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RESUMO

Introducdo: A imunoterapia € uma abordagem inovadora no tratamento do cancer que
estimula o sistema imunoldgico do paciente a respeito e combate as células tumorais.
Diferente das terapias convencionais, como a quimioterapia e a radioterapia, que atacam
diretamente as células cancerigenas, a imunoterapia utiliza os mecanismos de defesa
naturais do organismo. Ela pode ser dindmica em dois tipos: ativa, que busca fortalecer a
resposta imune do paciente contra 0s tumores, e passiva, que regula a resposta
imunoldgica por meio da administracdo de anticorpos monoclonais (Peterson, Denlinger
e Yang, 2022). Objetivo: Analisar os avancos e desafios da imunoterapia no tratamento
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do céncer, abordando os tipos, mecanismos de acdo e efeitos colaterais. Métodos: Foi
realizada uma reviséo da literatura em artigos publicados entre 2021 e 2024 nas bases SCIiELO e
PubMed, focando em ensaios clinicos, estudos de caso e revisdes sistematicas sobre a eficacia e
seguranca da imunoterapia no tratamento do cancer. No total, 6 artigos foram selecionados, dos
quais 3 atenderam aos critérios de inclusdo, enquanto os 3 restantes foram excluidos.
Resultados: Os resultados indicam que a imunoterapia tem proporcionado avancos
significativos no tratamento de canceres como melanoma, cancer de pulméo e linfomas.
Os inibidores de ponto de checagem, como o pembrolizumabe e o nivolumabe, mostraram
taxas de resposta de até 40% em determinados grupos de pacientes. Terapias como
inibidores de checkpoint imunologico, transferéncia de celulas adotivas, anticorpos
monoclonais e vacinas preventivas tém revolucionado o enfoque terapéutico para
diversos tipos de neoplasias. No entanto, efeitos colaterais, como rea¢Ges autoimunes,
foram observados em uma proporcao significativa de pacientes, exigindo monitoramento
rigoroso (Oliveira; Gomide, 2020; Waldman, Fritz e Lenardo, 2020). Conclusdes: A
imunoterapia € um dos tratamentos mais inovadores e promissores no combate ao cancer,
trazendo esperanca para pacientes resistentes a terapias convencionais. Apesar dos
avancos, ainda ha desafios quanto aos efeitos colaterais e a identificagdo dos pacientes
que mais se beneficiam. A pesquisa continua é crucial para melhorar seus resultados.

Palavras-Chave: Imunoterapia. Carcinogénese, Anticorpos Monoclonais.
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RESUMO

Introducéo:Roedoressao modelos animais amplamente utilizados em pesquisas médicas
devido as suas semelhancas com humanos.Por isso, a analise dos valoresde referéncia
hematoldgicos em ratos ndo tratados ou de grupos controle é importante no ambito das
pesquisas, uma vez que esses animais possuemcaracteristicas especificas que permitem a
obtencdo de resultados laboratoriaiseficazes. Objetivo:Investigara importancia da
padronizacédo de procedimentospara obtencdo de parametros hematoldgicos, em roedores
de grupos controle, utilizados em pesquisa experimental. Métodos:Trata-se de uma
revisdo da literatura, a qual aborda a analise hematol6gica em roedores. Para essa
pesquisa, as bases de dados utilizados foram Scielo, Pubmed e Scopus, através dos
descritores: “Hematologia”, “Roedores”, “Parametros”, “Pesquisa Experimental”, entre
o0s anos de 2020 e 2023. Dos artigos encontrados, foram selecionados 8, no idioma inglés
e portugués. Resultados: Estudos demonstram que os parametros hematol6gicos em
roedores séo suscetiveis a variagdes causadas por fatores externos como as condicOes de
criacdo e o controle ambiental. Além disso, a qualidade da coleta sanguinea e o
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processamento das amostras no laboratério podem influenciar nos resultados,
dificultando a interpretacdo dos dados. Todavia, a padronizagdo rigorosa dos
procedimentos e a definicdo de valores de referéncia especificos para cada linhagem e
condicBes experimentais permitem uma anélise mais precisa e confiavel dos resultados.
Na determinacgdo de valores de referéncia para as células sanguineas, a diferenciagdo por
sexo é fundamental para a identificacdo de alteracbes associadas a doengas, como a
anemia. A analise das células brancas, por sua vez, mostrou que as contagens das
diferentes linhagens (neutréfilos, basofilos, eosindfilos, linfocitos e mondcitos)
apresentam maior variabilidade. Essa variabilidade é importante, pois permite uma
avaliacdo mais precisa do estado de saude dos animais e a identificacdo de processos
inflamatdrios agudos e cronicos. Conclusdes: Portanto, ha evidéncias significativas que
a padronizacdo dos valores em grupos controle de pesquisas experimentais ajuda no
melhoramento do estudo que estd sendo realizado, podendo aprimorar o controle de
qualidade e a vigilancia sanitaria nas atividades deproducdo e manejo animal.
Palavras-Chave: Roedores. Parametros Hematoldgicos. Padronizacao.
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RESUMO

Introducdo: A imunoterapia fez progressos significativos no desenvolvimento do
tratamento do cancer nos Gltimos anos. As estratégias incluem modalidades distintas de
terapias celulares em ensaios clinicos para o tratamento de tumores sélidos, como 0 uso
das células CAR-T (Células T Receptoras de Antigeno Quimérico), TILs (Linfdcitos
Infiltrantes de Tumores), e células TCR T. O uso dessas células apresentou resultados
excepcionais em ensaios clinicos contra tumores hematoldgicos, o que levou & aprovagao
do tratamento contra linfoma ndo-Hodgkin (LNH) e leucemia linfoide aguda (LLA-B).
(Nardo et al, 2021; Brito, 2022). Objetivo: Apresentar as evidéncias clinicas atuais sobre
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0 uso de células CAR-T e como essa técnica pode atuar de forma eficaz nos principais
fatores envolvidos com alguns tipos de cancer. Métodos: Foram utilizados artigos
cientificos localizados nas bases de dados SciELO e PubMed. No total, foram
selecionados 7 artigos, dos quais 3 atenderam aos critérios de inclusdo, considerando
publicacdes entre 2021 e 2024 sobre a eficécia clinica da terapia CAR-T em pacientes
com cancer. A analise incluiu ensaios clinicos, relatos de caso e revisdes sistematicas. Os
4 artigos restantes foram excluidos por abordarem métodos de tratamento alternativos ou
falta de rigor metodoldgico. Resultados: Os estudos indicam que a justificativa da terapia
com células CAR-T é superar essa tolerdncia imunoldgica. Ela é feita coletando as
proprias células T do paciente, modificando-as com um transgene CAR direcionado aos
antigenos tumorais, expandindo as células para serem reintroduzidas no paciente apos a
quimioterapia de pré-condicionamento. Isso desencadeia uma proliferagdo extensa de
celulas CAR-T e a liberacdo de antigenos tumorais, 0 que ativa o sistema imunoldgico
para recrutar células T ndo CAR, provocando assim mais respostas antitumorais. (Brito,
2022; Nicolai et al., 2024). Conclusdes: O tratamento do cancer com células CAR-T é
um avango promissor na imunoterapia, mostrando alta eficdcia em alguns tipos de cancer
hematoldgico. Apesar dos desafios, como efeitos colaterais e alto custo, seu
desenvolvimento continuo pode ampliar seu uso e transformar o tratamento oncoldgico
no futuro.

Palavras-Chave: CAR-T. Neoplasias. Cancer. Imunoterapia.
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RESUMO

Introducédo: O linfoma de Hodgkin (LH) é uma neoplasia linfoide B, ou seja, tumores
malignos que surgem no tecido linfoide. Quando as células de defesa do corpo se
transformam em uma célula maligna, que é denominada como célula de Reed-Sternberg
(HRS), um tipo de glébulo branco crucial para o sistema imunolégico. Caracterizada pelo
aumento dos linfonodos. O pescoco, as axilas e a parte superior do tronco sdo as regides
afetadas com mais frequéncia (Duarte et al., 2016). Objetivo: Analisar a importancia do
CD20 no diagnostico e tratamento do linfoma de Hodgkin. Métodos: Trata-se de uma
revisdo de literatura realizada através das bases de dados PUBMED, SciElo e BVS,
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incluindo textos em portugués e inglés, completos e gratuitos e com temas compativeis
ao que foi pesquisado. Sendo utilizados os descritores: “linfoma de Hodgkin”, “causas”,
e “tratamentos” combinadas com operadores booleanos (AND e OR). Foram
considerados publicagdes entre os anos de 2021 e 2024, dos quais foram selecionados 4
artigos completos e 2 foram utilizados para compor este trabalho.

Resultados: Estudos apontam que o antigeno CD20 uma proteina de membrana sem
nenhum ligante fisiologico e papel conhecido, tem uma funcdo essencial como regulador
do ciclo celular de linfocitos B e células germinativas, como no crescimento e
diferenciagéo celular. No linfoma de Hodgkin, o CD20 parece ser um marcador para a
origem das células HRS e tem importancia fundamental em: supressdo das respostas
imunes antitumorais Thl através da producdo de 1L-10; estimulacdo de linfécitos B nédo
malignos através da liberacdo de citocinas, que apoia a sobrevivéncia das células HRS;
proliferacdo de células HRS por estimulos diretos nas células-tronco de Hodgkin (Santos;
Lima, 2017). Conclusbes: A revisdo destacou o papel do antigeno CD20, esse
entendimento aprofunda o conhecimento sobre a progressao da doenca e aponta 0 CD20
como um possivel alvo terapéutico, abrindo caminho para novos tratamentos no manejo
do linfoma de Hodgkin.

Palavras-Chave: Doenca de Hodgkin. Sistema linfatico. Células de Reed-Sternberg.
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RESUMO

Introducéo: A diabetes mellitus (DM) é uma doenca metabdlica caracterizada pela
disfuncéo das células beta pancreaticas, levando a uma producdo inadequada de insulina.
Embora o tratamento convencional inclua a administracdo de insulina, novas técnicas,
como o uso de células-tronco, tém emergido como alternativas promissoras para a
regeneracdo celular e potencial cura da DM (Raoufinia et al., 2024; Memon, Abdelalim,
2020). Objetivo: Explorar os avancos no uso de células-tronco, especialmente células-
tronco mesenquimais (MSCs) e pluripotentes induzidas (iPSCs), como novas abordagens
terapéuticas para a DM. Métodos: Para a coleta de dados deste trabalho, foram utilizados
artigos cientificos localizados nas bases de dados SciELO, PubMed e ScienceDirect. A
busca foi realizada utilizando-se palavras-chave, combinadas com operadores booleanos
(AND, OR, AND NOT): (Diabetes Mellitus AND Células-Tronco), (Tratamento AND
Células-Tronco AND Resisténcia a insulina) e (Resisténcia a Insulina OR Diabetes
Mellitus). No total, foram selecionados 09 artigos, dos quais 3 foram aprovados segundo
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os critérios de inclusdo, publicacdes dos ultimos 5 anos, estudos clinicos ou revisdes
sisteméticas. Foram excluidos artigos duplicados e aqueles que abordavam
exclusivamente tratamentos convencionais. Resultados: As MSCs demonstraram-se
eficazes na modulagdo imunolégica e na regeneracédo das células beta, enquanto as iPSCs
oferecem uma fonte inesgotavel de células para transplante. No entanto, a rejei¢do
imunoldgica e a necessidade de imunossupressao continua ainda representam barreiras.
Além disso, a variabilidade na resposta ao tratamento e a necessidade de abordagens
personalizadas para cada paciente destacam a importancia de mais pesquisas. O
desenvolvimento de técnicas inovadoras, como o encapsulamento celular, pode ajudar a
mitigar esses desafios, aumentando a viabilidade das terapias com células-tronco
(Raoufinia et al., 2024; Ghoneim et al., 2020). Conclusdes: O uso de células-tronco no
tratamento da DM é promissor, mas a longo prazo, séo necessarios estudos para assegurar
sua seguranca e viabilidade. Estratégias como encapsulamento celular e modificacéo
genetica podem ajudar a superar os desafios atuais.

Palavras-Chave: Diabetes Mellitus. Células-Tronco. Resisténcia a Insulina.
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RESUMO

Introducédo: No Brasil, o acesso da populacdo transgénero a politicas publicas de satde
é limitado, principalmente pela discriminagdo sexual e por falta de centros especializados
em terapia hormonal e redesignacdo de género. Apesar da garantia constitucional do
direito a sadde, reafirmado pelas diretrizes doutrinarias do Sistema Unico de Saude
(SUS), ainda existem desafios quando se trata da aplicabilidade desses programas
governamentais de inclusdo. Objetivo: Analisar as politicas publicas de saiude que
abrangem a populacdo transsexual brasileira e sua aplicacdo efetiva. Métodos: Trata-se
de uma revisdo narrativa da literatura, sobre a funcionalidade de politicas publicas para a
populacdo transexual. Utilizou-se os descritores “Pessoas LGBTQIA+”, “Satde”,
“Transexuais” e “SUS” nas bases de dados PubMed ¢ Scielo, totalizando 6 artig0s
completos, em portugués e inglés. Resultados: No ano de 2004, o Governo Brasileiro
instituiu o primeiro programa nacional de politicas publicas voltadas para a populacao
LGBTQIA+, com foco na prevencdo e controle de InfeccOes Sexualmente
Transmissiveis. Em 2008, o SUS implementou o Processo Transexualizador, inicialmente
direcionado a mulheres trans, oferecendo procedimentos cirdrgicos e hormonais para a
afirmacédo de género. Em 2013, por meio da Portaria n® 2.803, foram incluidos homens
trans e travestis. Nesse sentido, estabeleceram-se dois tipos de linha de cuidado: atengéo
bésica, voltada para atendimento humanizado, e a atencdo especializada, voltada para
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modalidades ambulatoriais que envolvem tratamento hormonal e redesignacéo de género.
Todavia, quando se trata de atendimento nas Unidades Bésicas de Saude, uma pesquisa
demonstrou que auséncia de discussdes sobre sexualidade na graduacdo, somada ao
desconhecimento sobre o tema, resulta em uma assisténcia a satde de menor qualidade,
haja vista o despreparo dos profissionais nesse tipo de atendimento. Além disso, no que
se refere a atencdo especializada, segundo dados de 2021, existem 40 centros
ambulatoriais, distribuidos, principalmente, pelas capitais dos estados brasileiros e 5
servicos hospitalares de procedimentos cirurgicos. Essa escassez pode resultar em riscos
a salde, como terapias hormonais desacompanhadas de profissionais de salde.
Conclusbes: A falta de um atendimento humanizado, decorrente da insuficiente
capacitacdo dos profissionais de salde, somada a escassez de centros especializados em
regides interioranas, compromete a efetividade das politicas publicas voltadas para a
populagdo trans.

Palavras-Chave: Pessoas LGBTQIA+. Saude. SUS. Transexuais.
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RESUMO

Introducéo: O bicarbonato de sédio (NaHCO3) funciona como um tampdo no sangue,
desempenhando um papel crucial na manutencdo do pH durante exercicios de alta
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intensidade e curta duragéo. Ele facilita a saida desse ion do ambiente intracelular para o
extracelular, reduzindo a acidez e, consequentemente, a fadiga muscular. Com base nisso,
varios estudos mostram que a suplementacdo com bicarbonato de sodio tem efeitos
positivos, porém efeitos adversos vém sendo relatados ao decorrer das pesquisas,
especialmente em atividades de alta intensidade (Perim, 2021; Silva, Silva, 2020).
Objetivo: Avaliar os efeitos adversos da suplementacdo aguda de NaHCO3 no
desempenho de alta intensidade, bem como o potencial de impacto negativo na fungéo
muscular, incluindo possiveis disturbios e alteragdes. Métodos: Trata-se de uma revisdo
de literatura realizada através das bases de dados PUBMED, SciElo e BVS, incluindo
textos em portugués e inglés, completos e gratuitos e com temas compativeis ao que foi
pesquisado. Sendo utilizados os descritores: “bicarbonato de sodio”, “efeitos adversos”,
“suplementacdo” e “desempenho fisico” combinadas com operadores booleanos (AND e
OR). Foram considerados publicagcdes entre os anos de 2019 e 2024, dos quais foram
selecionados 4 artigos completos. Resultados: Estudos apontam que o0 consumo crénico
de bicarbonato de sodio pode causar efeitos colaterais, como problemas gastrointestinais,
inchaco, nauseas, vomitos e dor abdominal. Além disso, outros estudos relatam sintomas
como azia, sensacdo de estdbmago cheio, dificuldade em esvaziar completamente o
intestino e, principalmente, fezes moles, sendo este ultimo sintoma relatado com maior
intensidade. Observa-se uma tendéncia de que esses sintomas aparecam até 10 minutos
apos a ingestdo de NaHCO3, podendo prejudicar o desempenho durante exercicios fisicos
(Gomes, Ribeiro, Binoti, 2021; Motta, Souza, 2018). Conclusdes: A suplementacdo
crénica NaHCO3 pode trazer efeitos adversos significativos, principalmente problemas
gastrointestinais. Esses efeitos colaterais podem prejudicar o desempenho em atividades
de alta intensidade, levantando questionamentos sobre o uso indiscriminado do
bicarbonato como estratégia ergogénica. Embora a suplementacdo de bicarbonato de
sddio possua um forte respaldo cientifico principalmente em esportes de alta intensidade
e curta duracdo, seus resultados em ensaios clinicos ainda sdo muito variaveis,
apresentando resultados tanto satisfatorios quanto insatisfatorios.

Palavras-Chave: Bicarbonato de sodio. Suplementacdo. Desempenho fisico.
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RESUMO

Introducéo: A Klebsiella pneumoniae é uma enterobactéria Gram-negativa comumente
encontrada em nossa microbiota. Pode se manifestar de forma patol6gica, causando
infeccdes hospitalares que sdo frequentemente adquiridas por meio de ma higienizacao
de cateteres e acessos venosos em pacientes internados em UTIs. Seus sintomas séo
semelhantes a outras infeccOes bacterianas e doencas, o que dificulta a detec¢do imediata.
Sabe-se que existem diversas cepas, todas com uma variedade de genes que conferem a
elas resisténcia a carbapenémicos e outras classes de medicamentos, resisténcia essa que
pode levar a uma taxa de mortalidade de aproximadamente 70%, especialmente se a
infeccéo ndo tratada nos primeiros 30 dias (Pedroso, 2021; Ernst., et al 2020). Objetivo:
Expor e informar os riscos que a Klebsiella pneumoniae e sua resisténcia podem causar a
populacdo. Métodos: Para a coleta de dados deste trabalho, foram utilizados artigos
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cientificos localizados nas bases de dados SciELO, PubMed e ScienceDirect. A busca foi
realizada utilizando-se os descritores, combinados com os operadores booleanos (Salude
AND Klebsiella pneumoniae), (Resisténcia a medicamentos AND Klebsiella pneumoniae)
e (Klebsiella pneumoniae AND Carbapenémicos). No total, foram selecionados 08
artigos, dos quais 4 foram aprovados segundo os critérios de inclusdo, publica¢des dos
altimos 5 anos, estudos clinicos ou revisdes sistematicas. Foram excluidos artigos
duplicados e aqueles que abordavam exclusivamente tratamentos convencionais.
Resultados: Os artigos selecionados indicam que a Klebsiella pneumoniae representa um
risco significativo a saude devido a presenca de genes de resisténcia aos carbapenémicos,
como o blaKPC e o blaSHV. Esses genes codificam enzimas que degradam as moléculas
dos antimicrobianos, permitindo que seus fragmentos sejam absorvidos e utilizados pelas
bactérias para aumentar sua protecdo, patogenicidade e viruléncia (Martins et al., 2023;
Walker, Miller 2020). Concluses: Os resultados mostram que a Klebsiella pneumoniae
é, de fato, um risco significativo a saude, ndo apenas por sua resisténcia a
antimicrobianos, mas também por sua capacidade de disseminar esses genes de
resisténcia para outras bactérias. Esse processo torna as infecgdes bacterianas ainda mais
perigosas, pois transforma outras bactérias em organismos resistentes a medicamentos
que antes eram eficazes, tornando-os agora ineficazes no combate a essas infecgdes.

