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APRESENTACAO

O terceiro volume da colecao “A Producédo do Conhecimento nas Ciéncias da
Saude”, é fruto de atividades de pesquisa desenvolvidas em diversas regides do Brasil.
Composto por trinta e cinco capitulos enriquecedores altamente informativos.

Neste volume o leitor sera capaz de obter informagdes categorizadas e
apresentadas sob forma de trabalhos cientificos na interface de estudos ligados a
educacao em saude.

Os trabalhos aqui apresentados demonstram de forma ampla conceitos atuais
relativos aos temas da saude da familia, cuidados paliativos, atencao primaria, praticas
integrativas, inovagdes em pesquisa médica, perfil de grupos de risco, promogao
e educacao em saude dentre outros diversos temas que poderédo contribuir com o
publico de graduacéo e pos graduacao das areas da saude.

O conhecimento sobre saude hoje, na contemporaneidade, é multifatorial, deste
modo, entender o individuo na sua integralidade € importante, assim conhecimento
embasado e contextualizado aos temas transversais sao fundamentais.

O profissional da saude atual precisa cada vez mais estar conectado com as
evolugdes e avancos tecnoldgicos. Descobertas e publicacbes de alto impacto séo
diarias e fazem com que o profissional se atualize e aprimore cada vez mais suas
atividades ligadas a linha de atuagdo na saude. Portanto a leitura integra e critica de
material bibliografico substancial torna-se necesséaria.

A integrac@o de cada capitulo permitira ao leitor ampliar seus conhecimentos e
observar diferentes metodologias de pesquisa e revisdes relevantes para atualizacéo
dos seus conhecimentos.

Deste modo, o conteudo de todos os volumes € significante ndo apenas pela teoria
bem fundamentada aliada a resultados promissores, mas também pela capacidade de
professores, académicos, pesquisadores, cientistas e da Atena Editora em produzir
conhecimento em saude nas condicées ainda inconstantes do contexto brasileiro.
Desejamos que este contexto possa ser transformado a cada dia, e o trabalho aqui
presente pode ser um agente transformador por gerar conhecimento em uma area
fundamental do desenvolvimento como a saude.

Dr. Benedito Rodrigues da Silva Neto
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CAPITULO 17

MICROAGULHAMENTO E A ASSOCIACAO AO DRUG
DELIVERY COMO RECURSO TERAPEUTICO

Maria Leticia Ribeiro Lousada
Microagulhamento E A Associa¢do Ao Drug
Delivery Como Recurso Terapéutico A Cicatrizes
De Acne

Belo Horizonte
2018

RESUMO: O aumento significativo na procura
por procedimentos estéticos minimamente
invasivos fez com que a técnica de
microagulhamento se destacasse no mercado.
O procedimento é realizado com um rolo de 190
a 200 agulhas, responsavel por promover um
estimulo consideravel na formacdo e melhora
na disposicao do colageno, sendo indicada para
o tratamento de varias disfungdes tissulares.
O presente estudo objetiva através da revisao
de literatura a compreensédo da efetividade
do microagulhamento e a associagdo ao
drug delivery como recurso terapéutico para
cicatrizes de acne.

PALAVRAS-CHAVE: Cicatrizes
microagulhamento, drug delivery.

de acne,

11 INTRODUCAO

A tecnologia de microagulhas tem
sido usada em areas da saude para a

aplicacao de medicamentos e vacinas. Na
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A CICATRIZES DE ACNE

dermatologia e estética & utilizada por meio
do microagulhamento como tratamento para
disfuncdes tissulares (CASTANEDA, CHAVEZ,
CRUZ, CONTRERAS & HERNANDEZ, 2018).

