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INTRODUGAO:

O envelhecimento cutdneo compreende uma série de alteragdes celulares capazes de modificar
estruturalmente os tecidos e limitar suas fungbes (Castro, 2013), sendo que a redugado dos niveis de fibras
colagenas € a principal causa de flacidez, rugas e perda de elasticidade (Gerson, 2011). Dentre as possibilidades
terapéuticas utilizadas como prevengao ao envelhecimento cutaneo precoce e como alternativa de retrocesso
desses sinais, vale ressaltar a radiofrequéncia (DiBernardo; Pozner, 2016), que aumenta a temperatura tecidual a
niveis que influenciam e promovam respostas fisiolégicas controlaveis (Agne, 2009; Fonseca et al., 2018),
induzindo a desnaturagdo das fibras de colageno e contraindo-as imediata e efetivamente. Também, tem-se a
ativacdo dos fibroblastos induzindo a sintese de novas fibras, o que permite a reorganizagdo do tecido,
influenciando uma aparéncia de pele mais firme e retraida (Agne, 2009; De Carvalho, 2011).

Formulagdes cosméticas contendo niacinamida e derivados de acido ascoérbico tém eficacia comprovada
a longo prazo na melhoria e prevengéo dos sinais de envelhecimento da pele (Amores; Benavides, 2018). Por
isso, espera-se que a aplicagéo de tal formulagao, concomitante a radiofrequéncia, potencialize os resultados.

As alteragbes cutaneas provocadas pelo envelhecimento estdo associadas, também, a redugdo dos
niveis de NAD+, um precursor da sintese da coenzima NADPH. Um estudo revelou que as moléculas de
niacinamida podem aumentar a concentragao intracelular de NADPH e estimular a liberagdo de colageno e
proteina, bem como a proliferagdo celular (Oblong et al., 2001). Através mecanismos distintos, o acido ascérbico
(ou vitamina C) também atua como agente antienvelhecimento, uma vez que sua propriedade antioxidante
estimula a produgcdo de colageno, sendo cofator na hidroxilagdo de prolina e lisil hidroxilase, enzimas
responsaveis por conferir estabilidade e unido entre as fibras (Draelos, 2009; Franzen et al., 2013).

Apesar de existirem muitos estudos comprovando a eficacia da terapia com radiofrequéncia, bem como
do uso isolado dos ativos citados, sem associagéo a radiofrequéncia, estes se baseiam em metodologias a longo
prazo. Diante disso, o presente estudo propbde a avaliagdo da pele logo em seguida ao procedimento de
radiofrequéncia associado a aplicagdo de formulacdo cosmética, a fim de avaliar se os efeitos sdo percebidos
logo apés. Isto é importante para entender quais altera¢des cutaneas sdo notadas e se ha alguma mudanga na
estrutura da pele que possa influenciar ou ndo na quantidade de ativo penetrado. A partir disso, espera-se
contribuir para maiores avancos na aplicagcédo da radiofrequéncia, promovendo resultados ainda mais satisfatérios
no combate aos sinais de envelhecimento.

METODOLOGIA:

O projeto foi aprovado pelo Comité de FEtica em Pesquisa da UNICAMP (nimero CAAE:
162847522.6.0000.5404). A parte experimental do estudo foi realizada de maneira aleatorizada, duplo cego e
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com intervengdo terapéutica, sendo desenvolvida no laboratério clinico do Centro de Especialidades em Ciéncias
Cosmeética e Dermatolégica (CeCD) da Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas (FCF) da UNICAMP.

Foram recrutadas vinte participantes saudaveis, do sexo feminino, com idade acima de 30 anos, através
de um formulério na plataforma Google Forms. As vinte voluntarias foram divididas em dois grupos, conforme a
Tabela 1. Apenas um dos grupos teve intervengao terapéutica da radiofrequéncia de 2,4 MHz na regiao dorsal
das méos, a qual foi realizada pelo aparelho Effect® (HTM Eletronica®, Brasil). Neste grupo (A), dez
participantes usaram a formulagcdo com ativos em uma das maos e a formulagdo base na outra mao,
concomitantemente a radiofrequéncia, durante 5 minutos por regidao e com temperatura base de 42 °C.

O outro grupo (B) foi considerado controle e as voluntarias tiveram somente a aplicagdo das mesmas
formulagbes na regido dorsal das maos, sob as mesmas condigdes de tempo e intensidade, mas sem a
realizagdo do procedimento de radiofrequéncia. A partir disso, pode-se verificar, em caso de alteragdes entre as
medidas iniciais e finais, se esse efeito observado é de fato consequéncia da radiofrequéncia, ou se é promovido
pelos ativos presentes no gel.

As medidas foram realizadas antes e logo em seguida a aplicagao da radiofrequéncia e das formulagdes,
no caso do grupo A; e antes e logo em seguida a aplicagdo das formulagdes, no caso do grupo B.