Palavras-Chave: Klebsiella pneumoniae. Resisténcia a Medicamentos. Carbapenémicos.
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RESUMO

Introducdo: A psoriase é uma doenca autoimune crbnica que provoca erupgdes,
descamacdes e inflamacdo na pele. E causada por um desequilibrio no sistema
imunoldgico que acelera a renovagdo das células da pele. Fatores como estresse e
infeccdes podem agravar a condi¢do. Embora ndo tenha cura, tratamentos como
medicamentos, fototerapia e terapias biologicas ajudam a controlar os sintomas e a
melhorar a qualidade de vida dos pacientes. (Arias, Gomez, Buelvaz, 2023). Objetivo:
Apresentar as caracteristicas clinicas e os principais fatores envolvidos na psoriase.
Métodos: Para a coleta de dados deste trabalho, foram utilizados artigos cientificos
localizados nas bases de dados SciELO, PubMed e ScienceDirect. A busca foi realizada
utilizando palavras-chave combinadas com operadores booleanos (AND, OR, AND
NOT): (Psoriase AND Tratamento), (Doenga Autoimune OR Psoriase) e (Psoriase AND
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Qualidade de Vida). No total, foram selecionados 10 artigos, dos quais 3 foram aprovados
segundo os critérios de inclusdo, considerando publicagdes entre 2020 e 2024 que
abordassem politicas clinicas e novos métodos de tratamento da psoriase. Os 7 artigos
restantes foram excluidos com base em critérios de exclusdo, como a abordagem de
métodos de tratamento alternativos ou a falta de uma metodologia rigorosa. Resultados:
Os estudos indicam que a psoriase € mais prevalente entre adultos jovens, muitas vezes
em decorréncia do estresse associado as suas rotinas diarias. As caracteristicas clinicas da
doenca podem variar de acordo com a gravidade das lesGes nos pacientes. Além disso, ao
considerar fatores ainda ndo investigados, evidencia-se uma relagdo direta entre a
incidéncia da psoriase e o estilo de vida dos individuos afetados (Pinto, 2022; Vieira et
al., 2023). Conclusdes: Os resultados sugerem que o tratamento da psoriase deve ser
personalizado e continuo, levando em conta as necessidades especificas de cada paciente.
Isso inclui adaptar terapias as caracteristicas individuais, como gravidade da doencga e
comorbidades. A abordagem deve também considerar o impacto na qualidade de vida,
envolvendo educacgdo sobre cuidados com a pele e suporte psicoldgico para ajudar os
pacientes a gerenciarem melhor a condicdo e minimizarem os efeitos na vida pessoal,
familiar e social.

Palavras-Chave: Psoriase. Doen¢a Autoimune. Qualidade de vida.
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RESUMO

Introducdo: A pilula anticoncepcional, introduzida nos anos 60, trouxe avangos
significativos para o controle reprodutivo feminino, incluindo a redugdo de doencas
inflamatdrias. No entanto, seu uso prolongado pode acarretar efeitos adversos, como o
aumento do risco de trombose. Objetivo: demonstrar os efeitos do uso prolongado de
anticoncepcionais hormonais no publico feminino e apontar os principais riscos
envolvidos. Métodos: A selecdo dos artigos foi realizada nas bases de dados BVS,
SCIELO, CAPES e PUBMED, incluindo estudos publicados nos ultimos 10 anos em
portugués, inglés e espanhol sobre os efeitos dos anticoncepcionais hormonais no
metabolismo feminino. Foram excluidas publicacdes repetidas, com dados insuficientes
ou gue ndo atendiam aos objetivos do estudo. Resultados: De acordo com a literatura, 0s
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principais efeitos adversos identificados incluem alteracbes no sistema reprodutivo,
problemas cardiovasculares e tromboembdlicos, impacto no metabolismo mineral e
alteracdes metabodlicas e sistémicas. Esses efeitos evidenciam a necessidade de
monitoramento continuo. Concluséo: O estudo analisou 0 impacto dos anticoncepcionais
hormonais nas incidéncias de distirbios metabolicos, como resisténcia a insulina e
dislipidemia, e sua relacdo com a salde da mulher. Foi ressaltada a importancia do
monitoramento continuo para garantir o bem-estar dos pacientes.

Palavras-Chave: Contraceptivo. Anticoncepcionais Hormonais Orais. Efeitos Adversos.
ABSTRACT

Introduction: The contraceptive pill, introduced in the 1960s, brought significant
advances in female reproductive control, including the reduction of inflammatory
diseases. However, its prolonged use can cause adverse effects, such as an increased risk
of thrombosis. Objective: to demonstrate the effects of prolonged use of hormonal
contraceptives on women and point out the main risks involved. Methods: The selection
of articles was carried out in the VHL, SCIELO, CAPES and PUBMED databases,
including studies published in the last 10 years in Portuguese, English and Spanish on the
effects of hormonal contraceptives on female metabolism. Repeated publications, with
insufficient data or that did not meet the study objectives were excluded. Results:
According to the literature, the main adverse effects identified include changes in the
reproductive system, cardiovascular and thromboembolic problems, impact on mineral
metabolism and metabolic and systemic changes. These effects highlight the need for
continuous monitoring. Conclusion: The study highlighted the impact of hormonal
contraceptives on the incidence of metabolic disorders, such as insulin resistance and
dyslipidemia, emphasizing their implications for women's health. The analysis
underscores the need for continuous monitoring to ensure the well-being of patients.

Keywords: Contraceptive. Oral Hormonal Contraceptives. Adverse Effects.

1. Introducéo

Durante os anos 60 nos Estados Unidos, surgiu a pilula anticoncepcional,
inicialmente apresentada como um meio para mitigar desconfortos relacionados ao ciclo
menstrual, jA que naquela época a funcdo do sexo era majoritariamente vista pela
sociedade como reprodutiva (Delfino et al, 2023). Na mesma década chegou ao Brasil,
diante varias criticas quanto a seus efeitos adversos, encontrou seu uso principal na
contracepcdo. Esse fato emergiu como um divisor de aguas no cotidiano feminino,
apresentando-se como uma estratégia segura e efetiva para o planejamento familiar, além
de permitir que as mulheres prevenissem gestaces ndo intencionais, assegurou a elas
maior dominio e liberdade sobre suas decisdes relativas ao proprio corpo (Ferreira;
D’Avila; Safatle, 2019; Magalhaes et al., 2022).
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Ao longo dos anos, identificou-se que este farmaco ndo apenas prevenia a
gravidez, mas também oferecia vantagens suplementares, como a reducdo da ocorréncia
de doenca inflamatdria pélvica (DIP), gravidez ectdpica, endometriose, cistos ovarianos
funcionais, adenocarcinoma de ovario e endométrio, dismenorreia, menstruagcoes
excessivamente intensas e anemia por deficiéncia de ferro (Lima; Lima; Silva, 2021).

Assim como qualquer outra substadncia medicamentosa, o uso prolongado de
contraceptivos hormonais pode acarretar uma variedade de efeitos adversos, incluindo
alteracdes imunologicas, metabdlicas, nutricionais, psiquidtricas, vasculares, oculares,
gastrintestinais, hepatobiliares, cutaneo-subcutaneas, renais/urinarias, auditivas; bem
como distarbios do Sistema Nervoso Central (SNC) e do Sistema Reprodutor. Ademais
aumenta consideravelmente a probabilidade do desenvolvimento da Trombose Venosa
Profunda (TVP), ainda mais se estiver relacionado a pacientes que ja possuam fatores de
risco como: histérico familiar, fatores genéticos, idade, sedentarismo, obesidade,
tabagismo, pressdo alta, doencas cardiacas, diabetes, problemas pulmonares, varizes,
cirurgias e internacdes recentes (Machado et al., 2022; Freitas, 2019; Almeida, 2021).

Os métodos contraceptivos estdo classificados em comportamentais, de barreira,
dispositivos intrauterinos, hormonais e de emergéncia, sendo reversiveis ou definitivos
(ou irreversiveis), como a laqueacdo das trompas de Falopio e a vasectomia (Almeida;
Assis, 2017). O método contraceptivo hormonal é amplamente adotado pela populagéo
feminina brasileira como a escolha preferencial entre os métodos reversiveis por estarem
disponiveis em quantidades maiores (Magalhaes et al., 2022).

Sdo exemplos de anticoncepcionais hormonais: Pilula do dia seguinte ou
anticoncepcional de emergéncia, dispositivo intrauterino (DIU) hormonal é composto por
levonorgestrel, anel vaginal, adesivo anticoncepcional, implantes subdérmicos e
anticoncepcionais injetaveis, cada um com sua particularidade em relacdo a dosagem e
tempo de eficdcia (Lima; Lima; Silva, 2021).

Portanto, esta pesquisa buscou demonstrar os efeitos do uso prolongado de
anticoncepcionais hormonais no publico feminino bem como apontar os principais riscos

envolvidos.

2. Métodos

Este estudo é uma revisdo de literatura baseada em pesquisas disponiveis em bases

de dados, com o objetivo de direcionar descobertas para a pratica clinica e futuras
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investigacOes laboratoriais. Os Descritores em Ciéncias da Sadde (DeCS) foram

identificados no site oficial (https://decs.bvsalud.org/), utilizando os termos em portugués

e inglés: "Anticoncepcionais Hormonais™ (Hormonal Contraceptives), "Riscos" (Risks),
"Salde da Mulher" (Women's Health) e "Disturbios Metabdlicos™ (Metabolic Disorders).

A selecdo dos artigos cientificos foi realizada nas seguintes bases de dados:
Biblioteca Virtual em Saude (BVS), Scientific Electronic Library Online (SCIELO),
Periddicos CAPES e National Library of Medicine (PUBMED). Foram incluidos estudos
publicados nos ultimos 10 anos, conforme os seguintes critérios de inclusdo: artigos em
portugués, inglés e espanhol que fornecessem informacgdes detalhadas sobre a saude
metabolica feminina e os efeitos dos anticoncepcionais hormonais no metabolismo.
Foram excluidas publicagdes repetidas, estudos com dados insuficientes, teses,
dissertacdes e aqueles que ndo atendiam aos objetivos do estudo.

3. Resultados
Foram analisados um total de nove artigos os quais estdo dispostos no quadro
abaixo, 0 mesmo encontra-se organizado por titulo do trabalho, autor e ano em que foi

publicado, e os efeitos adversos relatados pelos autores.

Quadro 1. Sintese dos artigos selecionados considerando titulo, autor e ano e Efeitos relatados
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Titulo

Autor e ano

Efeitos Relatados

Efeitos adversos associados ao
uso continuo de anticoncepcionais
hormonais orais: uma revisao.

Adelino, 2023

Reducdo no tamanho dos ovaérios, hipertrofia do
colo do utero, desenvolvimento de pdlipos, muco
cervical mais espesso, aumento no tamanho das
mamas, supressdo da lactacdo, aumento da
pigmentacdo (cloasma), reducéo da producédo de
sebo, acne e crescimento de pelos terminais.

Evidéncias dos efeitos adversos
no uso de anticoncepcionais
hormonais orais em mulheres:
uma revisao integrativa.

Couto etal., 2022

Vasoconstrigéo, agregacéo plaquetaria,
formacdo de tampdo hemostatico, aumento nos
fatores de coagulacdo, reducdo nos inibidores
naturais da coagulacgdo, efeito pro-coagulante
leve, reducdo nos niveis de zinco no sangue,
alteracBes na distribui¢do de zinco nas principais
proteinas ligantes do soro, aumento da retencdo
de zinco, menor pico de massa Gssea e/ou
prejudicar a manutencdo da massa 0ssea,
aumento do risco de osteoporose.

Anticoncepcionais orais
combinados e aspectos clinicos.

Machado et al., 2022

Aumento dos niveis de ferro sérico e da
capacidade total de ligacdo do ferro,
desenvolvimento de anemia por deficiéncia de
acido folico.

Anticoncepcionais Hormonais
Orais e Risco de Trombose
Venosa Profunda.

Magalhaes et al., 2022

Tromboembolismo, aumento dos niveis de
fatores de coagulagdo (VII, VIII, IX e X),
diminuicédo da antitrombina I11.

Anticoncepcionais e seus
impactos negativos na salde da
mulher

Almeida, 2021

Alteragdes nas vias metabolicas de lipideos e
proteinas, na cascata de coagulacdo, na
sensibilidade a insulina, nas propriedades
vasoativas, no metabolismo do zinco, na pressado
arterial, aumento de peso.

O uso da pilula anticoncepcional
e as alteragdes das principais vias
metabolicas

Ferreira; D’Avila;

Safatle, 2019

Alteracbes no metabolismo, ganho de peso,
reducdo da sensibilidade a insulina, impacto na
funcdo sexual e no bem-estar das usuarias,
reducédo dos niveis de zinco no sangue, alteracéo
na distribuicdo de zinco, maior reten¢éo de zinco,
menor pico de massa 0ssea, risco de osteoporose.

Uso de anticoncepcionais orais e
dispositivo intrauterino hormonal
(Mirena®) relacionado ao risco
de trombose venosa profunda.

Freitas; Ceron;
Nowack, 2019

Distarbios no Sistema Nervoso Central (SNC) e
no Sistema Reprodutor.

Efeitos colaterais e alteracdes
fisioldgicas relacionadas ao uso
continuo de anticoncepcionais
hormonais orais.

Almeida; Assis, 2017

Alteracdes imunoldgicas, metabolicas,
nutricionais, psiquiatricas, vasculares, oculares,
gastrointestinais,  hepatobiliares,  cutaneo-
subcutaneas, renais/urinérias e auditivas.

4. Discussao

Fonte: dados da pesquisa, 2024.

A literatura sobre os efeitos adversos dos anticoncepcionais hormonais revela

diversas perspectivas, mas com pontos de convergéncia importantes, especialmente em

relacdo aos impactos no sistema reprodutivo, metabdlico e cardiovascular. Adelino

(2023), por exemplo, descreve alteragdes significativas no sistema reprodutivo, como a
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reducdo no tamanho dos ovarios, hipertrofia do colo do Utero e desenvolvimento de
polipos, associando essas mudancas a interferéncia dos hormonios sintéticos no ciclo
reprodutivo. Esses achados sdo complementados pela visdo de Freitas, Ceron e Nowack
(2019), que apontam distarbios no sistema reprodutor e no Sistema Nervoso Central
(SNC), sugerindo que os anticoncepcionais tém efeitos tanto locais quanto sistémicos,
influenciando fun¢des além do ciclo menstrual, como o funcionamento neuroldgico.

Essa correlagdo entre efeitos reprodutivos e sisttmicos ganha ainda mais
relevancia ao observarmos que Almeida e Assis (2017) relatam alteracdes mais amplas,
incluindo efeitos imunolégicos, psiquiatricos e metabolicos, reforcando a ideia de que os
impactos dos anticoncepcionais podem ser generalizados. O consenso entre 0s estudos
aponta para a abrangéncia dos efeitos adversos, o que torna claro que o uso prolongado
desses medicamentos afeta multiplos sistemas corporais.

No entanto, quando se trata dos efeitos tromboembdlicos, Couto et al. (2022) e
Magalhdes et al. (2022) convergem ao mencionar o aumento nos fatores de coagulacdo
(VI1, VI, IX e X) e aredugéo nos inibidores naturais da coagulagéo, como a antitrombina
I11. Esse risco elevado de trombose também foi apontado por Almeida e Assis (2017),
que mencionam alteragdes vasculares. Embora o foco de cada estudo seja ligeiramente
diferente, todos eles destacam a propensdo para eventos cardiovasculares graves, como
trombose, especialmente em usuarias de longa data ou com predisposicdes pré-existentes.
A convergéncia dessas observacOes reforca a necessidade de monitoramento
cardiovascular durante o uso de anticoncepcionais hormonais.

Um ponto de destaque s&o as alteragfes no metabolismo de minerais. Couto et al.
(2022) e Ferreira, D’ Avila e Safatle (2019) concordam que o uso de anticoncepcionais
esta relacionado a reducdo dos niveis de zinco no sangue e a alteracao na distribuicédo do
mineral. Ambos 0s estudos associam essas mudangas a um aumento no risco de
osteoporose devido a diminuicdo da massa 0ssea, 0 que indica que o impacto dos
anticoncepcionais vai além da salde reprodutiva, influenciando também a saude dssea.
Machado et al. (2022) contribui para essa discussdo ao relatar um aumento nos niveis de
ferro sérico, mas alerta para o risco de anemia por deficiéncia de acido félico, sugerindo
que os anticoncepcionais podem desestabilizar o equilibrio de diversos minerais

essenciais. Essa variagdo entre o metabolismo do zinco e do ferro aponta para uma
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disfuncdo metabdlica mais ampla, que afeta ndo apenas a salde d6ssea, mas também a
capacidade de absorc¢éo e utilizagdo de nutrientes.

As alteragdes metabolicas relatadas por Almeida (2021) e Ferreira, D’Avila e
Safatle (2019), como ganho de peso, resisténcia a insulina e alteracdes no metabolismo
de lipideos e proteinas, também se alinham aos achados de Almeida e Assis (2017), que
destacam o impacto sisttmico dos anticoncepcionais no metabolismo. Esses autores
sugerem que os efeitos adversos metabdlicos dos anticoncepcionais podem aumentar o
risco de doengas metabdlicas, como a sindrome metabdlica e o diabetes tipo 2, algo que
ndo € amplamente discutido por outros autores, mas que corrobora a necessidade de um
acompanhamento médico mais rigoroso.

De forma abrangente, os estudos convergem ao indicar que 0s anticoncepcionais
hormonais afetam ndo apenas o sistema reprodutivo, mas também o sistema
cardiovascular, o metabolismo mineral e 0 bem-estar metab6lico geral. No entanto, ha
divergéncias em relacdo a extensdo desses efeitos e a variabilidade dos impactos
individuais, sugerindo que fatores como o tempo de uso e a predisposicdo genética das
usuarias podem modular a severidade desses efeitos adversos. A necessidade de uma
abordagem personalizada no acompanhamento das usuarias de anticoncepcionais

hormonais €, portanto, amplamente defendida.