O aumento significativo na procura por
procedimentos minimamente invasivos tem
impulsionado o microagulhamento a ser um dos
tratamentosmaisdesejadospelospacientes,que
buscam bons resultados clinicos necessitando
de pouco ou nenhum processo de recuperacao
(ALSTER & GRAHAM, 2018). O procedimento
envolve 0 uso de aproximadamente 200
agulhas com até 2,5 mm de comprimento, mas
este resulta em um processo de cicatrizagao
gue nao termina em uma formacao de cicatriz
(LIEBL & KLOTH, 2012).

A inducéo percutanea de colageo através
do microagulhameno €& primordialmemnte
indicada para o gerenciamento de cicatrizes
causadas pela acne. Devida as centenas de
microperfuragcdes causadas no tecido cutaneo,
ocorre um forte estimulo ao processo cicatricial
de feridas (FABBROCINI, FARDELLA,
MONFRECOLA, PROIETTI & INNOCENZ,
2011; MAJID, 2009).

Durante o procedimento, as agulhas
penetram a epiderme causando micro
perfuracdes. A pele inicia a complexa cascata

de fatores de crescimento que eventualmente
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resulta na producéo de colageno (FERNANDES & SIGNORINI, 2008). Aneocolagénese
resulta na formacgéao de novo tecido que “preenche” cicatrizes atréficas causadas pelos
processos inflamatérios da acne.

ALSTER & GRAHAM (2018) afirmam haver melhora clinica significativa das
cicatrizes a partir de alteracdes histol6gicas na pele. Desta forma, mais publicacées tém
delineado o uso de microagulhamento para cicatrizes de acne do que para qualquer
outra condigao clinica (HARRIS, NAIDOO & MURRELL, 2015; FABBROCINI, VITA,
MONFRECOLA, PADOVA, BRAZZINI, TEIXEIRA & CHU, 2014).

Diante do exposto, o presente artigo tem como pergunta de pesquisa a seguinte
questéo: Qual a efetividade do microagulhamento associado ao drug delivery para o
tratamento de cicatrizes de acne? Este estudo objetiva através da revisao de literatura
investigar a efetividade do microagulhamento e a associagcdo ao drug delivery como
recurso terapéutico para cicatrizes de acne.

2|1 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Cicatrizes de Acne

As cicatrizes acometidas pela acne sao causadas pelo proprio processo
inflamatério habitual da disfuncao (ASIF, KANODIA & SINGH, 2016). Os principais
tipos de cicatrizes sao atréficas e hipertroficas, dependendo se ha uma perda liquida
ou ganho de colageno. Segundo FABBROCINI et al. (2010) 80% a 90% das cicatrizes
de acne sao atroficas, estando associadas com a perda de colageno. As cicatrizes
ocorrem em menor gravidade em até 95% dos pacientes e em um grau significativo em
apenas 22% (HANDOG, DATUIN, SINGZON, 2012). Elas representam areas de tecido
fibroso que substituem a pele normal ap6s a inflamacéo (KONTOCHRISTOPOULOS
& PLATSIDAKI, 2017).

Apatogénese da acne € atribuida a multiplos fatores, como o aumento da producéo
sebacea, alteracdo da qualidade dos lipidios sebaceos, atividade androgénica,
proliferacdo de Propionibacterium acnes (P. acnes) dentro do foliculo sebaceo e
hiperqueratinizacédo folicular (KUROKAWA, et, al. 2009)

Estes eventos inflamatérios estimulam a ruptura folicular, que levam ao processo
de cicatrizacao de feridas. A cicatrizacdo envolve um processo bioldégico em que
queratindcitos, fibroblastos, células endoteliais, células nervosas e infiltracéo de células
sanguineas, como linfécitos, mondcitos e neutréfilos, coletivamente conhecido como
células imunoinflamatérias séo estimuladas. O processo de cicatrizacdo de feridas
avanga em 3 estagios: (1) inflamacéo, (2) formacéo de tecido de granulacéo, e (3)
remodelacdo da matriz (FABBROCINI et al. 2010; COWIN, et, al. 1998; WOLFRAM,
2009).
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Figura 1: Cicatriz atrofica
Fonte: FABBROCINI et al. (2010)