Tabela 1. Distribuicdo dos participantes.

Grupo Quantidade Descrigcao
A 10 voluntarias Aplicagdo de formulagdo cosmética associada a radiofrequéncia.
B 10 voluntarias Apenas aplicagdo de formulagdo cosmética.

As propriedades de firmeza (RO) e elasticidade (R7) da pele foram investigadas com o aparelho
Cutometer® Dual MPA 580 (Courage & Khazaka, Alemanha); as propriedades de hidratacdo pelo aparelho
Corneometer ® CM 825 (Courage + Khazaka, Alemanha) e a propriedade de perda transepidérmica de agua foi
avaliada com o aparelho Tewameter® TM 300 (Courage + Khazaka, Alemanha).

Cada voluntaria participou de apenas uma sessao, sendo de, no maximo, 1 hora e 30 minutos.

A fim de minimizar os efeitos da alteracao climatica sob as propriedades da pele, os procedimentos foram
realizados em sala climatizada, com umidade relativa e temperatura controladas. Apés 20 minutos de
acondicionamento, as voluntarias posicionaram as maos sob uma mesa para realizar as medidas iniciais nos
equipamentos. Para garantir uma analise coerente, foram padronizadas as posi¢gdes dos dedos (conforme
demonstrado na Figura 1) e das sondas, de modo que a coleta dos
dados foi obtida na regidao do musculo adutor do polegar, em ambas as
maos, para ambos os momentos (antes e depois da formulagéo) e
grupos (A e B).

Apos realizar as medidas iniciais, as participantes do grupo A
foram submetidas ao procedimento de radiofrequéncia, utilizando a
formulagdo em estudo em uma das maos e a formulagdo base em
outra. A sonda de radiofrequéncia permitiu a espalhabilidade das
formulagdes por toda a regido das mé&os. Apos o equipamento atingir
42°C, foram cronometrados 5 minutos para manter essa temperatura e,
consequentemente, estimular a alteragdo na atividade das fibras
colagenas. ) L -— -

Figura 1. Padronizacdo da posigao das maos durante

As participantes do grupo B utilizaram as mesmas formulacées, a realizagéo das medidas.
que também foram distribuidas nas maos com a sonda do equipamento % 9408 indicador. médo, anelar & minimo deveriam

Ser posicionados para baixo, enguanto o polegar deveria

de radiofrequéncia. Apesar de o0 equipamento estar desligado e ndo estar aberto, para evidenciar o musculo adutor e permitir
0 posiclonamento das sondas.
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provocar 0 aumento de temperatura, a sonda foi utilizada para manter a padronizagdo e a intensidade da
espalhabilidade, de modo que estes ndo sejam fatores de interferéncia no resultado das analises. Do mesmo
modo, também foram cronometrados 5 minutos.

As formulagbes foram removidas das maos com papel e agua corrente. Em seguida, foram realizadas
novamente as mesmas medidas, mantendo-se a posi¢do dos dedos sob a mesa, a fim de verificar se houveram
alteracdes nos parametros apds o procedimento de radiofrequéncia e/ou da aplicagcdo das formulagdes.

Finalizadas as coletas, fez-se a andlise estatistica com o programa GraphPad Prism 8 (GraphPad, San
Diego, EUA). Foram utilizados o teste ANOVA de medidas repetidas de dois fatores e o teste de Tukey para
comparagdes multiplas (a=0,05).

RESULTADOS E DISCUSSAO:
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Figura 2. Comparagao de R0, R7, hidratagao e TEWL por grupo e momento.

Representagéo grafica comparativa entre os parémetros RO (A), R7 (B), hidratagéo (C) e perda transepidérmica de agua (D)
para os grupos com e sem intervengao da radiofrequéncia nos tempos T0 e Timediato. Os valores considerados
estatisticamente diferentes sdo indicados com asterisco p-valor <0,05 (*) e p-valor <0,0001 (****), ao passo que ns=n&o
significativo (ANOVA de dois fatores, de medidas repetidas seguida pelo teste de comparagdo multipla de Tukey).

A andlise estatistica através do método descrito acima permitiu a visualizagdo dos resultados em graficos
de colunas, conforme demonstrado na Figura 2, onde TO-Ativo corresponde a medida inicial da m&o antes da
aplicagédo da formulagdo com ativos e Tim-Ativo corresponde a medida imediata da mesma méao apoés aplicagao
da formulagéo e do procedimento de radiofrequéncia, quando aplicavel. Da mesma forma, T0O-Base corresponde
a medida inicial da m&o antes da aplicagdo da formulacgdo base (sem ativos) e Tim-Base corresponde a medida
imediata da mesma mao apds aplicacdo da formulagao e do procedimento de radiofrequéncia, quando aplicavel.