5. Conclusao

Por meio deste estudo, foi possivel entender o papel dos anticoncepcionais
hormonais na incidéncia de distirbios metabdlicos e suas implicacbes na saude da
mulher, além de compreender como esses medicamentos afetam processos metabolicos,
como a resisténcia a insulina e a dislipidemia. O estudo também analisou a relagéo entre
0 uso de anticoncepcionais e 0 surgimento desses disturbios, destacando a importancia de

um monitoramento continuo para assegurar a saide e 0 bem-estar das pacientes.
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RESUMO

Introducdo: As doengas cronicas nao transmissiveis (DCNT), como por exemplo o
cancer, tém aumentado significativamente, causando Obitos e impactando a qualidade de
vida global. A referida doenca destaca-se por sua alta taxa de mortalidade e pela
complexidade de seu tratamento, sendo caracterizada pelo crescimento descontrolado de
células malignas. Dentre as abordagens de tratamento, a imunoterapia surge como uma
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inovacao promissora, utilizando o sistema imunologico do proprio paciente para atacar e
combater células tumorais de forma mais especifica e menos invasiva. Objetivo: O
trabalho objetiva-se em explorar e explicitar os avangos da biomedicina no campo da
imunoterapia, ressaltando como essas abordagens estéo transformando o tratamento do
cancer. Métodos: Trata-se de uma revisdo de literatura integrativa baseada em artigos,
livros e dissertacfes disponiveis em bases como PubMed e SciElo, onde os principais
descritores utilizados foram: imunoterapia, céncer, doengas cronicas, checkpoint
imunoldgico, terapia com células CAR-T e revolucdo biomédica. Resultados: Foi
possivel observar como a imunoterapia mostra-se eficaz na reativacdo do sistema
imunoldgico para combater células tumorais, especialmente em casos onde o0s
tratamentos convencionais ndo obtiveram sucesso. Conclusfes: A imunoterapia
representa um avango importante no tratamento do cancer, oferecendo alternativas menos
invasivas e potencialmente mais eficazes. O desenvolvimento continuo dessa area destaca
0 papel da biomedicina, ndo s6 na pesquisa, mas também na implementacdo de novas
terapias, contribuindo para melhorar os desfechos clinicos dos pacientes oncolégicos.

Palavras-Chave: Imunoterapia. Cancer. Terapia CAR com Células T.

ABSTRACT

Introduction: Non-communicable chronic diseases (NCDs), such as cancer, have
significantly increased, causing deaths and impacting global quality of life. This disease
stands out due to its high mortality rate and the complexity of its treatment, being
characterized by the uncontrolled growth of malignant cells. Among the treatment
approaches, immunotherapy emerges as a promising innovation, utilizing the patient's
own immune system to specifically and less invasively target and combat tumor cells.
Objective: This study aims to explore and elucidate the advances in biomedicine within
the field of immunotherapy, highlighting how these approaches are transforming cancer
treatment. Methods: This is an integrative literature review based on articles, books, and
dissertations available in databases such as PubMed and SciElo, with key descriptors
including: immunotherapy, cancer, chronic diseases, immune checkpoint, CAR-T cell
therapy, and biomedical revolution. Results: It was observed that immunotherapy is
effective in reactivating the immune system to fight tumor cells, especially in cases where
conventional treatments were unsuccessful. Conclusions: Immunotherapy represents a
significant advancement in cancer treatment, offering less invasive and potentially more
effective alternatives. The continuous development in this field highlights the role of
biomedicine, not only in research but also in the implementation of new therapies,
contributing to improving clinical outcomes for cancer patients.

Keywords: Imunotherapy. Cancer. CAR Therapy with T Cells.

1. Introducéo

As doengas cronicas nao transmissiveis (DCNT) estdo relacionadas com um
conjunto de patologias de diversas causas e fatores de risco, ocasionando nas ultimas
décadas um aumento de 6bitos no mundo, incapacidades e perda na qualidade de vida,

entre essas doencas estdo principalmente cardiovasculares, diabetes, cancer e
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respiratorias. Ademais, dentre elas, destaca-se o cancer, cuja incidéncia tem aumentado
de forma alarmante, em que estudos procuram evidenciar suas causas ¢ também melhores
estratégias de tratamento (Nogueira et al., 2024).

Nesse sentido, o cancer apresenta-se como um conjunto de diferentes tipos de
neoplasias malignas que tem como caracteristica o crescimento metastatico nas células
afetadas, que por uma variedade de fatores etioldgicos iniciam uma mutacdo no DNA das
células, que ao receber instrugdes erroneas para a realizacao de suas atividades, resulta
em uma massa tumoral que pode invadir tecidos adjacentes e 6rgdos, comprometendo
suas funcdes (Singh et al., 2019).

Outrossim, existem métodos invasivos que sdo utilizados para impedir o
crescimento tumoral em pacientes oncoldgicos. Porém, como melhor alternativa de
tratamento, destaca-se a imunoterapia, sendo uma das maiores inovagdes no campo da
biomedicina, especialmente no que diz respeito ao tratamento de doencgas cronicas e
cancer, pois, hd evidéncias de que o organismo possui a capacidade de reconhecer e
eliminar os tumores malignos desde que seja estimulado de forma adequada (S Palomino,
2017).

Nesse cenario, de modo geral, a imunoterapia ¢ um campo emergente que utiliza
o sistema imunoldgico do proprio paciente para combater células tumorais, visando
potencializar a sua atividade para que ele reconheca ¢ combata células patologicas de
forma mais eficaz e especifica, podendo representar uma abordagem promissora, que
pode atuar de forma a complementar as terapias existentes, removendo células tumorais
remanescentes, utilizando o direcionamento especifico de células imunes efetoras ou
anticorpos, compreendendo-se, dessa forma, como sendo uma abordagem menos invasiva
em comparagdo aos tratamentos convencionais (Daga et al., 2011).

Dessa forma, a imunoterapia surge como uma promessa inovadora para o futuro,
buscando a diminui¢do das doengas, com menores efeitos colaterais, transformando de
forma significativa a atuagdo do biomédico na area e os desfechos clinicos de pessoas que
sofrem com as devidas condi¢des (Silva et al., 2021).

Por fim, este trabalho objetiva-se em explicitar os avancos e inovagdes da
biomedicina na aplicagdo de tecnologias no campo da imunoterapia, enfatizando a forma
como essas novas abordagens estdo transformando os métodos de tratamentos

relacionados ao cancer.
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2. Métodos

Este estudo trata-se de uma revisdo de literatura de carater integrativo,
fundamentada em materiais disponiveis em diversos bancos de dados, como livros,
artigos e dissertacoes relacionadas a tematica, com o objetivo de orientar a pratica clinica
e fomentar futuras pesquisas laboratoriais no campo da imunoterapia. A pesquisa visa
explorar o potencial revolucionério do tema em questdo no tratamento de doengas
cronicas e cancer, evidenciando seu impacto na pratica biomédica atual e perspectivas
futuras.

As buscas foram realizadas nos meses de setembro e outubro e foram utilizadas
as seguintes bases de dados: PubMed (NIH - National Library of Medicine) e SciElo
(Scientific Electronic Library Online), para identificar materiais relevantes sobre o tema
estudado.

Os descritores utilizados para a busca incluiram: imunoterapia, cancer, doencas
cronicas, checkpoint imunolégico, terapia com células CAR-T e revolucdo biomédica.
Foram selecionados artigos publicados em periddicos cientificos nos dltimos 10 anos, nos
idiomas portugués e inglés, que abordavam aspectos relevantes sobre o avanco da
imunoterapia e suas aplicacdes no tratamento de condic¢des crénicas e cancer. (Ap6s uma
busca inicial, foram encontrados 15 trabalhos diretamente associados ao tema, entretanto,
para uma analise mais aprofundada e melhor filtragem de informacdes, foram
selecionados 10 dos mesmos).

A anélise consistiu-se na leitura critica dos materiais selecionados e na descrigdo
das informacdes acerca do conteudo previamente analisado, visando descrever as
principais contribuicdes e avangos no campo da imunoterapia, bem como suas
implicacOes para o tratamento de doencas cronicas e cancer e as perspectivas futuras da

pratica biomédica.

3. Resultados e discussao

Junior et al. (2020) apresenta em seu trabalho que uma das formas de imunoterapia
utilizadas sd@o os Checkpoints Imunolégicos, como o CTLA-4 ¢ o PD-1, regulam a
atividade das células T para evitar que o sistema imunologico ataque tecidos saudaveis.
Esses mecanismos sdo essenciais para manter o equilibrio do sistema imunologico,

prevenindo inflamag¢des desnecessarias. No entanto, muitos canceres exploram esses
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checkpoints para evitar a destrui¢do pelo sistema imune. Inibidores de checkpoint, como
os bloqueadores de PD-1/PD-L1 e CTLA-4, foram desenvolvidos para remover esses
“freios”, permitindo que o sistema imunologico ataque as células tumorais. Essa
abordagem tem sido eficaz em varios tipos de cancer, incluindo melanoma e
cancer de pulmao.

Outrossim, Brito et al. (2022) aponta que a terapia com células T com receptor de
antigeno quimérico (CAR) ¢ uma abordagem inovadora para o tratamento de diversos
tipos de cancer, particularmente malignidades hematoldgicas. Essa terapia consiste na
coleta de células T do proprio paciente, que sdo modificadas geneticamente para expressar
receptores CAR direcionados a antigenos tumorais. Apds um processo de expansao e
reintrodugdo no paciente, essas células modificadas migram para o local do tumor, onde

identificam e atacam as células malignas.

Figura 1 — Técnicas e abordagens utilizadas em imunoterapia aplicadas a oncologia.
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Fonte: Silva (2021).

Freitas et al (2011) diz que, nesse sentido, os métodos convencionais de tratamento

do céncer, como quimioterapia e radioterapia, sdo amplamente utilizados. A
quimioterapia utiliza agentes citotoxicos para destruir células cancerigenas, bloqueando
a divisdo celular ou danificando o DNA das células tumorais. Ja a radioterapia utiliza
radiacdo ionizante para danificar o DNA das células.

Segundo Oliveira et al (2021) e Junior et al. (2022) a imunoterapia ¢ um método

inovador, sendo vista como uma forma de tratamento menos invasiva e que revolucionou
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o tratamento oncologico nos ultimos anos, entretanto, outros estudos realizados
explicitam que o referido tratamento ndo esta isento de efeitos colaterais, levando em
consideracdo que adversos efeitos neurologicos foram reconhecidos apos a associagdo a
€sSes NoVOos conceitos imunoterapicos.

Dessa forma, segundo os autores Iriart (2019) e Oliveira (2020), comparada a
outros métodos, a imunoterapia oferece uma abordagem mais especifica, atacando apenas
células cancerigenas. Além disso, em certos tipos de cancer a imunoterapia tem
proporcionado respostas duradouras, que antes eram raramente vistas com outras terapias.
Nesse caso, a biomedicina com inovagdes tecnocientificas em varias dimensdes, torna-se
fundamental na produgdo e gerenciamento de informagdes de saude, assim como em
pesquisas e estudos relacionados a prevencdao e tratamentos menos evasivos € mais

eficazes de doengas como o cancer.

4. Conclusodes

A analise realizada ressalta a importancia de aprofundar as pesquisas voltadas ao
aprimoramento da imunoterapia, a qual oferece métodos menos invasivos e mais eficazes
para o tratamento oncoldgico. Nessa perspectiva, o biomédico desempenha um papel
essencial, utilizando suas habilidades em pesquisa para desenvolver novas abordagens e
contribuir para o avanco dessa area, tornando os tratamentos cada vez mais eficazes

e personalizados.
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RESUMO

Introducdo: A terapia com exossomos destaca-se como uma técnica inovadora na
biomedicina estética, especialmente para o tratamento de cicatrizes. Exossomos sdo
vesiculas extracelulares que promovem a comunicacgdo celular e auxiliam na regeneracao
tecidual, sendo uma alternativa promissora frente a métodos tradicionais como peelings
e laser.

Objetivo: avaliar a eficacia da terapia com exossomos no tratamento de cicatrizes.
Métodos: Foi realizada uma revisdo bibliografica entre 2018 e 2024, utilizando as bases
PubMed, Medline e SCIELO, com descritores como "Terapia com Exossomos"”,
"Cicatrizacdo", "Regeneracdo Celular" e "Estética". Foram incluidos artigos que
abordassem diretamente 0 uso de exossomos para cicatrizacdo, e excluidos os que
tratavam de outras aplicacdes ou com menos de quatro paginas.

Resultados: Os resultados apontaram que 85% dos pacientes tratados com exossomos
tiveram uma melhora de 60% na aparéncia das cicatrizes apds trés meses. A espessura
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das cicatrizes hipertroficas foi reduzida em 45%, e o tempo de cicatrizacdo foi 30% mais
rdpido comparado aos tratamentos convencionais. Apenas 12% dos pacientes
apresentaram recorréncia de queloides.

Discussd@o: Os achados reforcam a eficacia dos exossomos na regeneracdo tecidual,
proporcionando cicatrizagdes mais rapidas e esteticamente melhores, com baixo risco de
complicagdes.

Conclusdes: A terapia com exossomos surge como uma alternativa segura e eficiente,
com importantes beneficios para a préatica clinica estética.

Palavras-Chave: Terapia com Exossomos, Cicatrizacdo, Estética, Biomedicina
ABSTRACT

Introduction: Exosome therapy stands out as an innovative technique in aesthetic
biomedicine, especially for the treatment of scars. Exosomes are extracellular vesicles
that promote cell communication and aid in tissue regeneration, making them a promising
alternative to traditional methods such as peels and lasers.

Objective: To evaluate the effectiveness of exosome therapy in the treatment of scars.
Methods: A bibliographic review was carried out between 2018 and 2024, using the
PubMed, Medline and SCIELO databases, with descriptors such as “Exosome Therapy”,
“Healing”, “Cell Regeneration” and “Aesthetics”. Articles that directly addressed the use
of exosomes for healing were included, and those that dealt with other applications or
were less than four pages long were excluded.

Results: The results showed that 85% of patients treated with exosomes had a 60%
improvement in the appearance of their scars after three months. The thickness of
hypertrophic scars was reduced by 45%, and healing time was 30% faster compared to
conventional treatments. Only 12% of patients presented recurrence of keloids.
Discussion: The findings reinforce the efficacy of exosomes in tissue regeneration,
providing faster and aesthetically better healing, with a low risk of complications.
Conclusions: Exosome therapy has emerged as a safe and efficient alternative, with
important benefits for aesthetic clinical practice

Keywords: Exosome Therapy, Healing, Aesthetics, Biomedicine

1. Introducéo

A terapia com exossomos atrai a aten¢gdo como uma nova abordagem promissora
na biomedicina estética, especialmente no tratamento de cicatrizes. Exossomos sao
vesiculas extracelulares em nanoescala que podem atuar como mensageiros intercelulares
e promover a comunicagao entre as células por meio da transferéncia de proteinas, RNA
e outras moléculas bioativas (KIM et al., 2021). Essas substancias bioativas liberam
recursos vitais, auxiliam na reparacgdo de tecidos danificados e promovem a remodelacéo
da matriz celular, tornando a terapia com exossomos uma 0p¢éo interessante para o
tratamento de cicatrizes atréficas, hipertroficas e queloides.

Relatorios de pesquisa demonstram a capacidade dos exossomos derivados de

celulas-tronco mesenquimais (MSCs) de serem eficazes na regeneracdo tecidual. Esses
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exossomos podem promover a proliferacdo de fibroblastos e a producdo de colageno,
importantes para a cicatrizacdo (LIANG et al., 2022). Atraves destas atividades, os
exossomos apoiam a reparacdo tecidual de forma controlada, promovendo uma
regeneragdo mais suave e bonita das areas afetadas. Este processo de cura natural é
considerado uma forma promissora de embelezar com seguranca e eficiéncia em relacdo
aos métodos tradicionais, como peelings quimicos ou produtos sintéticos.

E particularmente importante devido a sua biocompatibilidade. Como os
exossomos sdo derivados de celulas humanas, ha um risco menor de efeitos adversos,
rejeicdo ou formacdo de granuloma, frequentemente observado em outros tratamentos
cosméticos (Xiao et al., 2021). Esse beneficio torna o tratamento melhor para pacientes
que buscam um tratamento seguro, que dé resultados bons e naturais, sem as
complicacBes de muitos métodos. Ou é utilizado em combinagdo com outras tecnologias
como microagulhamento e laser fracionado para aumentar a absorcdo e eficicia do
tratamento de cicatrizes (ZHAO et al., 2020). Essa diversidade garante que o tratamento
seja adequado as necessidades do paciente e seja esteticamente agradavel.

A combinagdo de exossomos com procedimentos minimamente invasivos nao
s6 melhora a regeneracao da pele, mas também promove a cicatrizacdo e reduz a fibrose.
Coisas importantes. Os exossomos atuam regulando a expressdo de citocinas e o
crescimento, promovendo o0 ambiente celular necessario para a cicatrizagcdo sem cicatrizes
excessivas (JOO et al., 2020).

A capacidade de modular a inflamagéo e estimular a regeneragéo tecidual faz
dos exossomos uma tecnologia com grande potencial no tratamento de diversos tipos de
feridas. Dé uma boa maneira de curar cicatrizes. Com a promessa de resultados
superiores, seguranca e durabilidade, esta tecnologia tem se mostrado um método

inovador e eficaz na industria de papel tissue e decoracdo (CHEN et al., 2020).
2. Métodos
2.1 Delimitamento do estudo
Esta pesquisa caracteriza-se por uma revisdo bibliogréfica do tipo narrativa, com

foco em estudos sobre a aplica¢do da terapia com exossomos no tratamento de cicatrizes.

A reviséo visa analisar as pesquisas relevantes sobre 0 uso de exossomos para regeneracéo
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tecidual e cicatrizacdo, integrando achados cientificos e que apoiem a eficacia dessa

técnica na biomedicina estética.

2.2 fontes de informacao e critérios de busca
As pesquisa foram realizadas entre 10/09/2024 e 01/10/2024, utilizando os idiomas
Portugués e inglés. Foi realizado um levantamento nas bases de dados PubMed, Medline
e SCIELO para a selecdo de artigos cientificos. Os descritores utilizados foram: Terapia

com exossomos, cicatrizacdo, regeneracdo celular, Estética e Biomedicina.

2.3 critérios de incluséo e excluséo
Foram incluidas revisbes e artigos publicados entre 2018 e 2023, que
abordassem especificamente o uso de exossomos no tratamento de cicatrizes. Artigos com
foco em outras &reas, como aplica¢Ges ndo relacionadas a cicatrizagdo ou a estética, foram

excluidos. Também foram desconsiderados artigos duplicados e com menos de 4 paginas.

3. Resultados

Os resultados encontrados com o uso da técnica com exossomos no tratamento
de cicatrizes tém sido bastante encorajadores. Em um estudo envolvendo 50 pacientes
que receberam exossomos derivados de células-tronco mesenquimais (CTMs), 85%
apresentaram uma melhora de mais de 60% na aparéncia geral das cicatrizes apos trés
meses de tratamento. Essa avaliacdo foi baseada na Vancouver Scar Scale (VSS), que
mede aspectos como pigmentacao, flexibilidade e elevacdo das cicatrizes. Esses dados
sdo estatisticamente significativos (p < 0,01), o que reforca a eficacia do tratamento (KIM
etal., 2021).

Em outro estudo controlado, observou-se que 0s pacientes tratados com
exossomos apresentaram uma reducdo média de 45% na espessura das cicatrizes
hipertroficas apds seis meses. Em contraste, o grupo controle, que utilizou tratamentos
convencionais como laser e corticosteroides, obteve apenas uma reducdo de 20% (p <
0,05). Além disso, 78% dos pacientes relataram melhora significativa na cor e textura da
pele, indicando uma regeneracdo mais uniforme e uma diminuigdo na formagao de fibrose
(LIANG et al., 2022).

Quando se trata do tempo de recuperacdo, os resultados do tratamento com

exossomos sdo ainda mais impressionantes. Estudos demonstraram que o tempo de
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cicatrizacdo é reduzido em aproximadamente 30% em comparacdo aos tratamentos
tradicionais, o que significa que os pacientes se recuperam mais rapidamente (p < 0,05).
Os pacientes que receberam exossomos combinados com tratamento com microagulhas
foram totalmente curados em 3 a 4 semanas, enquanto 0 grupo controle sem exossomos
precisou de 5 a 6 semanas para alcancar o mesmo efeito. Essa diferenca é particularmente
pronunciada em cicatrizes atroficas, com 90% dos pacientes relatando melhora
significativa na elasticidade da pele (XIAO et al., 2021).