De acordo com MAJID (2009), o microagulhamento é uma ferramenta para o
tratamentode cicatrizes atroficas, devido ao principiodasintese de colageno, ocasionada
ap6s minimas lesbes provocadas na epiderme com o uso de microagulhas. Por estas
microagulhas serem pequenas e finas, provocam um dano tecidual quase desprezivel.
Para o tratamento desta disfung¢ao, sdo sugeridas o minimo de 4 a 6 sessdes para uma
melhora significativa (SINGH & YADAYV, 2016). A terapia pode ser associada a outro
tratamento para cicatrizes, como o peeling quimico, a microdermoabrasao (SHARAD,
2011).

2.2 O Microagulhamento e Caracteristicas da Técnica

O microagulhamento, também conhecido como terapia percutanea de inducéo de
colageno, é uma opcéo de tratamento relativamente nova na dermatologia. (ALSTER &
GRAHAM, 2018). O instrumento utilizado constitui em um rolo de polietileno revestido
por aproximadamente 190 a 200 agulhas de acgo inoxidavel e estéreis, devidamente
alinhadas em fileiras. O comprimento destas agulhas se mantém uniforme ao longo
de todo o rolo, podendo variar de 0,25mm a 2,5mm de acordo com o modelo. (LIMA,
LIMA & TAKANO, 2013).

Abaixo segue o quadro 1 com a classificacao da lesao provocada na pele de
acordo com o comprimento da agulha. O quadro 2 descreve a classificacao da leséo
provocada e suas indicagdes para cada disfungao.
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Quapro 1: (lassificacdo da intensidade da injiria provocada

pelo microgulhamento

Caracteristica do estimulo Comprimento da agulha
Injuria leve 0,25 e 0,5mm

Injuria moderada 1,0 & 1,5mm

Injdria profunda 2,0 e 2,5mm

Quadro 1: Classificacéo da intensidade da injuria provocada pelo microagulhamento
Fonte: LIMA, LIMA & TAKANO (2013).

Quaoro 2: Classificacao da intensidade da injuria provocada

pelo microgulhamento

Caracteristica Comprimento da agulha
do estimulo
Injuria leve Entrega de drogas; Rugas finas; Melhoria de

brilho e textura

Injuria moderada Fladdez cutanea; Rugas meédias; Rejuvenesdmento
global

Injuria profunda Cicatrizes deprimidas distensiveis; Estrias;
Cicatrizes onduladas e retrateis

Quadro 2: Classificagao da intensidade da injuria provocada pelo microagulhamento
Fonte: LIMA, LIMA & TAKANO (2013).

Para a realizagcdo do procedimento, a pele da regido a ser tratada deve ser
estirada, e a exercida sobre o roller nao deve ultrapassar 6N, pois em pressoes
superiores, as agulhas podem atingir estruturas anatémicas mais profundas do que
o esperado. Cada movimento de “passada” do dispositivo agulhado produz em torno
de 16 micropunturas/cm?. Este movimento deve ocorrer em “vai e vem” em diferentes
direcdes. E indicado o uso de anestesia local. (FERNANDES & SIGNORINI, 2008;
LIMA, LIMA & TAKANO, 2013).

