atuam no rejuvenescimento.

A escolha desses ativos é o ponto chave do sucesso do tratamento, pois deve ser
realizada de forma individual, levando em consideracéo as caracteristicas e particularidades de
cada paciente assim como suas contra-indicagdes.

Os fibroblastos, por serem as principais células envolvidas no rejuvenescimento,
sdo alvos dos ativos que visam desde fornecer substratos para a formacao de substéncias até
promover um ambiente propicio a esta formacéao.

Embora a mesoterapia seja bastante eficaz, o envelhecimento € um processo
continuo, devendo também o tratamento ser feito de forma continua para que os efeitos
positivos sejam mantidos. Apesar de ndo existir um consenso entre a metodologia da técnica,
em geral os estudos descrevem aplicacdes inicialmente semanais até que os resultados sejam
observados e citam que deve ser feita uma manutencdo, geralmente mensal, do tratamento.
Além disso, a fotoprotecdo é fundamental, ja que boa parte dos efeitos do envelhecimento sdo
mediados pela radiacéo solar.

Apesar da maior parte dos artigos descrever o sucesso do tratamento, ainda existe
uma caréncia no que diz respeito a estudos que comprovem e eficacia e seguranca dos ativos,
principalmente quando utilizados em conjunto. A comprovacdo cientifica € importante para

garantir uma aplicacéo segura e eficaz e consequente satisfacdo do paciente.
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