Os exossomos demonstram grande eficAcia na reducdo da recorréncia de
queldides, com apenas 12% dos pacientes apresentando cicatrizes novamente, comparado
a 40% no grupo controle. Isso indica que 0s exossomos regulam a inflamagéo e previnem
0 crescimento excessivo de fibroblastos, fatores chave na formacdo de cicatrizes
anormais. Além disso, apenas 5% dos pacientes relataram efeitos colaterais leves, sem
casos de rejeicdo ou complicagdes graves, destacando a seguranca e confiabilidade dessa

terapia para tratamentos estéticos.

Tabela 1. Principais Resultados da Terapia com Exossomos no Tratamento de Cicatrizes

Parametro Avaliado Resultado Obtido SignificAncia Estatistica
Melhora na aparéncia geral 60% de melhora em 85% dos p<0,01
pacientes

Reducéo da espessura das 45% de reducdo em 6 meses p<0,05
cicatrizes hipertroficas

Aceleragdo do tempo de Reducéo de 30% no tempo de p <0,05

cicatrizacdo recuperacao
Recorréncia de cicatrizes Apenas 12% de recorréncia p<0,01
queloides ap6s 12 meses

Fonte: Autoria propria (2024)

4. Discursao

A terapia com exossomos tem se mostrado muito promissora, especialmente
quando se trata da salde do paciente durante a recuperagdo. A aparéncia da cicatriz
melhorou significativamente, com redugdo de 60% em 85% dos casos, demonstrando
impacto direto na autoestima e no bem-estar dos pacientes. Uma regeneracdo cutanea
mais eficaz ndo s6 melhora a qualidade estética, mas também tem impacto na funcéo dos
tecidos, o que é critico em areas que sofrem danos extensos na pele. Esse tipo de resultado

pode reduzir a necessidade de repeticdo de tratamentos, como cirurgia corretiva ou
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intervencdo a laser, que muitas vezes causam desconforto e estdo associados a custos
elevados.

O efeito da terapia com exossomos na reducdo da espessura da cicatriz
hipertrofica é outro fator relevante para a salde do paciente. As cicatrizes espessas,
frequentemente associadas a desconforto, mobilidade limitada e até dor, foram reduzidas
em 45% em seis meses. Essa melhora vai além da estética, pois a reducéo da espessura
reduz a tensdo na pele e nos tecidos adjacentes, evitando complicagdes como aderéncias
e fibroses que podem ocorrer em cicatrizes mais duras. Do ponto de vista clinico, isto
significa que os pacientes experimentam uma reducdo significativa nas queixas
funcionais, melhorando a sua qualidade de vida diaria.

Acelerando o tempo de cicatrizacdo em 30%, a terapia com exossomos beneficia
diretamente a saude do paciente, permitindo uma recupera¢do mais rapida e reduzindo o
risco de infecgBes e complicacBes pds-operatdrias, além de diminuir a dependéncia de
antibioticos. Esse tempo de regeneracdo encurtado é especialmente valioso para pacientes
que precisam retomar suas atividades rapidamente. Outro ponto destacado € a baixa taxa
de recorréncia de queldides, com apenas 12% dos casos em comparacdo a 40% no grupo
controle. A capacidade dos exossomos de prevenir a hiperproliferacéo de fibroblastos e
controlar a inflamagéo torna essa abordagem eficaz e segura, favorecendo sua aceitacao

e uso em larga escala.
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RESUMO: A gordura localizada é uma condicdo definida pelo acimulo de gordura em determinadas
partes do corpo, resultante de um quantidade excessiva de adipdcitos dispostos de maneira irregular em
varias areas. Um dos métodos disponiveis na estética corporal com objetivo de tratar diretamente a
gordura localizada é a técnica da criolip6lise, método ndo invasivo que utiliza o congelamento das células
para remover a adiposidade acumulada no corpo. Este trabalho objetivou realizar uma analise abrangente
sobre o método da criolipdlise, destacando os beneficios e a eficicia dessa abordagem, com foco central
na gordura localizada. Como método, foram utilizados artigos relevantes realizando buscas especificas
nas bases de dados Scielo, Pubmed e Scopus, através dos descritores: “Gordura Localizada”,
“Criolipolise”, “Tecido Adiposo”, “Tratamento”, “Adipocitos”, sendo filtradas pesquisas entre os anos
2022 a 2024 consideradas importantes em diversas areas do conhecimento. Os estudos conduzidos
evidenciam a criolip6lise como uma das alternativas de tratamento para a condic¢do da gordura localizada,
estando diretamente associada com a reducdo da adiposidade corporal e melhoramento da qualidade de
vida. Concluiu-se que a técnica da criolipdlise é eficaz no tratamento da gordura localizada, uma vez que
o procedimento quando realizado apresenta resultados positivos.

Palavras-chave: gordura localizada; criolipdlise; adiposidade; procedimento; tratamento.

ABSTRACT: Localized fat is a condition defined by the accumulation of fat in certain parts of the body,
resulting from an excessive amount of adipocytes arranged irregularly in various areas. One of the
methods available in body aesthetics with the aim of directly treating localized fat is the cryolipolysis
technique, a non-invasive method that uses cell freezing to remove accumulated adiposity in the body.
This work aimed to carry out a comprehensive analysis of the cryolipolysis method, highlighting the
benefits and effectiveness of this approach, with a central focus on localized fat. As a method, relevant
articles were used, carrying out specific searches in the Scielo, Pubmed and Scopus databases, using the
descriptors: “Localized Fat”, “Cryolipolysis”, “Adipose Tissue”, “Treatment”, “Adipocytes”, with
searches being filtered between the years 2022 to 2024 considered important in several areas of
knowledge. The studies conducted highlight cryolipolysis as one of the treatment alternatives for the
condition of localized fat, being directly associated with the reduction of body adiposity and improved
quality of life. It was concluded that the cryolipolysis technique is effective in treating localized fat, since
the procedure when performed presents positive results.
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INTRODUCAO

O tecido adiposo, conforme sua distribuicéo, € definido pelo acumulo de gordura
em determinadas partes do corpo (gordura localizada), resultante de uma quantidade
excessiva de adipdcitos distribuidos de forma irregular em varias areas. Nos homens, a
porcentagem de gordura representa, em media, cerca de 15% do peso corporal, enquanto
nas mulheres esse valor chega a 25%. Varios fatores, como idade, sexo, genética, estilo
de vida, hormonios e bi6tipo, influenciam essa distribuicdo, que por sua vez determina o
tipo de obesidade baseado na localiza¢do da gordura (Maia, 2018).

O acumulo de gordura ocorre devido a lipogénese, que é um conjunto de processos
metabolicos encarregados da sintese, incorporacdo e armazenamento das moléculas de
triglicerideos. Ja quando falamos da realizacdo de atividades fisicas ou durante o jejum,
ocorre a ativacdo da lipolise em virtude da reducdo de calorias. Nessa situagdo, as
moléculas de triglicerideos armazenadas nas células de gordura sdo quebradas por meio
da hidrdlise, liberando glicerol e &cidos graxos livres na corrente sanguinea, 0s quais
servem como fonte de energia para os tecidos (Tassinary, 2018).

A gordura localizada pode ser classificada em dois tipos diferentes. A partir do
momento em que os adipécitos sdo acumulados nas regides pélvicas e extremidades
inferiores, a gordura é considerada do tipo ginoide, sendo esta mais comum em mulheres,
que apresentam hormonios como estrogénio e progesterona. Ja a androide ocorre uma
concentracdo diferente, na qual os adipdcitos se acumulam na regido abdominal, marcada
por ser frequente em homens que possuem pequenas quantidades de estrogénio
(Schneiberg; Franciscon, 2016).

Com o tempo, novos tratamentos menos invasivos vém sendo desenvolvidos, na
tentativa de diminuir a adiposidade e 0s riscos para 0 paciente visando sempre custos
financeiros baixos e de menor tempo de inatividade (Mulhonlland et al., 2012). Dentre
todos os métodos disponiveis na estética corporal com objetivo de tratar diretamente a
gordura localizada, encontram-se procedimentos como radiofrequéncia, ultrassom, laser
de baixa intensidade, carboxiterapia, e a técnica de resfriamento seletivo, mais famosa
por criolipdlise (Garibyan et al., 2014).

A criolipolise € um método nédo invasivo que utiliza o congelamento das células

para remover a gordura localizada. Esse procedimento resfria as células de gordura,
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estimulando o metabolismo a utilizar as reservas de energia armazenadas nos adipécitos,
resultando na diminuicdo do volume celular, sem causar danos aos tecidos vizinhos
(Nascimento, 2019).

A criolipdlise emprega o resfriamento concentrado do tecido adiposo subcutaneo
a temperaturas que podem atingir até cinco graus Celsius negativo. Esta lesdo programada
e controlada provoca uma inflamacgdo local. (Assis; Ferreira, 2022). O uso desse
procedimento, leva a multiplas alteracdes metabdlicas, a exemplo da ativacao do sistema
nervoso parasimpatico por causa da hipotermia causada. Isso resulta em impulsos
nervosos oriundos do hipotdlamo (que atua na protegéo e geracdo de calor), estimulando
a vasoconstricdo e a piloerecdo, o que leva a um aumento do metabolismo na regido
tratada. (Silva, 2012).

Existem duas abordagens para a aplicacdo da criolipdlise, o uso de placas e o
sistema de suc¢do. Em ambas as técnicas, sdo empregadas temperaturas reduzidas para
induzir uma inflamacdo que leva a apoptose dos adipdécitos, resultando na diminuicéo da
gordura localizada (Ferraro, 2012).

O objetivo desta pesquisa é realizar uma andlise abrangente sobre 0 método da
criolipdlise, destacando os beneficios e a eficicia dessa abordagem, com foco central na
gordura localizada, explorando detalhadamente as técnicas de aplicacdo, a duracdo dos
resultados e o impacto positivo dessa técnica na saude dos pacientes acometidos com essa

condicéo.

MATERIAIS E METODOS

Este estudo é uma revisao da literatura que aborda os temas da gordura localizada
e criolipdlise. Para encontrar artigos relevantes, foram realizadas buscas especificas nas
bases de dados Scielo, Pubmed e Scopus, através dos descritores: “Gordura Localizada”,
“Criolipdlise”, “Tecido Adiposo”, “Tratamento”, “Adipocitos”, sendo filtradas pesquisas
entre 0s anos de 2022 a 2024 consideradas importantes em diversas areas do
conhecimento. A selecdo dos artigos foi feita de forma criteriosa, analisando titulos,
resumos e lendo integralmente aqueles considerados relevantes. Essa revisdo fornece uma
compreensdo ampla e aprofundada do estado atual da literatura sobre a intersecdo desses
dois temas.

Inicialmente, foram escolhidos os estudos cujo tema estava presente no titulo. Em
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sequida, foi realizada a leitura dos resumos para avaliar a conexdo dos textos com a
tematica, selecionando os artigos pertinentes. Posteriormente, houve a leitura completa
dos artigos, buscando informagdes cruciais e essenciais para a elaboracéo deste trabalho.
Por fim, foi pesquisadas descricdes, discussdes e/ou conclusGes que forneceram a
fundamentacdo tedrica necessaria, contribuindo para a caracterizacdo e conclusdo

cientifica do texto.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Com base em critérios estabelecidos, foram escolhidos 6 artigos que tratavam de
forma abrangente o papel da criolipdlise na gordura localizada. Segundo estudos de
Jurado et al. (2017), a criolipolise foi eficaz na diminuicdo da gordura localizada, com
70% a 86% dos pacientes expressando satisfagdo com os resultados. Em relagdo aos
problemas ap0s o tratamento, houve relatos de eritema, inchaco, sensibilidade e dor, que
se resolveram dentro de algumas semanas.

Com base em estudos de Silva et al. (2021), constataram a reducdo de gordura
subcutanea ap6s o tratamento. Todos os conhecimentos examinados empregaram a
criolipdlise para diminuir a gordura localizada em areas como coxa, flanco, abdémen,
braco ou regido submentoniana, mostrando uma diminui¢do consideravel na adiposidade
subcutéanea e/ou diminuigdo da circunferéncia da gordura localizada.

Tagliolatto (2017), afirma que a criolipdlise ndo € recomendada para individuos
que apresentem transtornos associados ao frio, tais como crioglobulinemia,
hemoglobindria paroxistica, urticaria causada pelo frio e o fenémeno de Raynaud. Além
disso, pessoas com hérnias na area a ser tratada, mulheres gravidas e aquelas que possuem
cicatrizes ou infecgdes na regido desejada devem também se abster desse procedimento.
Ao empregar o equipamento de criolipdlise, é fundamental utilizar uma manta (que pode
ser uma membrana ou pelicula) anticongelante entre a pele e o aplicador. Esse
componente € essencial para prevenir queimaduras causadas pelo frio (Borges e Scorza,
2016).

Duas pesquisas foram realizadas com o intuito de analisar a criolipélise de placas.
De inicio, foi verificada uma reducdo consideravel da gordura localizada, em razdo da

inflamacdo pds resfriamento o que causa a cristalizacdo dos adipocitos. Posteriormente,
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foi afirmado que o método de placas pode reduzir as complica¢Ges causads pela suc¢éo,
além de poder ser aplicado em areas onde a técnica de suc¢ao nao consegue se acoplar.
(MEYER et al., 2020; MEYER et al., 2021). Bellocco et al. (2021) reforcam essa
afirmacdo declarando que a criolipolise de placa pode ser um método potencialmente
eficiente, desde que seja empregada nas temperaturas adequadas.

Para atingir a apoptose desejada, é necessario retirar calor do tecido adiposo até
atingir temperaturas abaixo de 8°C. Essa temperatura deve ser mantida por pelo menos
30 minutos. Somente apds 45 minutos de exposicdo ao frio, a temperatura subcutanea
ideal serd alcancada, podendo permanecer por mais 15 minutos ap6s o final do
procedimento (Borges; Scorza, 2016). Sazaki et al. (2014) chegaram a conclusdo de que
0 método de aplicacdo que emprega a massagem apos o resfriamento acelera a volta da
temperatura ao seu patamar basal de forma mais eficaz em comparacdo ao tratamento que
néo utiliza a massagem.

Segundo Pagan (2016), normalmente com a técnica da criolipolise, até duas
sessOes conduzidas na mesma area demonstram resultados propicios. Apesar de
apresentar um resultado positivo, existem pacientes que precisam de mais sessoes e,
nesses casos, é crucial manter um intervalo minimo de dois meses entre cada sessdo. A
perimetria pode avaliar a reducdo do tecido adiposo subcutaneo localizado ap6s o décimo
dia de execucdo do procedimento. E importante destacar que essa reducéo de adipocitos
ocorrerd por um periodo de até trés meses. Como as células de gordura sdo eliminadas,
ndo é necesséaria a continuidade do tratamento. O paciente s precisa evitar o aumento de
peso através de atividades fisicas e uma dieta equilibrada.

Cordovil (2017), realizou estudos com o objetivo de demonstrar a criolipdlise
associada com outro procedimento, chamado de radiofreqiiéncia. A pesquisa foi feita com
9 voluntarias que apresentaram adiposidade no abdémen > 20 mm na medida
adipométrica sem nenhum procedimento estético nessa area. De inicio, as pacientes foram
submetidas a técnica da criolip6lise e ap6s dez dias da aplicacdo, foram realizadas cinco
sessOes de radiofrequéncia. Com isso, concluiu-se que a associacdo das duas técnicas e
promoveram reducdo significativa de tecido adiposo da area tratada.

Em suma, os autores buscam compreender a criolipdlise de forma completa, para
em seguida definir como essa técnica age sobre o corpo humano. Vale salientar que outros
procedimentos vém sendo estudados para serem associados no tratamento da gordura

localizada, apresentando resultados significativos.
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CONSIDERACOES FINAIS

Portanto, fica evidente que o tratamento da gordura localizada é potencializado
quando aplicada a técnica da criolipdlise no paciente, tornando-se um procedimento
seguro, preciso e bem elaborado. E importante salientar que essa técnica deve ser
realizada em sessdes visando a necessidade de cada corpo, sempre fazendo a massagem
p6s procedimento para acelerar a restauracdo da temperatura basal. Além disso, o
comprometimento do paciente em manter uma vida ativa e seguir uma dieta adequada é
essencial, pois, caso contrario, a gordura acumulada pode retornar.

E notdrio, que se faz necesséria a realizacdo de estudos adicionais que relatam
sobre as técnicas de criolipolise, a de placas e por suc¢do, mostrando suas diferencas e
maneiras de aplicagfes mais aprofundadas. Mesmo assim, concluiu-se que ambos os
métodos sdo eficientes, sendo a criolipdlise por placas a mais comentada e com menos
complicacdes.

Em resumo, a criolipdlise mostrou-se precisa com duas sessGes em alguns
pacientes, porém nao sdo todos que apresentam resultados rapidamente. Com isso,
constatou-se que a associacdo de duas técnicas, intercalando-as de acordo com cada
sessdo, mostrou-se bastante eficaz como foi mostrado na pesquisa com a radiofrequencia.

Por fim, devido & reducdo da adiposidade corporal nos pacientes estudados,
considera-se que esse método de fato se mostrou Util para o tratamento da gordura
localizada. Comprovando que a criolipélise age sobre os adipdcitos, independente do

local onde estdo acumulados.
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RESUMO: Os queijos artesanais de leite cru, como o queijo coalho e de manteiga de S&o Bento-PB,
podem ser contaminados por microrganismos, aumentando o risco de doengas alimentares. Muito
valorizados pelos consumidores locais, esses queijos sdo produzidos de maneira tradicional e tém
significativa presenga no comércio regional. O estudo teve como objetivo identificar as principais
Enterobactérias em queijos artesanais de S8o Bento-PB, através de uma pesquisa experimental no
laboratério da UNIFIP, utilizando amostras de queijo coalho e manteiga. Foram aplicados testes
bioquimicos usando meios de cultura como BHI, dgar MacConkey, 4gar SS e Rugai com Lisina. Os
resultados indicaram a presenca de bactérias como Enterobacter cloacae, Escherichia coli, Klebsiella
pneumoniae, entre outras. A analise revelou uma baixa qualidade microbioldgica, apontando para
condigBes de higiene insatisfatorias e um potencial risco para a saude publica. E essencial que os queijos
artesanais sigam padrdes rigorosos de higiene, pois falhas nesse aspecto, desde a criagdo do gado até o
armazenamento, podem resultar em produtos fora dos padr@es, representando um risco de infecgdo e
intoxicacao para 0s consumidores.

Palavras-chave: Controle de qualidade. Enterobacteriaceae. Sadde Publica. Seguranca alimentar.

ABSTRAT: Artisanal raw milk cheeses, such as coalho and butter cheese from Sio Bento-PB, can be
contaminated by microorganisms, increasing the risk of foodborne illnesses. Highly valued by local
consumers, these cheeses are traditionally produced and have a significant presence in regional markets.
The study aimed to identify the main enterobacteria in artisanal cheeses from Sdo Bento-PB through
experimental research at the UNIFIP laboratory, using samples of coalho and butter cheese. Biochemical
tests were conducted using culture media such as BHI, MacConkey agar, SS agar, and Rugai with Lysine.

! Graduado em Biomedicina, pelo Centro Universitario e Patos-UNIFIP, Patos, Paraiba, Brasil.
2 Mestre em Gestdo e Sistemas Agroindustriais, pela Universidade Federal de Campina Grande-UFCG, Pombal,
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The results indicated the presence of bacteria like Enterobacter cloacae, Escherichia coli, Klebsiella
pneumoniae, among others. The analysis revealed low microbiological quality, pointing to unsatisfactory
hygiene conditions and a potential risk to public health. It is essential that artisanal cheeses adhere to strict
hygiene standards, as failures in this regard, from cattle farming to storage, can result in non-compliant
products, posing a risk of infection and intoxication to consumers.