Os movimentos causam microlesbes na derme papilar, ocasionando um
sangramento superficial e consequentemente a liberacdo de plaquetas e neutréfilos
associados a inflamacao, que atuam como estimulos desencadeadores do processo
da cicatrizacao, liberando diversos fatores de crescimento, como o TGF-a, TGF-f3.
Estes fatores de crescimento alteram a atividade de queratindcitos e fibroblastos. Neste
momento inicia-se a segunda fase da cicatrizacao de feridas, em que os neutroéfilos s&o
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substituidos por mondcitos, ocorrendo a formacéo e proliferacéo de tecidos, causando
a epitelizacdo, angiogénese e a producao de colageno. Neste instante os fibroblastos
produzem colageno lll, elastina, glicosaminoglicanas e proteoglicanas. O colageno
do tipo Il é transformado em tipo |, havendo uma contragdo no mesmo, reduzindo a
frouxiddo da pele e amenizando cicatrizes. Na terceira e ultima fase do processo, as
feridas sofrem maturagdo nos meses seguintes. Portanto, o remodelamento tissular
persiste por meses apos a realizagdo do procedimento. (FERNANDES & SIGNORINI,
2008; AUST, M. C. et al, 2011). Segundo BHARADWAJ (2013), esta remodelagéao
natural dos tecidos continua por 8 semanas a 1 ano.

Histologicamente, ha um aumento consideravel no colageno e melhora em sua
disposicao. Também ha o aumento significativo de elastina. Devida a neocolagénese
e neoangiogénese, o procedimento atua na formacéao de novo tecido que “preenche”
cicatrizes atréficas. (FERNANDES & SIGNORINI, 2008; LEHETA, 2011; LIEBL &
KLOTH, 2012).

A figura 1 ilustra os processos que ocorrem durante a cicatrizacéo.

MATURACAD DO COLAGEND:
SUBSTITUICAD DO Coldgena Il por |
64 12 MESES

LLILALEM L ]

Figura 1: Fase de cicatrizacao
Fonte:: LIMA, LIMA & TAKANO (2013).

Os principais beneficios da indugdo percutanea de coldgeno consistem em
a nao formacéo de ferida aberta e, consequentemente, apenas uma curta fase de
cicatrizagdo. Como a epiderme e o extrato corneo sdo apenas lesados e nunca sdo
removidos, ndo ha exposicdo ao ar, s&o poucos os riscos de fotossensibilidade ou
hiperpigmentacédo ou hipopigmentacado poés-inflamatoria, dessa forma a terapia é
minimamente invasiva e considerada segura. (AUST, FERNANDES, KOLOKYTHAS,
KAPLAN & VOGT, 2008). Outra vantagem € que o microagulhamento pode ser feito
em diversas areas do corpo; como em toda face, pescoco, decote, bracos, abdémen,
nadegas e pernas (FERNANDES & SIGNORINI, 2008).
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Seus efeitos colaterias mais comuns e esperados incluem eritema leve, edema
localizado e descamacao da pele, que normalmente desaparecem dentro de 48 a 72
horas. A hemorragia pontual é autolimitada em minutos apds o procedimento com a
aplicacao de leve pressao manual e gaze embebida em agua gelada. O resultado final
demora algum tempo para aparecer (ALSTER & GRAHAM, 2018; AUST, et. al, 2008).

O microagulhamento é indicado para o tratamento de cicatrizes diversas,
rejuvenescimento, alopécia, alteracées pigmentares e estrias. Suas contraindicagdes
incluem processos de acne inflamatéria, herpes labial ativo, infec¢des locais (dentro
da area do tratamento), predisposicao a queldide e doengas imonossupressoras,
cancer de pele, disturbios de coagulacédo do sangue e paciente em qualquer terapia
anticoagulante; aqueles em uso de aspirina devem descontinuar pelo menos trés dias
antes do tratamento. (NAIR & ARORA, 2014; SINGH & YADAYV, 2016).

2.3 Associacao ao Drug Delivery

A técnica de microagulhamento aumenta a permeabilidade cutanea de
dermocosméticos em aproximadamente 48 horas; GUPTA, GILL, ANDREWS &
PRAUSNINTZ (2011). Desta forma, apds a pratica do procedimento, é indicado a
realizacdo do drug delivery, técnica que constitui na distribuicdo topica de ativos e
farmacosdeformalocalizadaetransdérmica. (GOYAL,MACRI,KAPLAN & KOHN, 2016).
Durante a técnica é apropriada a associagdao com ativos que possuem nanotecnologia,
afim de potencializar o fluxo, a permeacéo e efeito destes dermocosmeticos.