ANALISE DE RO
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O parémetro RO é um indicativo de firmeza cutanea e representa o comportamento passivo da pele a
forca de sucgao, sendo influenciado pela estrutura e composigdo do tecido conjuntivo dérmico, especialmente
pela quantidade e organizacdo de colageno e elastina (Darren et al., 2022). Interven¢des que promovem
remodelagdo do colageno ou aumento da coesao da matriz extracelular tendem a reduzir esse valor, indicando
melhora na firmeza da pele (Ortolan et al., 2013).

Através da analise dos dados desta variavel, indicada na Figura 2(A), ndo foi possivel obter resultados
estatisticamente diferentes entre as medidas basais e imediatas. Portanto, o parametro de firmeza cutanea s6 é
significativamente alterado apds sessbes continuas do procedimento de radiofrequéncia e do uso da formulagao
a longo prazo - como ja comprovado em outros estudos no combate aos sinais de envelhecimento.

ANALISE DE R7

Sabe-se que o processo de envelhecimento resulta em concentragdes menores de colageno dérmico,
bem como na menor funcionalidade das fibras elasticas, tal como a elastina, que proporciona a capacidade de
manutengdo e retracdo da pele (Guirro e Guirro, 2004). Considerando que R7 corresponde a recuperagao
imediata da pele no primeiro 0,1 s apds ser submetida a uma sucgéo, este parametro € interpretado como um
marcador de elasticidade, sendo valioso para medir e analisar as mudangas da pele intimamente associadas ao
envelhecimento (Darren et al., 2022).

Através da analise dos dados desta variavel, indicada na Figura 2(B), nao foi possivel obter resultados
estatisticamente diferentes entre as medidas basais e imediatas. Portanto, o parametro de elasticidade cutanea
s6 € significativamente alterado apds sessbes continuas do procedimento de radiofrequéncia e do uso da
formulagéo a longo prazo - como ja comprovado em outros estudos no combate aos sinais de envelhecimento.

ANALISE DE HIDRATAGAO

Através da analise dos dados de corneometria, indicada na Figura 2(C), nota-se uma diferenca
significativa relevante (p-valor <0,0001) entre as medidas basais e imediatas para o grupo com intervengao
terapéutica da radiofrequéncia. No entanto, os dados provenientes do outro grupo, sem a intervengao, ndo foram
significativos, o que sugere uma influéncia direta do procedimento na alteragao imediata desse parametro.

Um estudo de Parhi e Mandru (2021) demonstra que a radiofrequéncia é capaz de formar condutos
aquosos de tamanho micrométrico no estrato coérneo, facilitando a penetragéo de ativos na pele. Dessa forma, o
aumento imediato dos niveis de hidratagdo apenas para o grupo com intervencdo da radiofrequéncia pode ser
justificado por essa alteragcdo provocada no estrato cérneo, que permitiu maior penetragcado da formula. Por ndo
ter sido observada diferenga significativa entre a formulagao com e sem ativos, descarta-se que o potencial de
hidratagdo da férmula seja proveniente da niacinamida e/ou do acido ascérbico.

ANALISE DE TEWL

A capacidade do estrato coérneo em impedir a evaporagao exacerbada de agua das camadas da pele é
refletida pelo parametro TEWL (sigla em inglés para transepidermal water loss). Assim, uma TEWL baixa é
indicativa de uma pele intacta e saudavel, enquanto uma TEWL alta sugere que a funcdo de barreira da pele é
menos eficiente (De Melo e Campos, 2016).

Através da analise dos dados de TEWL, indicada na Figura 2(D), nota-se uma diferenga significativa
(p-valor <0,05) entre as medidas basais e imediatas para o grupo com intervengdo terapéutica da
radiofrequéncia. No entanto, os dados provenientes do outro grupo, sem a intervengéo, nao foram significativos,
0 que sugere uma influéncia direta do procedimento na alteragdo imediata desse parametro. Essa alteragéao
reforca a hipétese descrita acima, sobre o possivel comprometimento da estrutura de barreira do estrato cérneo,
uma vez que, se aumentou a perda de agua, é porque a barreira ficou menos integra e, consequentemente,
permitiu maior a penetragéo dos ativos.

CONCLUSOES:
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Conclui-se que apenas os parametros de hidratagao e perda transepidérmica de agua sofrem influéncia

imediata do procedimento de radiofrequéncia. No entanto, ndo ha diferencas estatisticas entre a formulagdo com
ativos e a formulagcédo base; ambas foram capazes de provocar alteragdes com o mesmo nivel de significancia
nas variaveis citadas. Os parametros de firmeza (RO) e elasticidade (R7) da pele ndo tiveram resultados
imediatos significativos - dessa forma, confirma-se a necessidade de sessdes continuas do procedimento para
um resultado mais satisfatério no combate aos sinais de envelhecimento.
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