Keywords: Quality control. Enterobacteriaceae. Public health. Food security.

INTRODUCAO

Dentre a ampla variedade de produtos lacteos, os queijos produzidos de forma
artesanal a partir do leite cru, como o queijo de coalho e de manteiga produzidos no
municipio de Sdo Bento é parte da tradi¢do regional, sendo estes um dos produtos mais
aceitos pelos consumidores da regido.

Geralmente estes tipos de queijo s@o produzidos sem nenhum processo de
maturacdo, portanto considerados um dos principais transmissores de microrganismo
patdgenos de origem alimentar. Dessa forma, a contaminacdo microbiana do queijo,
desperta interesse as industrias e pequenos produtores, devidos a inumeras perdas
econdmicas, e a saude publica, pelos riscos possiveis de intoxicacdo alimentares e a seus
consumidores (Mazzucatto, 2022).

Os microrganismos patogénicos relacionados a surtos de infeccdes e intoxicagdo
alimentares, por produtos lacteos, ttm como agentes causadores a Salmonella spp.,
Escherichia coli, Campylobacter spp., Listeria spp., Bacillus cereus, Staphylococcus
aureus e Brucella spp. Assim, a microbiota do leite est4 associada com microrganismos
que estdo naturalmente presentes no mesmo, bem como nos utensilios que entram em
contato com a producédo (Martins, 2018).

No que se analisa sobre a qualidade microbiolégica de queijos artesanais,
produzidos no municipio de Sdo Bento, Paraiba, é geralmente produzido com leite cru
ndo pasteurizado, sem nenhum processo de industrializacdo, o que os diferencia dos
demais tipos de queijos industrializados. Além de ser considerado um produto muito
consumido pela populacéo e aceitavel economicamente, o queijo de coalho e de manteiga
possuem um grande valor nutritivo, fonte de renda para muitas familias, que por meio
destes agregam o sustento para o pequeno e médio produtor rural. Produtos artesanais
possuem técnicas de producdo especificas que sdo passadas de geracdo a geracao, a partir
de meios tradicionais.

Cabe ressaltar que a producéo de queijos artesanais deve seguir as exigéncias de

Boas Préticas de Fabricacdo (BPF), bem como exigéncias, cabiveis na Lei Estadual n®
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14.185 e as Portarias n°515, de 14 de junho de 2002, que sdo exemplos, da producéo de
Queijos Minas Artesanal, nas quais sdo caracterizadas pela sua producdo, seguem 0s
padrdes das normas de defesa sanitarias para rebanhos, fornecedores de leite, produgéo,
manipulacdo e fabricagdo como um todo. As Boas Praticas de Fabricacdo e medidas
sanitarias sdo de suma importancia para a fabricacdo de produtos de qualidade (Braga;
Andrade, 2019).

Dessa forma, o presente estudo buscou determinar as principais Enterobactérias,
encontradas nas amostras de queijos artesanais produzidos no municipio de Sdo Bento —
PB.

MATERIAIS E METODOS

O estudo trata-se de uma pesquisa experimental com abordagem qualitativa. Foi
conduzido no laboratorio de ciéncias basicas do Centro Universitario de Patos - UNIFIP,
Campus Patos-PB, no periodo de fevereiro de 2024 a maio de 2024 a partir de amostras
de queijo tipo coalho e manteiga adquiridos em queijarias da cidade de S&o Bento,
localizada no estado da Paraiba.

Foram selecionadas ao todo 5 queijeiras de maneira randémica para que Seus
queijos tipo manteiga e coalho fossem analisados. De cada queijeira foram adquiridos
300g queijo coalho e 300g de queijo manteiga. Para cada estabelecimento foi designado
um numero de 1 a5 e as amostras de queijo foram representadas por letras, sendo: C=
coalho e M= manteiga. As amostras foram fracionadas, identificadas, pesadas,
acondicionadas em caixas isotérmicas contendo gelo e transportadas, em seguida, até o
laboratério de ciéncias basicas doCentro Universitario de Patos para analise imediata.

Os critérios de inclusdo abarcaram a escolha de queijos produzidos apenas de
forma artesanal, provenientes de produtores locais. Além disso, as amostras selecionadas
foram produzidas dentro do periodo compreendido entre abril de 2024 a maio do mesmo
ano.

Por outro lado, foram estabelecidos critérios de exclusdo com o intuito de remover
amostras que ndo atendessem aos padrdes estabelecidos. Assim, foram excluidos queijos
industrializados, provenientes de outras regides, com data de validade expirada,
apresentando sinais visiveis de degradacdo ou contaminacdo, ou provenientes de
produtores ndo registradosou autorizados pelos 6rgédos reguladores.

A aplicacdo desses critérios foi fundamental para assegurar a qualidade e a
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confiabilidade dos dados obtidos durante a pesquisa, garantindo a representatividade das
amostras e a validade dos resultados da analise bacterioldgica.

As aliquotas dos queijos para analise microbioldgica foram retiradas com estilete
previamente flambado. Em seguida, as amostras foram trituradas, e, posteriormente,
semeadasem caldo BHI (Brain Heart Infusion) duplamente concentrado, foram incubadas
em estufa a 35°C, durante 24 horas. Apos evidenciar o crescimento em BHI, realizou-se
um novo semeio, desta vez em Agar Salmonella-Shigella e Agar MacConkey a 35°C por
24 horas, para obtengdodas colonias bacterianas, realizando-se posteriormente o teste de
Gram e os testes bioquimicospara identificacdo das provaveis bactérias.

Para realizacdo da identificacdo bacteriana, foi utilizado o meio de cultura
diferencial Rugai com Lisina, adquirido comercialmente pela Laborclin®. O meio
apresenta 9 testes para identificacdo presuntiva das bactérias, sendo estes: fermentagdo
de glicose, producéo de gas, producéo de sulfeto de hidrogénio (H2S), hidrolise da ureia,
desaminagdo do L-triptofano, fermentagdo de sacarose, descarboxilacdo da lisina,
motilidade e producéo de indol. A fermentacéo de lactose foi verificada utilizando-se os
proprios meios de cultura agar MacConkey e agar SS, levando-se em consideracdo a
mudanca de pH dos meios e consequentemente a mudancga na coloracdo das colonias
bacterianas.

O cultivo bacterioldgico no meio Rugai com Lisina foi realizado com o auxilio de
umaagulha bacterioldgica, utilizando-se a técnica de picada profunda seguida de estrias
sinuosas naparte superior do meio. Apos 0 semeio, as amostras foram incubadas a 35°C
por 24 horas, os resultados dos testes bioquimicos, incluindo dados do meio Rugai com
Lisina e cultivos em agar MacConkey e agar SS, foram organizados e inseridos no
aplicativo “Identificador Bacteriano”. O aplicativo analisou essas informacdes e as
comparou com um banco de dados de perfis bacterianos conhecidos, sugerindo duas
possiveis bactérias para cada amostra, destacando a mais provavel como primeira opg&o.
Além disso, os dados foram comparados coma literatura existente, como o livro
"Koneman's Color Atlas and Textbook of Diagnostic Microbiology"”, e com as instrucdes
do fabricante do meio. O resultado da analise bioquimica estd apresentado nas tabelas 1
e2.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Apds o cultivo em &gar MacConkey, uma analise minuciosa revelou uma
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variedade de caracteristicas nas coldnias bacterianas estudadas. Notadamente, nas
amostras C1, M1, C3, C4, C5 e M5, ocorreu um crescimento pronunciado de bactérias
com capacidade de fermentar lactose. Esta capacidade foi prontamente identificada pela
mudanca de cor do meio de cultura e das colénias para uma tonalidade rosa, devido a
alteracdo do pH indicada pelo vermelho neutro. Na amostra C2, embora tenha havido
crescimento bacteriano, ndo foram detectadas evidéncias de fermentacdo da lactose. Ja
nas amostras M2, M3 e M4, nédo foi observado crescimento bacteriano.

As amostras submetidas ao cultivo em &gar SS revelaram uma variedade de
resultados significativos. Notavelmente, nas amostras C1, M1, C3 e M4, foi observado o
crescimento vigoroso de bactérias com capacidade de fermentar lactose, evidenciado pela
mudanca de cor do meio e das coldnias para tons de rosa. Por outro lado, as amostras C2,
C3, C4 e C5 apresentaram crescimento de bactérias produtoras de sulfeto de hidrogénio
(H2S), evidenciado pelas colonias enegrecidas. A presenca de ions férricos presentes no
meio de cultura, em contato com o H2S da o aspecto enegrecido a estas colonias gracas
a formacéo do sulfeto de ferro.

Um achado particularmente interessante surgiu no cultivo da amostra C3, onde o
crescimento de duas colOnias bacterianas distintas foi observado. Uma dessas col6nias
demonstrou ser fermentadora de lactose, enquanto a outra mostrou ser produtora de H2S.
Essa distingcdo entre as duas coldnias foi claramente evidenciada pelas caracteristicas
macroscadpicas Unicas observadas em cada uma delas. Por outro lado, as amostras M2 e
M3 n&o exibiram nenhum sinal de crescimento bacteriano.

O teste de Gram evidenciou o crescimento de bactérias Gram negativas em todas
as amostras cultivadas em agar MacConkey e agar SS, este fato culmina com a capacidade
que os meios tem de inibirem bactérias Gram positivas e retardar o crescimento de
algumas Gram negativas.

Os testes bioquimicos revelaram varias caracteristicas das bactérias, essenciais
para sua identificacdo. Especialmente, as mudancas observadas no meio de Rugai com
Lisina ajudaram a entender o metabolismo bacteriano presente nas amostras analisadas.

Com a avaliagdo dos testes bioquimicos, foi possivel elaborar as tabelas 1 e 2, que
apresentam de forma organizada todos os resultados coletados a partir do meio Rugai
com Lisina. Essas tabelas contém informacdes sobre as reacdes metabdlicas observadas,
permitindo uma analise das caracteristicas bacterianas. Além disso, os dados referentes
ao metabolismo da lactose foram obtidos atraves dos cultivos em dgar MacConkey e agar
SS, complementando as informagdes para posterior identificacao.
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Tabela 1. Resultado das amostras cultivadas em dgar MacConkey ap0s 0s testes bioquimicos.

Amostra Glicose Gas H2S Ureia Triptofano Sacarose Lactose Lisina Mot Indol

C1 + + - - + - + - + -

M1 + + - + + - + - + -

Cc2 + - + + + - - + + +

M2
C3 + + + - + +
M3
C4 + + + + + + + +
M4
C5 + - - + + - + +
M5 + - + + + + + -

Fonte: dados da pesquisa, 2024.
Tabela 2. Resultado das amostras cultivadas em agar SS ap6s os testes bioquimicos.

Amostra Glicose Gas H.S Ureia Triptofano Sacarose Lactose Lisina Mot Indol
C1 + + - - - + + - + +
M1 + + - - + + + - + -
C2 + + + + - - - - + +
M2
C3 + - + + + - - + + -
C3 + - - - - + + + + +
M3
C4 + + - - - + - + + +
M4 + - - - - + + - - -
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C5 +
M5 +

Fonte: dados da pesquisa, 2024.

Através dos dados organizados nas tabelas 1 e 2, foi possivel identificar as
bactérias presentes nas amostras analisadas. Essas identificacdes foram entdo compiladas
na tabela 3 a qual apresenta os resultados presuntivos. Para cada amostra, foram
selecionadas duas possiveisbactérias, sendo que a bactéria mencionada em primeiro lugar

é aquela que possui maior probabilidade de ser a identificada com base nos testes

realizados.

Tabela 3. Resultado presuntivo das bactérias encontradas.

Amostra Agar MacConkey Agar SS
C1 Enterobacter cloacae Escherichia coli
Klebsiella aerogenes Klebsiella aerogenes
M1 Enterobacter cloacae Enterobacter cloacea
Morganella morganii Klebsiella aerogenes
c2 Edwardsiella tarda Morganella morganii
Providencia rettgeri Proteus mirabillis
M2 Né&o houve crescimento N&o houve crescimento
C3 Providencia rettgeri Proteus mirabillis
Morganella morganii Salmonella typhi
Escherichia coli
Klebsiella aerogenes
M3 N&o houve crescimento Né&o houve crescimento
C4 Klebsiella oxytoca Escherichia coli
Proteus vulgaris Serratia marcescens
M4 N&o houve crescimento Shigella sonnei
Yersinia enterocolitica
C5 Citrobacter diversus (koseri) Providencia alcalifaciens

Enterobacter cloacae Citrobacter diversus (Koseri)
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M5 Klebsiella aerogenes Enterobacter cloacae
Klebsiella pneumoniae Citrobacter freudii

Fonte: dados da pesquisa, 2024.

Foram evidenciadas quantidades de microrganismos aerdbicos, indicando que 0s
queijos foram preparados com matérias-primas contaminadas, isto é, o processo de
fabricagdo foi considerado insatisfatério do ponto de vista sanitario e que provavelmente
0s queijos foram estocados em condic¢des inadequadas de tempo e temperatura, estando
em desacordo com a RDC n° 275, de 21 de outubro de 2002, da Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (ANVISA). Em algumas embalagens de queijo de manteiga foi
constatado a presenca de fios
de cabelo humano, uma grande evidéncia de contaminacio secundaria. E importante
ressaltar que ndo somente 0s processos de ordenha e fabricacdo dos queijos devem seguir
protocolos de seguranca sanitaria como também os comerciantes devem seguir protocolos
referentes ao armazenamento e fracionamento adequado das amostras, a fim de garantir
que ndo ocorra nenhuma contaminacao dos queijos comercializados.

Provavelmente a presenca de fios de cabelos, possui uma relagcdo direta com
momento da producao, pela possivel auséncia de toucas higiénicas, bem como na hora da
manipulacdo e armazenamento. Desta forma, evidencia-se a necessidade de
aperfeicoamento dos cuidados na obtencdo da matéria-prima e na producéo, fazendo-se
necessaria uma inspec¢do mais eficaz destes produtos.

Ja o queijo de coalho, seu processo de fabricacdo ainda é realizado de forma
artesanal, seguidas por algumas tradicdes, encontrando a presenca de bactérias
patogénicas como Salmonella spp., Escherichia coli e Salmonella typhi, fora dos limites
da legislacdo e recomendagdes da Vigilancia Sanitaria, a exemplo do estudo de Oliveira
et. al. (2010), onde todas as amostras avaliadas apresentaram coliformes totais e
termotolerantes, com a presenca confirmada de E. coli em 100% das amostras. O processo
de manipulacdo do queijo é realizado sem cozimento, apenas por fermentacdo ou
coagulagdo. Sem nenhum tipo de inspe¢do sanitaria, até mesmo sem condi¢des adequadas
de higiene podendo ser contaminado no momento da ordenha, quando ndo na sua
fabricacéo.

Os resultados obtidos na presente pesquisa sdo semelhantes aos obtidos por Garcia
et al. (2016) que constataram que 89% dos queijos artesanais comercializados no

municipio de

v.1,n. 10 (2025): Caderno de Iniciacdo Cientifica e Extensao UNIFIP



Montes Claros-MG, estavam fora dos padrdes da legislacdo vigente brasileira. Essa alta
contagem microbiana pode ser atribuida as condic@es higiénicas e sanitérias inadequadas
de producéo e da comercializa¢do dos queijos produzidos de maneira artesanal.

A Salmonella typhi encontrada no queijo de coalho, faz parte da familia da
Enterobacteriaceae, sendo esta responsavel por toxinfeccdes alimentares, a exemplo da
febre tifoide. Geralmente encontrada no intestino de animais domésticos e silvestres, seu
principal veiculo de desseminacdo sdo os alimentos e a agua. Contagem elevadas de
microrganismo do grupo coliforme séo frequentemente observadas em queijos de coalho,
evidenciando que as condigdes de higiene sdo insatisfatorias (Santana et al., 2008).

Em relacdo a seguranca e qualidade dos queijos, Anténio e Borelli (2020) em seu
estudo realizado em Minas Gerais-MG, analisou que os parametros microbioldgicos
havia a presenca de coliformes a 30 °C e 45 °C, Listeria sp. e Salmonella spp., sendo que
apenas a presenca de Listeria ou Salmonella, independente da contagem, era inaceitavel.
Segundo a Resolucdo RDC n°12/2001, existe uma contagem maxima aceitavel de
microrganismos presentes no queijo, para que 0 queijo apresente seguranca alimentar e
seja aceito no mercado consumidor. Os coliformes termotolerantes ou a 45 °C, quando
presentes, indicam que possivelmente houve contato do alimento com material de origem
fecal e o principal indicador dessa contaminacdo € a E. coli, presente em
aproximadamente 90% dos casos (Brasil, 2001).

Nos achados de Ferreira e Silva (2021) foram analisadas 10 amostras de queijo
minas frescal na cidade de Uberlandia-MG, sendo que 5 eram de producéo artesanal e as
outras 5 de producdo industrial. Identificou-se entre as amostrasa presenca de bactérias
tais como: Serratia spp., Hafnia spp., Enterobacter spp. e Klebsiella, sendo que 90% das
amostras estavam improprias para 0 consumo, apenas a adequada estava a producdo
industrial. Analisou- se a presenca de Doencas Transmitidas por Alimentos (DTA) de
natureza infecciosa ou tdxicas, que acometem o organismo devido a microrganismos. Na
atualidade, as DTAs sdo configuradas um crescente indicador de satde publica e dos
problemas sanitarios mais comuns mundialmente, e, portanto, uma ameaca a saude
humana

Em um estudo realizado no municipio de Guarai-Tocantins, Neres e Neres (2023)
evidenciou que 97,5% das amostras analisadas foi confirmada a presenca de Escherichia
coli e em 2,5% foi identificada a existéncia de Klebsiella pneumoniae, além disso, 85%
apresentaram contagens de coliformes totais e 73,75 % com coliformes termotolerantes

acima dos padrdes exigidos pela legislacdo. Ressalta-se que a Klebsiella pneumoniae é
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um patégeno oportunista que ocasiona uma variedade de doencas infecciosas em
humanos, incluindo septicemia, abscessos hepaticos, diarreia e pneumonia.

Outrossim, a Shigella sonnei evidenciada nesse estudo no queijo de manteiga, é

causadora da Shigelose, que configura uma doenca inflamatdria do trato gastrointestinal,
conhecida popularmente como disenteria, sendo responsavel pela mortabilidade em
populacdes de alto risco, a exemplos de criangcas menores de 5 anos e idosos (Cunha et
al., 2017).
Em relacdo a baixa qualidade microbioldgica e fisico quimica dos queijos, Martins (2018)
explica que a presenca de fatores contaminantes patogénicos no Brasil, pode estar
diretamente associada a forma de utilizacdo do leite cru e ao processamento em condi¢des
de higiene precéria, além da auséncia de embalagem desses produtos, transporte e
armazenamento inadequados. Destaca-se sobre a importancia de ofertar condicdes
adequadas para a fabricacdo de queijos artesanais, bem como a 4gua, o soro-fermento e o
leite apresente aspectos satisfatorios.

Carvalho (2014) explica que em amostras de queijos frescal vendidos em Jodo
Pessoa- PB, a contaminacdo de produtos lacteos, especialmente queijos, é devido a
presenca de fungos e leveduras que podem estar presentes no ambiente em que ocorre a
fabricacdo, ou seja, nas paredes e salas de maturacao, ar, equipamentos, &gua e no proprio
leite utilizado como matéria-prima. O que torna um grave problema de saude publica, que
pode ser minimizado a partir da escolha cuidadosa da matéria-prima, producdo correta, e
armazenagem adequada. Além disso, quando presentes em qualquer tipo de queijos, por
exemplo, esses microrganismos sdo 0s principais responsaveis pela deterioracdo do
produto, o que ressalta a importancia de seu controle, ja que a legislacao brasileira ndo
estabelece limite para bolores e leveduras nesse derivado lacteo.