De acordo com KALIL, CAMPOS, REINEHR, CHAVES (2017), o drug delivery
otimiza resultados do microagulhamento, trazendo o beneficio da associacdo do
procedimento ao uso de dermocosmeéticos, oferecendo maior permeabilidade no
estrato corneo. Em casos de tratamento para rejuvenescimento de pele, utilizagdo da
técnica potencializa resultados em até 28%.

2.4 Resultados Obtidos Com a Técnica

KALIL, FRAINER, DEXHEIMER, TONOLI & BOFF (2015) publicaram o estudo:
“Tratamento das cicatrizes de acne com a técnica de microagulhamento e drug
delivery” que investigou a melhora das cicatrizes de acne do tipo distensiveis na face
apdés tratamento com a técnica de microagulhamento, seguida da aplicacao tépica de
gel contendo fatores de crescimento.

O estudo avaliou 10 pacientes (seis mulheres e quatro homens), com idades
entre 20 e 40 anos no periodo entre janeiro de 2012 e dezembro de 2014, portadores
de cicatrizes de acne atroficas de grau moderado a grave na face. Estes pacientes
realizaram trés sessdes de microagulhamento, com intervalos varidveis de um a dois
meses. Foi utilizada férmula composta por fatores de crescimento, acido hialurénico,
acido tranexamico e vitamina E para o drug delivery ap6s o microagulhamento, com
0 objetivo de aumentar a hidratagcéo, estimular fibroblastos, melhorar o processo de
cicatrizagdo e provocar acéo anti-inflamatoria. A avaliacdo dos resultados foi feita
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através de estudo anatomopatolégico de amostras de pele tratada e fotografias digitais.
Oito pacientes finalizaram o estudo. Os resultados apontaram através de analise
fotografica a melhora global do aspecto da pele e melhora discreta das cicatrizes
atréficas distensiveis. As cicatrizes atréficas do tipo ice picks (ndo distensiveis)
nao apresentaram melhora com o procedimento. As fotos comparativas (Figura 2)
demonstram a melhora de paciente portador de cicatrizes deprimidas distensiveis.

Figura 2: Antes do tratamento
Fonte: KALIL et al (2015).
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Figura 3: 12 meses ap06s o término do tratamento
Fonte: KALIL et al (2015).

O estudo Microneedling Therapy in Atrophic Facial Scars: An Objective
Assessment realizado por Majid (2009) objetivou a avaliagao da eficacia do tratamento
de cicatrizes faciais atréficas de diversas etiologias com o uso do microagulhamento.

O estudo foi realizado em 37 pacientes com cicatriz facial atrofica localizada
ou generalizada de etiologia variavel. Os pacientes foram fotografados e avaliados
clinicamente no momento da inscricdo para avaliar a gravidade da cicatrizagao.

O microagulhamento foi realizado em intervalos mensais até que o resultado
satisfatorio fosse alcancado ou um maximo de quatro sessodes. A area do tratamento
foi anestesiada por cerca de 30 a 45 minutos antes do procedimento. Foram utilizados
dermarrolers com agulhas de 1.5mm de comprimento. Em pacientes com cicatrizes
profundas, a pele era esticada em uma dire¢do perpendicular ao movimento a ser feito
no dermaroller, de modo que a base das cicatrizes também pudesse ser alcancada.
Apos o término do tratamento, as cicatrizes foram novamente avaliadas e classificadas
pelo mesmo dermatologista, e os pacientes foram acompanhados mensalmente pelos
proximos dois meses. A avaliacao final e a classificacao das cicatrizes foram realizadas
no final de dois meses de acompanhamento e, e as foram retiradas fotografias para
entdo comparacgao da evolucéo.