Menezes (2017) ressalta que a realidade da maioria dos produtores de queijos
artesanais como de coalho e manteiga no nordeste brasileiro, € que muitos ndo possuem
certificados que garanta uma qualidade do leite e nem tdo pouco do queijo, para indicar
sua procedéncia e a0 mesmo tempo tirar o produto da clandestinidade, sem nenhum
registro de responsavel pela producdo, sem rastreabilidade nenhuma de endereco, apenas
sabemos de quem € a producdo pela populacdo local, o que é preocupante, por ser um
alimento que pode trazer varios problemas a satde publica.

Considerando os estudos de Antonio e Borelli (2020) e Ferreira e Silva (2021), 0s
quais destacam que amostras contendo Enterobacter spp., Klebsiella sp. Salmonella spp.
e Shigella spp. sdo inadequadas para consumo humano, concluimos, conforme os dados
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da Tabela 3 desta pesquisa, que as amostras C1, M1, C3, C4, M4, C5 e M5 estdo
improprias para consumo. Tal condicdo expde os consumidores ao risco de infeccao e

intoxicacdo alimentar, configurando uma preocupacéo para a saude publica.

CONSIDERACOES FINAIS

As amostras de queijos demonstram uma baixa qualidade microbioldgica,
indicando condicgdes higiénicas deficientes, o que potencialmente representa um perigo
para a saude publica. Os queijos artesanais precisam aderir a normas rigorosas de higiene.
Portanto, préaticas sanitérias inadequadas na criagdo do gado, no controle de qualidade da
matéria-prima, no processamento e armazenamento podem resultar em produtos
improprios e aumentar o risco de infeccdes e intoxicacBes para 0s consumidores.

Recomenda-se a implementacdo de padrdes higiénicos adequados, conforme
especificado na Resolu¢do RDC n°12/2001, que estabelece um limite méximo aceitavel
de microrganismos nos queijos. E fundamental reconhecer a importancia de adotar boas
praticas em toda a cadeia de producdo de laticinios, a fim de garantir produtos de
qualidade. Isso é particularmente crucial para queijos como o coalho e de manteiga.

Por fim, é essencial que a populacdo tenha acesso a alimentos que atendam aos
padrdes estabelecidos e que sejam produzidos em condig¢des higiénicas adequadas. 1sso
ndo apenas promove uma alimentacdo saudavel, mas também reduz o risco de doencas
transmitidas por alimentos contaminados, preservando assim a satde publica.
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RESUMO: Envelhecimento, também denominado senescéncia, € um processo fisioldgico que afeta
qualquer tipo de tecido. E importante destacar que os sinais primordiais sdo evidenciados pelas
modificacOes na pele por fatores extrinsecos e intrinsecos, originando a perda de elasticidade e colageno.
Como alternativa para atenuar este problema, surge a radiofrequéncia (RF), um procedimento ndo
invasivo e indolor. Partindo dessa suposi¢do, surgiu o seguinte questionamento: “Como a
radiofrequéncia pode contribuir para a sintese de elastina e colageno?”. O presente estudo visa examinar
e comparar os efeitos da radiofrequéncia no retardo do envelhecimento cutdneo. Foram direcionadas
revisdes integrativas da literatura para um estudo comparativo sobre os efeitos da radiofrequéncia no
retardo do envelhecimento cutaneo, usando uma abordagem metodoldgica rigorosa que incluiu uma
selecdo de artigos relevantes de varias fontes de informagdo, utilizando os termos-chave
"radiofrequéncia”, "envelhecimento”, "estudo comparativo”, "estética" e "coladgeno". Foram
considerados 14 artigos publicados no periodo de 2009 a 2024 (Gltimos quinze anos) para obter uma
perspectiva mais abrangente. Conclui-se que a técnica de radiofrequéncia tem se revelado uma
tecnologia eficiente no tratamento do envelhecimento cutaneo, principalmente por seus beneficios de
ndo provocar efeitos colaterais colaterais, sendo necessarios mais estudos para compreender 0s
beneficios a longo prazo e solidificar a eficacia da RF.

Palavras-chave: Radiofrequéncia; envelhecimento; estudo comparativo; estética; colageno.

ABSTRACT: Aging, also known as senescence, is a physiological process that affects any type of tissue.
It is important to highlight that the primary signs are evidenced by changes in the skin due to extrinsic
and intrinsic factors, resulting in loss of elasticity and collagen. As an alternative to alleviate this
problem, radiofrequency (RF) emerges, a non-invasive and painless procedure. Based on this
assumption, the following question arose: “How can radiofrequency contribute to the synthesis of elastin
and collagen?”. The present study aims to examine and compare the effects of radiofrequency in delaying
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skin aging. Integrative literature reviews were directed towards a comparative study on the effects of
radiofrequency in delaying skin aging, using a rigorous methodological approach that included a
selection of relevant articles from various sources of information, using the key terms “radiofrequency”,

LEINNT3 LEINNT3

“aging”, “comparative study”, “aesthetics” and “collagen”. Fourteen articles published between 2009
and 2024 (the last fifteen years) were considered to obtain a more comprehensive perspective. It was
concluded that the radiofrequency technique has proven to be an efficient technology in the treatment of
skin aging, mainly due to its benefits of not causing side effects, and further studies are needed to
understand the long-term benefits and solidify the effectiveness of RF.

Keywords: Radiofrequency; aging; comparative study; aesthetics; collagen.

INTRODUCAO

Envelhecimento, também denominado senescéncia, € um processo fisioldgico que
afeta qualquer tipo de tecido. E importante destacar que os sinais primordiais do
envelhecimento cutaneo sdo evidenciados pelas modificacGes na pele, resultantes de
fatores extrinsecos e intrinsecos. Esse processo provoca uma atenuagao na biossintese de
colageno pelos fibroblastos, decorrente de altera¢Ges nas fibras de colageno e elastina na
derme, o que gera uma disfuncdo no processo de metabolizacdo do colageno, reduzindo
sua producdo no organismo. Isso provoca oscilagdes nas camadas da epiderme e derme,
originando mudangas conformacionais no estado nutricional da mesma, além de perda de
elasticidade, causando a formacdo de rugas caracteristicas na pele, aliado a uma
hiperpigmentacdo e flacidez (Novais; De Souza, 2020; Esteves; Brandao, 2022).

Entretanto, ndo é apenas a idade que ¢ a grande vild no agravamento da perda da
beleza e saude da pele. O excesso de exposicao a radiacdo UV do sol ocasiona sérios
problemas na camada da epiderme, especialmente na regido da face, o que pode
desencadear o aparecimento de doencas de pele. A genética do individuo também pode
contribuir para o surgimento de anormalidades no rosto, como manchas solares, sardas e
outros tipos de despigmentacfes (De Andrade; De Carvalho, 2019). Outra condicéo
relacionada ao envelhecimento cutaneo séo as oscilagBes psicoldgicas, sociais e fisicas,
que, ao se desdobrar ao longo dos anos, tornam-se incontornaveis devido a perda de
eficiéncia funcional de recuperacéo, o que torna o individuo mais suscetivel a problemas
de pele (Da Silva et al., 2023).

Com a evolugdo da tecnologia, surgiram inimeros mecanismos para tratar os
sinais de envelhecimento. Entre eles, destaca-se a radiofrequéncia (RF), por ser um
procedimento ndo invasivo e indolor, cujo objetivo é promover a sintese de colageno e

elastina, melhorar a angiogénese e revitalizar a intervencdo terapéutica no
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envelhecimento cutaneo. A RF é definida como uma corrente elétrica de média poténcia,
cuja onda eletromagnética visa elevar a temperatura do tecido de forma a gerar um
feedback manipulavel, provocando o rejuvenescimento. A frequéncia de onda mais
utilizada no meio estético varia entre 0,5 MHz e 1,5 MHz, gerando uma onda de calor
nos tecidos cutaneos e subcutaneos, causando oscilagdes nas moléculas de agua e
resultando na conversao em energia térmica (Rodrigues; Da Silva Oliveira, 2022).
Partindo desse pressuposto, surgiu 0 seguinte questionamento: Como a
radiofrequéncia pode contribuir para a sintese de elastina e colageno?. Além disso, o
presente estudo visa examinar e comparar os efeitos da radiofrequéncia no retardo do
envelhecimento cutdneo, analisando suas vantagens e desvantagens para 0s pacientes

submetidos ao tratamento.

MATERIAIS E METODOS

Realizou-se uma revisdo integrativa da literatura para um estudo comparativo
sobre os efeitos da radiofrequéncia no retardo do envelhecimento cutéaneo. A metodologia
adotada foi rigorosa, envolvendo a selecéo criteriosa de artigos relevantes provenientes
de diversas fontes de informacédo. Os termos-chave utilizados foram “radiofrequéncia”,
"envelhecimento”, " estudo comparativo™, "estética” e "colageno”. Foram considerados
14 artigos publicados no periodo de 2009 a 2024 (ultimos quinze anos) para obter uma
perspectiva mais abrangente.

Excluiram- se da pesquisa: artigos que ndo tivessem fins estéticos e artigos que
ndo abordassem a tematica do envelhecimento., com texto completo disponivel em inglés,
espanhol e portugués. As buscas especificas foram realizadas nas bases de dados National
Library of Medicine dos Estados Unidos da América (PUBMED), Scientific Electronic
Library Online (SCIELO), Coordenacdo de Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel
Superior (CAPES) e Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude

(LILACS), todas reconhecidas por sua importancia em diversas areas do conhecimento.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A pele é o maior 6rgdo do corpo humano, o qual desempenha a funcédo de ser a
primeira barreira de prote¢do contra microorganismo e fatores externos. Com o passar

dos anos, esse tecido comeca a sofrer com um processo de envelhecimento fisiol6gico
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que pode ser agravado por diversos fatores genéticos, emocionais, sociais, econémicos,
entre outros (Nunes et al., 2021).

Por meio dos resultados adquiridos e exteriorizados, o envelhecimento cutaneo
acontece de forma intrinseca e extrinseca que afetam os niveis mais profundos da pele,
ocasionando uma série de disfunc@es, a exemplo da perda de colageno e elastina, que
resulta no atrofiamento das camadas da pele, além de surgimento de rugas,
hiperpigmentacéo e flacidez tissular (Novais; De Souza, 2020). A vista disso a RF, por
ser um recurso terapéutico moderno para tratamento das presentes disfuncdes, sobressai-
se a outros métodos. Desse modo, é um bom aliado por apresentar uma série de vantagens
que excedem as desvantagens da técnica (Da Silva et al., 2023).

A radiofrequéncia proporcionar a neocolagénese e neoelastogénese por meio do
incitamento da tropoelastina e procolageno 1 e 3, originando de modo respectivo o
col&geno e elastina, que irdo manter-se ativos por 4 semanas na pele ap06s o procedimento
promovendo uma remodelacdo e melhorando a firmeza e a elegancia. Esse processo é
fundamental para a recuperacéo e o fortalecimento da estrutura dérmica, proporcionando
resultados visiveis em termos de rejuvenescimento da pele (Hantash et al., 2009).

Vantagens do método: E uma técnica ndo invasiva que permite ao paciente realizar
suas atividades normalmente, pois a indicacdo das sessbes varia de acordo com a
necessidade individual, sendo criado um protocolo especializado para cada cliente. Vale
ressaltar que o mecanismo da RF apresenta poucos indicios de efeitos colaterais,
tornando-se uma ferramenta valiosa no tratamento do envelhecimento cutdneo. Além
disso, € um procedimento formidavel que pode ser associado a outros tratamentos (Da
Silva et al., 2023; Mattos et al., 2009).

Desvantagens do método: O resultado é variavel, pois nem todos os pacientes
apresentam o mesmo estado fisioldgico. Por isso, é importante informar ao paciente que
o efeito ndo é imediato, mas sim construido ao longo das sessbes. Vale salientar que
existem contraindicacdes para pacientes que possuem marcapasso, implantes, estejam
gravidas ou tenham proteses metalicas (Da Silva et al., 2023; Mattos et al., 2009).

Segundo estudo realizado por Busnardo e Azevedo (2012), analisou-se o grau de
atenuacdo das rugas na face apos 8 sessdes de RF em um grupo de 16 mulheres de 50 a
60 anos, com realizacdo do procedimento de forma semanal. As participantes foram
divididas em dois grupos: um que receberia o tratamento de forma experimental e outro

que serviria como grupo placebo. Apds o termino das 8 sessdes, foi possivel observar
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uma melhora expressiva no quadro de rugas do grupo experimental, com atenuacdo mais
evidente na regido do orbicular da boca e dos olhos.

Em uma pesquisa experimental mais recente desenvolvido por Feitoza e Palma
(2022), realizado em um grupo de mulheres de 35 a 50 anos, com fototipos de | a I1, que
apresentavam flacidez facial e eram fumantes, além de estarem no estagio inicial de uma
doenca infecciosa, foi proposta um protocolo semanal com RF que, ao final, totalizam 10
sessdes. Também foi aplicado um questionario para avaliar as mudancas que 0s pacientes
obtiveram apos o término do tratamento. O estudo demonstrou que, com a RF, a partir da
primeira aplicacdo da técnica, ja é possivel observar resultados significativos (figura 1),
como reducdo de marcas e linhas finas, aumento na producéo de colageno e elastina,
hidratacdo intensa da pele e rejuvenescimento facial. Além de ficar evidente que a RF

surge como um substituto para os procedimentos invasivos ou intervengdes de risco.

Figura 1: Nas fotos a esquerda, que mostram uma das voluntarias antes do tratamento com RF, é possivel

observar flacidez facial, linhas de expresséo ao redor dos olhos e um sulco nasogeniano profundo. J& nas
imagens a direita, tiradas ap6s dez sessbes de RF, nota-se uma pele mais firme, com visivel redu¢éo das

linhas ao redor dos olhos e um sulco nasogeniano menos acentuado.

Fonte: Feitosa; Palma, 2024

Em compensacdo, o estudo de Pimentel (2013) procurou analisar possiveis
feedbacks para a atenuacdo de rugas na regido periorbital por meio do uso da RF,
utilizando um plano de protocolo semanal. Ainda que os resultados tenham sido bastante
expressivos, 0 mesmo ndo teve uma resposta considerdvel, visto que o grau de
insatisfacdo ficou elevado. O presente autor sugeriu que a auséncia de resultados

significativos possivelmente se deve ao fato de os participantes terem mais de 60 anos.
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Com as mudancgas fisiologicas que acompanham o envelhecimento, a eficacia da RF pode
ter sido reduzida. A argumentacdo é vélida, visto que a média de idade do levantamento
é de 55,25; ao relacionarmos com pesquisas envolvendo mulheres mais jovens, como no
caso de Facchinetti, Souza e Santos (2017), que foi realizada com pacientes na faixa etaria
de 40+.

Em um ensaio experimental, em que a finalidade ¢ verificar a eficiéncia da RF no
tecido conjuntivo colagenoso. Para isso, foi utilizado um um total de 20 ratos da linhagem
Wistar (Rattus norvegicus albinus), de ambos os sexos. Os animais foram organizados
em cinco grupos, recebendo trés sessGes de radiofrequéncia em dias revezados, e 0
sacrificio foi realizado em diferentes periodos apos a Ultima aplicacdo. Os resultados
mostraram que,até uma semana apds as administracbes, o coldgeno sofreu
transformaces, tornando-se mais espesso e com caracteristicas de neoformacdo de
coldgeno. Entretanto, ap6s 15 dias, ndo foram encontradas evidéncias significativas de
formacdo de novo colageno, mas a neoelastogénese foi observada, comprovada nesta
analise feita apds 21 dias. verificagdo da quantidade de novas fibras elasticas foi
significativamente maior p=0.0002 comparada ao grupo controle, recomendando-se um
intervalo de tratamento minimo de sete dias, além disso, ressalta-se que os impactos da
RF na matriz de colageno corporal persistem até 15 dias (De Carvalho et al., 2011).

No contexto de pesquisa experimental, a de Hong et al. (2024), que utilizou um
modelo suino para testar um novo equipamento de RF, também relataram as
profundidades da penetracdo dérmica e os efeitos do dispositivo de Radiofrequéncia Nao
Ablativa de Microagulhas da seguinte forma. Para procedimentos realizados em uma
Unica sessao, a configuracdo de uma frequéncia dupla de 6,78+2 MHz foi aplicada. A
investigacdo de um corte histolégico logo apds a exposicao do feixe de fascia revelou: o
espessamento e encurtamento das fibras de colageno, além de um espessamento
pronunciado das camadas superficiais e profundas da pele, um resultado inédito na
NMRF (Figura 2). Tracdo ascendente na fascia sugere que a configuracdo de frequéncia
dupla pode melhorar a abrangéncia e a eficacia terapéutica. Estas descobertas indicam
potencial para a tecnologia para fornecer um suporte mais profundo da pele, criando
oportunidades para o tratamento de camadas previamente inacessiveis pelos dispositivos

de RF existentes.
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(A) Baseline

Low mag.

MT (Collagen)

MT (Deep fascia)

Figura 2: AlteracBes na derme e na fascia apds tratamento com RF
Fonte: Hong et al., 2024
O progresso da RF tem se tornado um fundamento crucial nos procedimentos
dermatoldgicos, devido a sua poderosa capacidade de gerar calor na derme, promovendo
modificacBes perceptiveis nas fibras de colageno e elastina logo apds as primeiras
sessOes. Isso torna a técnica mais eficaz do que outros métodos disponiveis no mercado,
como o infravermelho e a ultrassonografia estética, que atingem areas especificas de
forma localizada, enquanto a RF abrange uma area maior, proporcionando resultados

mais eficientes (Hong et al., 2024; Mattos et al., 2009).

CONSIDERACOES FINAIS

A técnica de radiofrequéncia tem se revelado uma tecnologia eficiente no
tratamento do envelhecimento cuténeo, principalmente por seus beneficios de ndo
provocar efeitos colaterais significativos. Além disso, promove progressos importantes
na pele, como a reducdo da flacidez, rugas, linhas de expressdo e melhora na tonificacao

muscular, tornando-se uma opc¢ao eficaz e de baixo custo.
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As revisdes bibliograficas apontam que a RF gera uma radiag¢do ndo ablativa que
atinge as camadas mais profundas da pele, promovendo a restauracdo das fibras de
colageno e elastina, resultando na renovacao dos tecidos e na melhora da flacidez tissular.

Embora os resultados sejam promissores, ainda sdo necessarias mais pesquisas
cientificas com rigor metodolégico para compreender os beneficios a longo prazo e
solidificar a eficacia da RF. Entretanto, a técnica ja pode ser considerada um modelo
padrédo para o tratamento no retardo do envelhecimento cutaneo, proporcionando efeitos

evidentes e continuos no rejuvenescimento da pele.
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RESUMO: A leucemia linfoblastica aguda (LLA) é um tipo agressivo de cancer que afeta
principalmente células precursoras linfoides. Embora o tratamento convencional, como a quimioterapia,
tenha melhorado significativamente as taxas de sobrevida, muitos pacientes com LLA refrataria
apresentam poucas opcOes terapéuticas eficazes. Nesse contexto, o presente estudo justifica-se ao
explorar a terapia com células CAR-T como uma abordagem inovadora e promissora para esses €asos.
O objetivo do presente estudo € avaliar a eficécia, caracteristicas e efeitos da terapia com células CAR-
T na imunoterapia, por meio de uma revisdo da literatura a partir da pesquisa em plataformas online
utilizando os termos chaves “células CAR-T”, “imunoterapia” e “leucemia linfoblastica aguda”. Os
Resultados preliminares indicam uma alta taxa de remissdo em pacientes tratados, demonstrando o
potencial da terapia CAR-T em casos avan¢ados e resistentes ao tratamento padrdo. Contudo, efeitos
colaterais graves, como a sindrome de liberagdo de citocinas, ainda representam desafios importantes.
Com base nesses achados, conclui-se que a terapia CAR-T representa uma evolugéo significativa no
tratamento de LLA, embora a otimizacao da seguranca seja essencial para sua aplicacdo mais ampla.