A avaliacdo objetiva das cicatrizes dos pacientes no inicio do estudo revelou
cicatrizes de grau 4 em sete pacientes, cicatrizes de grau 3 em 21 pacientes e cicatrizes
de grau 2 em nove pacientes. Um paciente abandonou o estudo, e 0 mesmo sofria
de cicatrizes de grau 4, portanto, apenas seis pacientes do grupo de cicatrizes Grau 4
original para avaliagdo no final do periodo do estudo. Destes seis pacientes, apenas
um paciente obteve uma resposta “excelente” na avaliacédo objetiva. Em outros trés, a
classificagao da cicatriz poderia ser reduzida para o terceiro grau e, assim, a resposta
nesses pacientes era rotulada como “boa”. Em dois pacientes, nenhuma alteracéo
significativa péde ser observada na gravidade da cicatriz e a resposta foi assim rotulada
como “ruim”.

Em 21 pacientes com cicatrizacdo de Grau 3, uma resposta excelente foi
similarmente observada em 16 pacientes (reducao para Grau 1 ou menor), trés pacientes
obtiveram uma boa resposta, enquanto dois pacientes tiveram uma resposta pobre
ao tratamento. Em pacientes com cicatrizes de Grau 2, todos 0s nove apresentaram
excelente resposta ao tratamento.

Portanto, 26 do total de 36 pacientes (72,2%) apresentaram uma excelente
resposta ao tratamento dermaroller, enquanto outros seis obtiveram uma boa resposta
(16,7%). Apenas quatro pacientes (11,1%) do total de 36 néo apresentaram resposta
significativa ao tratamento.

O quadro 3 apresenta a relagdo de pacientes, o grau de cicatriz e a melhora
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obtida com o tratamento.

Grau de Numero de Excelentes B o a s Respostas
cicatrizes pacientes respostas respostas fracas

Grau 4 6 1(16.7) 3 (50) 2 (33.3)

Grau 3 21 16 (76.2) 3 (14.3) 2 (9.5)

Grau 2 9 9 (100) 0 0

Total 36 26 (72.2) 6 (16.7) 4 (11.1)

Quadro 3: Resultados obtidos com o microagulhamento
Fonte: MAJID (2009).

Abaixo é apresentada a melhora no aspecto da cicatriz de acne obtida em uma
das pacientes participantes do estudo.

Figura 4: Cicatrizes de acne antes do microagulhamento
Fonte: MAJID (2009).
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Figura 5: Cicatrizes de acne apds o microagulhamento.

31 CONSIDERACOES FINAIS

O microagulhamento consiste em uma terapia percuténea de inducédo de
colageno minimamente invasiva e segura. E indicada para o tratamento de diversas
disfuncdes, tal como para cicatrizes de acne, devido ao principio da sintese de
colageno. O processo de neocolagénese e neoangiogénese que no ocorrem no tecido
lesionado apds a realizagdo da técnica sao responsaveis por preencher cicatrizes. O
drug delivery, técnica que otimiza resultados do microagulhamento por potencializar
a permeabilidade de dermocosméticos no estrato corneo também, também deve ser
realizado afim de se obter melhores respostas no tratamento.

O presente artigo expds estudos que envolveram o microagulhamento associado
ao drug delivery para o tratamento de cicatrizes de acne. O estudos de KALIL et al
(2015); MAJID (2009) apresentaram resultados satisfatorios quanto ao uso da técnica,
considerando a melhora no aspecto das cicatrizes dos pacientes que participaram da
pesquisa.

Diante do exposto encontram-se limitagcbes de pesquisa quanto a revisao de
literatura, devido a escassez de trabalhos voltados para o uso do microagulhamento
no tratamento de cicatrizes de acne, como também, sua associacdo ao drug
delivery. Portanto € sugestivo maiores pesquisas e estudos clinicos para investigar
criteriosamente a eficacia deste recurso terapéutico. Também é sugerido estudo de
microagulhamento para o tratamento de outras disfuncgdes tissulares.
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