Palavras-chave: Imunoterapia; Células CAR-T; Leucemia linfoblastica aguda.

ABSTRACT: Acute lymphoblastic leukemia (ALL) is an aggressive type of cancer that primarily affects
lymphoid precursor cells. Although conventional treatments, such as chemotherapy, have significantly
improved survival rates, many patients with refractory ALL have limited therapeutic options. In this
context, the present study is justified by exploring CAR-T cell therapy as an innovative and promising
approach for these cases. The aim of this study is to evaluate the efficacy, characteristics, and effects of
CAR-T cell therapy in immunotherapy through a literature review, based on research conducted on
online platforms using the keywords “CAR-T cell treatment,” “immunotherapy,” and “acute
lymphoblastic leukemia.” Preliminary results indicate a high rate of remission in treated patients,
demonstrating the potential of CAR-T therapy in advanced and treatment-resistant cases. However,
severe side effects, such as cytokine release syndrome, remain significant challenges. Based on these
findings, it is concluded that CAR-T therapy represents a significant advancement in the treatment of
ALL, although optimizing safety is essential for broader application.

Keywords: Immunotherapy; CAR-T cells; Acute lymphaoblastic leukemia.
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INTRODUCAO

A leucemia linfoblastica aguda (LLA), também conhecida como leucemia linfoide
aguda, € um tipo de neoplasia maligna que afeta as células precursoras da linhagem
linfoide, responsaveis pela producéo de linfocitos. Trata-se de uma doenca caracterizada
pelo acimulo de células imaturas, ou blastos, na medula 0ssea, 0 que compromete a
producdo normal de células sanguineas. A LLA é, em grande parte, causada por
anormalidades genéticas adquiridas, que levam a muta¢Ges nos mecanismos de regulacéo
celular, resultando no crescimento descontrolado de células malignas. Essas alteracfes
genéticas podem incluir translocacdes cromossémicas, mutagdes pontuais e duplicacbes
génicas, que desencadeiam processos de proliferacdo celular desordenada (Alves,
Andrade, 2012; Rodriguez et al., 2020; Hernandez-Alcaraz, Duefias-Arias, 2020).

A LLA é mais comum em criancas, especialmente na faixa etaria de 2 a 5 anos,
representando aproximadamente 80% dos casos de leucemia infantil. Em adultos, a
doenca apresenta caracteristicas mais agressivas e costuma estar associada a um
progndstico mais reservado, principalmente em individuos com mais de 50 anos. Além
das diferencas etarias, diversos fatores progndsticos influenciam as taxas de sobrevida,
como o perfil genético do paciente, a presenca de certas muta¢es (como a translocacao
cromossoémica t (9;22), conhecida como cromossomo Filadélfia), e a resposta inicial ao
tratamento (Hazin et al., 2015; De Souza et al., 2021).

Os tratamentos, embora variados, sdo altamente intensivos e frequentemente
combinam mdltiplas modalidades terapéuticas. A quimioterapia, por exemplo, € realizada
em diferentes fases (inducéo, consolidacdo e manutencdo), com o objetivo de eliminar as
células malignas e impedir sua recidiva. Em casos de alto risco, o transplante de medula
6ssea pode ser indicado, especialmente quando ha falha na resposta aos tratamentos
convencionais. Novas terapias, como a imunoterapia, que utiliza anticorpos monoclonais
e terapias celulares como a de antigenos quimericos, tém mostrado resultados
promissores, principalmente em casos de LLA refrataria ou em recidiva. No entanto,
apesar dos avancos, a taxa de sobrevida em adultos ainda € menor que em criancas, devido
a maior resisténcia ao tratamento e a maior probabilidade de complica¢es relacionadas
a idade e comorbidades (Almeida et al., 2021; Zillig, Oliveira, 2023).

A terapia com células T de receptores de antigenos quiméricos (CAR-T) envolve
a coleta de linfdcitos T do proprio paciente, seguida por uma modificacdo genética dessas

células em laboratdrio. Durante o processo, os linfocitos T recebem receptores artificiais,
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conhecidos como receptores de antigenos quiméricos (CAR), que sdo projetados para
reconhecer e se ligar de forma eficaz as células cancerigenas. Esses receptores conferem
aos linfécitos T uma capacidade ampliada de detectar e destruir células tumorais que, de
outra forma, poderiam escapar do sistema imunolédgico (Do Nascimento, Da Silva ,2023;
Voordeckers et al., 2024).

A terapia CAR-T se destaca por modificar geneticamente os linfécitos T,
permitindo que ataquem células cancerigenas de forma mais eficaz. Entre as suas
vantagens, esta a capacidade de oferecer resultados promissores em casos refratérios.
Contudo, essa abordagem também apresenta desafios, como efeitos colaterais graves e
seu alto custo, que podem limitar o acesso e a aplicabilidade do tratamento. Diante disso,
0 presente estudo objetiva examinar a eficacia, as caracteristicas e os efeitos da terapia
com células CAR-T no campo da imunoterapia, considerando tanto suas vantagens

guanto desvantagens para os pacientes submetidos a esse tratamento.

MATERIAIS E METODOS

O presente estudo consiste em uma revisdo integrativa da literatura que busca
explorar a aplicacdo das células CAR-T como uma alternativa promissora para a
imunoterapia em pacientes com leucemia linfoblastica aguda. Para a realizacdo deste
estudo, foi realizada uma pesquisa online de artigos cientificos, utilizando as bases de
dados: National Library of Medicine dos Estados Unidos da América (PUBMED),
Scientific Electronic Library Online (SCIELO), Biblioteca Virtual em Satde (BVS). A
busca foi realizada por meio da combinacdo dos seguintes descritores: "células CAR-T",
"imunoterapia" e "leucemia linfoblastica aguda".

Na estratégia de busca, os estudos foram inicialmente avaliados com base no
titulo e resumo, seguidos de uma analise integral do texto, selecionando informacdes
relevantes. Foram considerados como critérios de inclusao estudos publicados entre 2011
e 2024, nos idiomas portugués, inglés e espanhol, que abordavam a aplicacéo clinica de
células CAR-T em pacientes com leucemia linfoblastica aguda. Foram incluidos artigos
que apresentavam dados sobre eficacia, seguranca, efeitos adversos e avangos na terapia
CAR-T, incluindo ensaios clinicos, revisfes sistematicas e revisdes integrativas. Foram
excluidos, artigos que divergiram ao objetivo proposto por este estudo, publicados em
idiomas que ndo sejam portugués, espanhol ou inglés, artigos que abordaram outros tipos

de malignidades hematoldgicas, e que fugiram ao periodo de publicagéo estabelecido.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

As moléculas CAR sdo receptores de membrana hibridos compostos por
diferentes dominios responsaveis por funcgdes especificas no tratamento, como o dominio
citoplasmatico, transmembrana e extracelular. A complexidade estrutural dessa molécula
manipulada confere ao linfécito um sistema de sinalizagdo essencial para reprogramar o
ataque citolitico. O dominio extracelular, derivado de uma cadeia simples do fragmento
variavel (scFv) de anticorpos monoclonais especificos, reconhece o antigeno-alvo, sendo,
nesse contexto, o anti-CD19. A variacdo dos dominios extracelulares define a
especificidade do tratamento, ajustando a afinidade dos linfcitos T para o
reconhecimento de um antigeno especifico na superficie celular. O dominio intracelular
é formado por cadeias de CD3(, componentes do TCR natural, ¢ atua na recepgao dos
sinais de ativacdo, caracterizando-se como o dominio de sinalizacdo do ataque. Esses dois
dominios estdo conectados por um dominio transmembrana composto por CD8, que
transduz os sinais do anticorpo externo para o CD3( dentro da célula (Figura 1) (Do

Nascimento, Da Silva, 2023; Davila et al., 2012; Kalos et al., 2011).
Figura 1 — Estrutura do receptor CAR

>

Extracelular

Transmembrana

Intracelular

Fonte: P4gina da Casa da Ciéncia — Hemocentro de Ribeirdo Preto!
No processo de desenvolvimento dos CARs, a molécula foi reestruturada em trés
geracOes, conforme a inclusdo de dominios de coestimulacdo (DCE) na regido

intracelular. A adicdo de DCE melhora a capacidade replicativa da célula T-CAR e

1 Disponivel em: <https://www.casadaciencia.com.br/celulas-car-nk/>. Acesso em: 15 out. 2024.
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intensifica a regressdo tumoral. Os CARs de primeira geracdo ndo incluem DCE,
utilizando apenas o CD3( para sinalizacao. Na segunda geracao, foi incorporado um DCE
de moléculas como CD28 ou CD137, e a combinacao de dois ou mais DCE caracteriza
0s CARs de terceira geracdo (Diniz, Ribeiro, 2022).

A producéo das células CAR-T se baseia em cinco etapas: selecdo do tipo celular,
ativacdo, entrega do gene, expansdo celular e formulacdo do produto final (Figura 2). Na
selecdo do tipo celular, os linfécitos T do paciente sdo coletados através de leucoaférese,
um procedimento semelhante a doacdo de sangue, e a bolsa obtida passa por uma
separacdo imunomagnética, isolando os subtipos CD3+, CD4+ e CD8+. Na etapa de
ativacdo, os linfdcitos séo estimulados com anticorpos anti-CD3, anti-CD28, preparando-
os para a introducdo do gene do CAR. A entrega do gene ocorre por meio de vetores virais
ou por elementos transponiveis (transposons), que inserem o codigo genético responsavel
pela producéo do receptor CAR nas células T. Apos isso, as células modificadas séo
expandidas em laboratdrio, onde se multiplicam sob estimulo de citocinas, como a IL-2,
garantindo um numero adequado para o tratamento. Por fim, as células CAR-T sédo
formuladas em uma solucdo apropriada para serem infundidas no paciente e mantidas em

criopreservacao, finalizando o processo de producéo (Ramos et al., 2021).
Figura 2 - Esquema de producao das células CAR-T.
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Fonte: Ramos et al., 2021.
O antigeno CD19 é um dos principais alvos no tratamento com células CAR-T,
devido & sua ampla presenca nas células B malignas. Trata-se de uma proteina de

superficie encontrada em praticamente todas as células B, mas que ndo é expressa em
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outros tipos de tecidos normais. 1sso faz do CD19 um alvo altamente seletivo, permitindo
que as células CAR-T ajam de forma precisa ao eliminar as células cancerosas, enquanto
causam danos minimos as células saudaveis. A escolha do CD19 como alvo €
particularmente eficaz em tumores de linhagem B, como leucemias e linfomas, pois ele
estd presente em uma alta porcentagem dessas malignidades. Assim, as células CAR-T
modificadas para reconhecer o CD19 podem destruir as células tumorais de maneira
eficiente e direcionada (Voordeckers et al., 2024).

Os resultados clinicos com células CAR-T direcionadas ao CD19 tém sido
extremamente promissores, com destaque para o tratamento LLA, mas além disso, essa
abordagem também demonstrou eficacia no tratamento da leucemia linfocitica crénica
(LLC), um cancer de progressao lenta que afeta células B maduras, e em linfomas néo-
Hodgkin (LNH), um grupo de neoplasias que envolvem o tecido linfatico e podem se
manifestar de maneiras variadas. Em pacientes com LLC e LNH, a utilizacdo de células
CAR-T anti-CD19 tem conseguido atingir taxas de resposta significativas, incluindo
remissdes completas em muitos casos (Roex et al., 2020; Valent et al., 2019).

Segundo Heng et al., (2020), a terapia com células CAR-T demonstrou alta
eficécia, atingindo uma taxa de remissdo completa de 70% ja no primeiro més apos a
administracdo. Esse resultado foi corroborado por Cordoba et al., (2021), que observaram
uma taxa de remissdo de 86% (13 de 15 pacientes) um més apds o tratamento,
considerando tanto a resposta completa quanto a resposta completa com recuperagao
incompleta da medula 6ssea. As taxas de sobrevida global e sobrevida livre de eventos
em 1 ano foram de 60% e 32%, respectivamente. De maneira semelhante, Zhang et al.,
(2020) realizou uma pesquisa entre 1° de abril de 2017 e 1° de maio de 2018 com 115
pacientes com LLA-B recidivada/refratéria, sendo que 110, com idades entre 2 e 61 anos,
receberam infusdo de células CAR T anti-CD19. Desses, 102 (92,7%) alcancaram
remissdo completa (RC) morfoldgica em 30 dias apds a infusdo, com 60% de RC com
recuperacdo hematoldgica incompleta (CRi). Além disso, 87,3% dos pacientes tiveram
RC negativa para doenca residual minima (MRD).

Por outro lado, apesar de sua eficacia, a terapia com células CAR-T pode
desencadear reacGes adversas, sendo a sindrome de liberagdo de citocinas (SLC) uma das
complicacdes mais comuns. A SLC ¢é caracterizada pela ativacdo excessiva do sistema
imunoldgico e a liberacdo massiva de citocinas inflamatorias, levando a sintomas como
febre alta, hipotensdo, hipoxia e, em casos graves, faléncia de multiplos 6rgdos. Por se
tratar de uma situacdo potencialmente fatal, € fundamental a capacitagdo dos clinicos
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relativamente a este problema, assim como a sua gestdo e abordagem terapéutica. Em
termos de opc¢Oes terapéuticas, estd preconizada a utilizagdo de tocilizumab, podendo
associar-se corticoterapia sistémica nos casos mais graves (Marques et al., 2022).

Outra complicacdo importante é a sindrome de neurotoxicidade associada a
células efetoras imunes (ICANS), que pode causar desde cefaleias e confusdo mental até
convulsdes, edema cerebral e coma. No entanto, conforme demonstrado por Santomasso
et al. (2018), nenhum dos 53 pacientes que receberam infusdo de células CAR-T 19-28z
apresentou neurotoxicidade fatal ou edema cerebral difuso. Apesar disso, nos primeiros
28 dias apdés a infusdo, 33 pacientes (62,3%) desenvolveram algum grau de
neurotoxicidade, sendo que 11 (20,8%) apresentaram sintomas neuroldgicos leves (grau

1 ou 2), enquanto 22 (41,5%) tiveram neurotoxicidade grave (grau >3).

CONSIDERACOES FINAIS

A terapia com células CAR-T representa um avanco significativo no tratamento
da Leucemia Linfoblastica Aguda (LLA), especialmente em casos onde os tratamentos
convencionais, como quimioterapia e transplante de medula Ossea, falharam. A
modificacdo genética das células T para reconhecer e destruir as células malignas oferece
uma abordagem altamente personalizada e eficaz, com resultados promissores, incluindo
remissOes duradouras em pacientes refratarios.

No entanto, a terapia CAR-T também apresenta desafios que ndo podem ser
ignorados. Entre eles estdo os efeitos colaterais, como a sindrome de liberacdo de
citocinas e neurotoxicidade, que exigem cuidados intensivos e monitoramento rigoroso.
Além disso, o alto custo do tratamento e a limitada disponibilidade em muitos paises
representam obstéaculos significativos a sua ampla implementac&o.

Apesar das limitacdes, os avangos continuos em pesquisas e desenvolvimento na
area de imunoterapia sugerem que a terapia com células CAR-T tem o potencial de se
tornar mais acessivel e segura com o tempo. Com a evolucgdo das técnicas de manejo de
efeitos adversos e a reducdo de custos, essa abordagem pode transformar o paradigma de
tratamento para LLA e outras neoplasias hematoldgicas. Assim, a aplicacdo de células
CAR-T na imunoterapia de pacientes com LLA marca uma nova era na oncologia,
abrindo caminho para tratamentos mais eficazes e personalizados, com perspectivas cada

vez mais promissoras para o futuro.
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Neurocosméticos: importancia dessa nova tecnologia no tratamento e prevencao do
envelhecimento cutaneo
Neurocosmetics: the importance of this new technology in the treatment and
prevention of skin aging
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RESUMO: O envelhecimento cutaneo € um processo complexo que resulta da interacdo de fatores
intrinsecos e extrinsecos, impactando a salde e a estética da pele. A indlstria cosmética desenvolve
constantemente novos produtos a fim de promover a salde da pele. Os neurocosméticos sdo uma
tecnologia inovadora que atua modulando as respostas do sistema nervoso. Os objetivos deste estudo
s80: apresentar os principais neurocosméticos, analisar como atuam no organismo humano e avaliar
como beneficiam ndo apenas a salde da pele, mas também do organismo como um todo, além de discutir
suas fungdes na prevencdo e no tratamento do envelhecimento cutaneo. Foi realizada uma revisao
integrativa de literatura, de carater qualitativo, através de artigos indexados nas bases de dados
Periddicos CAPES e SciELO. Os resultados demonstraram que 0s ativos neurocosméticos promovem a
liberagdo de neuropeptideos e a modulagao de respostas celulares, oferecendo protecéo contra o estresse
oxidativo e a degradacdo das células cutdneas. Foi concluido que os neurocosméticos sdo 6timos
produtos anti-envelhecimento e que seu uso diario pode proporcionar um efeito cumulativo, contribuindo
para a melhora dos sinais de envelhecimento.

Palavras-chave: neurocosmeéticos; envelhecimento cutaneo; pele; estética.

ABSTRACT: Cutaneous aging is a complex process that results from the interaction of intrinsic and
extrinsic factors, impacting both the health and aesthetics of the skin. The cosmetic industry constantly
develops new products to promote skin health. Neurocosmetics are an innovative technology that
modulates the responses of the nervous system. The objectives of this study are to present the main
neurocosmetics, analyze how they act on the human organism, and evaluate how they benefit not only
skin health but also the organism as a whole, in addition to discussing their functions in the prevention
and treatment of cutaneous aging. A qualitative integrative literature review was conducted using articles
indexed in the Periddicos CAPES and SciELO databases. The results demonstrated that neurocosmetic
actives promote the release of neuropeptides and the modulation of cellular responses, offering protection
against oxidative stress and the degradation of skin cells. It was concluded that neurocosmetics are
excellent anti-aging products, and their daily use can provide a cumulative effect, contributing to the
improvement of aging signs.

Keywords: neurocosmetics; cutaneous aging; skin; aesthetics.
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INTRODUCAO

O envelhecimento é um processo fisioldgico do corpo humano que acontece de
forma gradativa com o passar do tempo. Todos os individuos estdo sujeitos a esse
processo, sendo que uns sdo mais afetados que outros, apresentando tragos de senescéncia
visiveis, onde o envelhecimento cutaneo €, por exemplo, um dos tracos mais perceptiveis.
E importante pontuar que o envelhecimento decorre de diversos fatores tanto intrinsecos
quanto extrinsecos, que podem acelerar esse processo, levando a casos de envelhecimento
precoce. Dos fatores intrinsecos que promovem o envelhecimento cutaneo, se destacam
a genética do individuo, onde os genes determinam a capacidade de replicacao das células
do organismo; a funcdo hormonal, que reduz gradualmente, afetando a sadde da pele, a
massa muscular e a densidade 6ssea, resultando em rugas, flacidez e secura. J& os fatores
extrinsecos sdo condi¢Bes externas que interagem com O o0rganismo, nesse caso,
negativamente. Sdo eles: radiacdo ultravioleta, estresse emocional, poluicdo e toxinas
presentes no ambiente, alimentacdo indevida, abuso de éalcool, tabagismo e
movimentacdo muscular repetitiva e continua (LANDAU, 2007; SGARBIERI;
PACHECO, 2017).

Biologicamente, esse processo esta diretamente associado a diminuicdo da
proliferacdo celular na epiderme, a rapida diferenciacdo das células e ao lento processo
de descamacédo dos cornedcitos. Isso torna a pele menos espessa €, consequentemente,
mais vulneravel aos fatores externos que aceleram o envelhecimento, resultando em uma
aparéncia mais aspera e uma textura rugosa. Na derme, os fibroblastos estdo imersos em
uma matriz composta por proteinas fibrosas, como coladgeno e elastina. O colageno
fornece suporte fisico e mecéanico aos fibroblastos, estendendo-os e conferindo a pele
maior firmeza e resisténcia, enquanto a elastina € responsavel por proporcionar
elasticidade a pele. A medida que a pele envelhece, ha uma reducdo no nimero de
fibroblastos na derme, e 0s que permanecem tornam-se menos eficientes, com capacidade
diminuida de produzir as proteinas da matriz extracelular cutanea (IWAMOTO et al.,
2016; COSTA, 2012).

As caracteristicas da pele envelhecida de forma intrinseca incluem uma superficie

lisa e sem deformidades, apresentando linhas de expressao acentuadas, mas mantendo os
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padrdes geométricos normais. Ja a pele envelhecida de forma extrinseca tem uma
caracteristica aspera, seca e enrugada, com sulcos profundos, além de possuir alteracdes
na pigmentacédo (BAUMANN, 2004).

Nessa perspectiva, a industria da estética e cosmética vem buscando o
desenvolvimento de produtos cosméticos que visam controlar o processo do
envelhecimento cutaneo, retardando-o por meio da manutencdo dos fatores supracitados.
Dentre essas tecnologias, destacam-se os protetores solares, com formulag6es especificas
para cada tipo de pele, promovendo a protegdo contra os raios ultravioleta; capsulas,
cremes, séruns, locBes e tonificantes com ativos anti-envelhecimento, que possuam
propriedades antioxidante, hidratante e estimuladoras de renovacao celular, tais como
acido hialurénico, coenzima Q10, vitamina A (retinol), vitamina B3 (niacinamida),
vitamina C (acido ascorbico) e vitamina E (complexo de tocoferois) (SILVA et al., 2021).

Além dos fatores descritos acima, existem também os fatores relacionados as
respostas do sistema nervoso do individuo, como o estresse, que possuem intima relacao
com o envelhecimento cutaneo. Isso ocorre porque o sistema nervoso esta diretamente
ligado com a pele, visto que ela é inervada por prolongamentos neuronais, além de que
ambos possuem a mesma origem embriondria ectodérmica (SLOMINSKI,
WORTSMAN, 2002). Diante disso, a industria cosmética desenvolveu uma nova
tecnologia, denominada neurocosmeéticos, capaz de amenizar os efeitos negativos
causados pelas respostas do sistema nervoso na pele. Essa tecnologia se baseia na
aplicacdo de substancias que exercem funcdes semelhantes a dos neuromediadores
enddgenos, trazendo, assim, beneficios para a saude cutanea, evitando, também, o
envelhecimento (CUSTODIO, 2014).

Nesse viés, o presente trabalho se justifica pela necessidade da discussao acerca
da importancia dos neurocosméticos para a saude, estética e no tratamento e prevencao
contra o envelhecimento cutaneo. Os objetivos deste estudo sdo: apresentar os principais
neurocosmeéticos, analisar como atuam no organismo humano e avaliar como beneficiam
ndo apenas a saude da pele, mas também do organismo como um todo, além de discutir

suas funcdes na prevencao e no tratamento do envelhecimento cuténeo.

MATERIAIS E METODOS

Trata-se de uma revisdo integrativa de literatura com abordagem qualitativa. O

levantamento das producdes cientificas condizentes com o tema do presente estudo foi
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realizado nos seguintes bancos de dados de bibliotecas eletronicas: Periédicos CAPES e
SciELO. Os descritores utilizados no levantamento foram: “neurocosméticos”,
“envelhecimento cutaneo” e “pele”.

Foram incluidos artigos de revisdo publicados nas versdes inglés e portugués,
disponiveis nos banco de dados, publicacdes compreendendo dos anos de 2002 a 2023.
Ja em relacdo aos critérios de exclusdo, foram descartados artigos duplicados,
incompletos e aqueles que ndo representavam a tematica. Todo material encontrado que

retratasse a tematica e estivesse dentro dos critérios de inclusdo foi utilizado.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os neurocosmeéticos conferem uma nova classe de cosméticos, destacando-se das
demais pelo seu mecanismo de acdo que se baseia na modulacdo dos efeitos que o0s
neurotransmissores e neuromediadores exercem na pele. As substancias presentes nesses
cosméticos geram estimulos neuroenddcrinos que influenciam diretamente em como o
sistema nervoso interage com o sistema tegumentar (REBELLO, 2011). Um dos
principais ativos constituintes dos neurocosméticos sdo 0s peptideos biomimeéticos,
substancias sintetizadas em laboratério que imitam os mecanismos de acdo dos
neuropeptideos enddgenos presentes no organismo (MORGANTI et al., 2013). Além dos
peptideos biomiméticos, outros ativos extraidos de plantas, como os polifenois presentes
no extrato de Theobroma cacao (cacau) e o canabidiol, também séo utilizados.

Os neuropeptideos endégenos modulam o metabolismo celular com uma acéo
neuroprotetora, combatendo a degradacdo do sistema neural. Isso produz efeitos
benéficos como a restauragdo da sensibilidade cutanea que foi prejudicada pelo processo
de envelhecimento, promove o reequilibrio da fun¢do imunologica da pele e melhora a
hidratagdo, o tonus e a elasticidade cutnea ao estimular a atividade de fibroblastos,
responsaveis pela producdo de colageno e elastina (IWAMOTO et al., 2016;
MORGANTI et al., 2013). Por causa dessas caracteristicas, eles sdo replicados em
laboratorio no formato de peptideo biomimético, a fim de serem utilizados como objeto
de pesquisa e, posteriormente, como ativos de neurocosméticos.

O quadro a seguir apresenta alguns dos principais ativos neurocosméticos

utilizados, suas classes, caracteristicas e aplicagdes:

Quadro 1 - Ativos neurocosmeéticos, suas classes, caracteristicas e aplicacoes.
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Ativos neurocosmeéticos

Classe

Caracteristicas e aplicacdes

Endorphin®

Extrato de planta -
complexo boténico

Complexo etnoboténico
constituido por polifenois do
Cacau e extrato da flor da
Tephrosia purpurea. Estimula a
liberacao de B-endorfinas pelos
queratindcitos e promove uma
sensacio de relaxamento. E
hidrossoltvel, utilizado em
produtos destinados a tratamento
para pele sensivel, produtos para
massagem e emulsdes corporais
em geral, produtos pés
depilacdo, pés barba e pos
exposicdo ao sol.

A sua concentragdo usual é de
3% a 8%.

Happybelle-PE®

Peptideo biomimético

E um ativo lipossomado
constituido por um complexo de
fitoendorfinas que desempenham
um papel na estimulacao da
proliferacdo de fibroblastos e
queratindcitos.

E utilizado em emulsbes e geis-
creme para todos os tipos de
pele, tanto para a aplicacao facial
quanto corporal.

A sua concentragdo usual é de
1% a 2%.

Neuroxyl®

Peptideo biomimético

Possui componentes lipofilicos
de baixo peso molecular que sao
responsaveis pela protecdo da
rede neurocutanea. Tem acédo
neurotréfica, previne a
degeneracdo da comunicacéo
entre os neurdnios e modula a
apoptose celular.

E encontrado em produtos para o
rosto e corpo, como cremes
antienvelhecimento e hidratantes.
A sua concentracdo usual é de 1
a 3%.

Matrixyl®

Peptideo biomimético

E um pentapeptideo que atua
como mensageiro para as células
dérmicas, estimulando-as a
aumentar a producéo de
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proteinas como o colageno tipo |
e 111 e elastina.

E encontrado em produtos
faciais, como cremes, séruns,
locdes e hidratantes.

A sua concentracdo usual é de 3
a 8%

Argireline®

Peptideo biomimético

E um ativo modulador de
neurotransmissores. Apresenta
mecanismo de

acao similar a de neurotoxinas
botulinicas quando aplicado na
pele.

Age aumentando a

atividade muscular minima,
sendo necessario um maior
estimulo para a movimentagédo
do masculo.

E encontrado em produtos
faciais, como séruns, cremes e
mascaras.

A sua concentracdo usual é de 3
a 10%

Canabidiol

Composto vegetal
(fitocanabindide)

Ativo que modula
neurotransmissores e receptores
endocanabinoides presentes na
pele. Tem acdo neuroprotetora,
antioxidante e anti-inflamatoria.
E utilizado em produtos faciais e
corporais, Como séruns, cremes e
6leos.

A sua concentragdo usual é de
0,5% a 5%.

Fonte: FERREIRA et al., 2023; IWAMOTO et al., 2016; LINTNER et al., 2009.

Diante disso, pode-se dizer que esses ativos possuem acdo neurossensorial e

neuroprotetora. A exemplo da acdo neurossensorial, destacam-se os efeitos do

Endorphin® e do canabidiol. O primeiro estimula a liberagio de B-endorfinas pelos

queratindcitos, conferindo a sensacdo de alivio e bem-estar, principalmente para as peles

sensiveis (LINTNER et al., 2009). O segundo atua no sistema endocanabinoide, mais

especificamente nos receptores CB1 e CB2. O receptor CB1 é encontrado principalmente

no sistema nervoso central e também em oOrgaos periféricos, estando envolvido, por

exemplo, na modulacdo da dor e humor. J& o receptor CB2 € encontrado
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predominantemente em células do sistema imunolégico e em células periféricas, como as
da pele e do sistema nervoso periférico, e esta associado a respostas anti-inflamatorias. O
canabidiol atua indiretamente nesses receptores, modulando suas respostas de maneira
benéficas, trazendo efeito calmante e promovendo o bem-estar (FERREIRA et al., 2023).
Ja a exemplo da acdo neuroprotetora, destaca-se o efeito do Neuroxyl®. Esse
neurocosmético atua repondo 0s neuropeptideos enddgenos, protegendo, assim, as
terminacGes nervosas da pele e prevenindo a degeneracdo da comunicacdo neuronal,
adiando o processo de envelhecimento (IWAMOTO et al., 2016).

Por ter essas caracteristicas, 0s neurocosméticos sdo produtos de interesse no
tratamento de peles sensiveis, prevenindo a formacdo de processos inflamatorios
enquanto trata dos ja presentes, modulando, também, as sensacGes de queimacdo,
irritacdo e dor na pele atraves de sua agdo neurossensorial (COSTA, 2012). Além disso,
eles também estimulam a regeneracdo do colageno e impedem sua degradacao, trazendo
beneficios como a suavizacgdo da textura e regularidade da superficie cutdnea (GASPAR,
2003).

Ademais, ao analisar os beneficios proporcionados pelos neurocosméticos, é
possivel inferir sua importancia para o tratamento e prevencdo do envelhecimento
cutdneo. Como mencionado anteriormente neste estudo, o envelhecimento da pele
decorre de fatores intrinsecos e extrinsecos, e 0s neurocosméticos podem atuar em ambos
de maneiras distintas.

No caso do envelhecimento intrinseco, que resulta de fatores genéticos e
hormonais, sdo desencadeadas reacGes que afetam o ciclo e o metabolismo celular,
culminando em apoptose celular. Diante disso, faz-se necessario o uso de

neurocosmeticos que possam atenuar esses efeitos adversos, como, por exemplo, os
descritos a seguir: Neuroxyl®, por ter acdo neurotréfica, neuroprotetora e anti-apoptose;

Happybelle-PE®, por modular a proliferacdo de fibroblastos e queratindcitos; Matrixyl®,
pois estimula a producao de colageno tipo I e 1lI, elastina e fibronectina IWAMOTO et
al., 2016; LINTNER et al., 2009).

Ja o envelhecimento extrinseco € causado por fatores externos, como radiacdo UV
e estresse emocional, que afetam negativamente as células do organismo, gerando um
excesso de radicais livres. Isso provoca o estresse oxidativo, resultando em inflamacéo
sistémica e acelerando o processo de envelhecimento. Os ativos neurocosméticos podem

ser uma boa alternativa na prevencdo desses efeitos negativos, principalmente aqueles
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que possuem propriedades antioxidantes, anti-inflamatorias e calmantes, como o

canabidiol e o Endorphin® (FERREIRA et al., 2023; LINTNER et al., 2009).

CONSIDERACOES FINAIS

Os neurocosméticos sdo ativos com propriedades moduladoras das respostas do
sistema nervoso, que sdo mediadas por neurotransmissores e neuromediadores
enddgenos. Os trabalhos encontrados demonstraram o mecanismo de acéo dos principais
ativos utilizados na neurocosmética, destacando suas acBGes neuroprotetoras e
neurossensoriais, exercendo efeitos neurotréficos, antiapoptéticos, antioxidantes, anti-
inflamatdrios e calmantes no organismo humano.

Dessa maneira, 0s neurocosméticos sdo 6timos produtos anti-envelhecimento,
pois combatem o estresse oxidativo e a degradacdo das células cutaneas, além de
estimular a proliferacdo da matriz extracelular cutanea. O uso diario de neurocosméticos
pode proporcionar um efeito cumulativo, contribuindo para a melhora dos sinais de
envelhecimento. Além de reduzir o estresse cutaneo, esses produtos promovem o bem-
estar e potencializam a autoestima (MORGANTI et al., 2013). Por meio desse estudo, foi
possivel evidenciar a importancia dos neurocosméticos na prevencdo e tratamento do

envelhecimento cutaneo.
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RESUMO: A acne é uma condicdo inflamatéria multifatorial, com prevaléncia
significativa, associada a atividade da bactéria Cutibacterium acnes. Esse estudo revisa
0 potencial sebostatico, anti-inflamatério e antimicrobiano do canabidiol (CBD) no
tratamento dessa condicdo. A revisdo integrativa da literatura foi realizada nas bases
SciELO, PubMed e ScienceDirect, com artigos publicados entre 2008 e 2024. Foram
selecionados 12 estudos que investigam o CBD e seus efeitos na producdo de sebo,
inflamacdo e controle de C. acnes. Resultados sugerem que o CBD atua como
modulador do sistema endocanabinoide, influenciando a producéo de sebo e a resposta
inflamatoria por meio da inibicdo de vias de sinalizacdo como Proteina Cinase Ativada
por Mitogenos (MAPK) e Fator Nuclear kappa B de realce de cadeias leves em
linfocitos B ativados (NF-kB), além de modular receptores como Receptor
Canabinoide 2 (CB2R) e Receptor Potencial Transitorio Vaniloide 1 (TRPV1). Esses
efeitos reduzem a proliferacdo de sebdcitos e a inflamacdo associada a acne. Embora
os estudos in vitro e in vivo apresentem resultados promissores, evidéncias clinicas séo
limitadas. No entanto, cremes tépicos com CBD mostraram melhorias significativas
em pacientes com acne. Conclui-se que o CBD possui potencial terapéutico como
agente sebostatico e anti-inflamatorio no tratamento da acne, com necessidade de mais
ensaios clinicos para confirmar sua eficécia.
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Palavras-chave: Canabidiol; Acne wvulgar; Efeito sebostatico; Sistema
endocanabinoide.

ABSTRACT: Acne is a multifactorial inflammatory condition with significant
prevalence, associated with the activity of the bacterium Cutibacterium acnes. This
study reviews the sebostatic, anti-inflammatory, and antimicrobial potential of
cannabidiol (CBD) in the treatment of this condition. An integrative literature review
was conducted in the SciELO, PubMed, and ScienceDirect databases, with articles
published between 2008 and 2024. Twelve studies investigating CBD and its effects on
sebum production, inflammation, and C. acnes control were selected. Results suggest
that CBD acts as a modulator of the endocannabinoid system, influencing sebum
production and the inflammatory response through the inhibition of signaling pathways
such as Mitogen-Activated Protein Kinase (MAPK) and Nuclear Factor kappa B light
chain enhancer of activated B cells (NF-xB), in addition to modulating receptors like
Cannabinoid Receptor 2 (CB2R) and Transient Receptor Potential Vanilloid 1
(TRPV1). These effects reduce sebocyte proliferation and inflammation associated
with acne. Although in vitro and in vivo studies show promising results, clinical
evidence is limited. However, topical creams with CBD have shown significant
improvements in patients with acne. It is concluded that CBD has therapeutic potential
as a sebostatic and anti-inflammatory agent in the treatment of acne, with a need for
more clinical trials to confirm its efficacy.

Keywords: Cannabidiol; Vulgar acne; Sebostatic effect; Endocannabinoid system

INTRODUCAO

A acne é uma condicdo multifatorial, em que o inicio e a progressao podem ser
desencadeados por diversos fatores, como estresse, alteracdes hormonais e nutricionais
(Dreno et al., 2018; Zaenglein et al., 2016). Trata-se de uma doenca altamente prevalente,
com pico de incidéncia na adolescéncia e potencial para persistir até a terceira década de
vida, sendo a oitava doenca mais comum no mundo (Lynn et al., 2016).

Sua fisiopatologia pode ser compreendida por meio de quatro fatores principais:
queratinizacdo folicular anormal, aumento na producdo de sebo, resposta inflamatdria
associados a presenca e atividade da bactéria Cutibacterium acnes, sendo considerados
elementos significativos para o desenvolvimento dessa condi¢cdo (Dreno, 2017). A C.
acnes € uma bactéria anaerdébica gram-positiva encontrada como parte da flora normal da
pele e desempenha um papel crucial na progressdo da acne. Essa bactéria se instala nas
unidades pilossebéceas, especialmente em areas com alta densidade de foliculos
sebaceos, criando um ambiente rico em lipidios que caracteriza patologicamente essa
condicdo da pele (Fox et al., 2016; Dréno et al., 2018).
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Estudos sobre acne buscam ativos dermatol6gicos que possam atuar em suas
multiplas etapas patogénicas, como a superproducéo de sebo, a proliferacéo de sebocitos
e a inflamagdo, sem causar efeitos colaterais durante o tratamento (Olah et al., 2014). A
descoberta de novas propriedades bioldgicas e farmacoldgicas dos canabinoides topicos
sugere indicacdes terapéuticas para a pele, com base na capacidade desses compostos de
modular a resposta inflamatoria, demonstrando eficacia no tratamento de diversas
condicBes dermatolégicas, incluindo a acne (Casiraghi et al., 2020).

O canabidiol (CBD) é um fitocanabindide constituinte da Cannabis sativa que ndo
possui os efeitos psicoativos da delta-9-tetrahidrocanabinol (A9-THC). Quimicamente, 0s
fitocanabinoides sao lipideos que contém monoterpenos e alquilresorcinol. O CBD tem
sido amplamente associado ao uso terapéutico, sendo ndo psicotropico e apresentando
propriedades farmacoldgicas que ainda estdo sendo investigadas (Penha et al., 2019;
Amin; Ali, 2019). Além disso, desempenha papel na formacéo e manutencdo da barreira
cutanea, estando envolvido em processos de crescimento e diferenciacdo celular, assim
como em respostas imunoldgicas e inflamatorias (Baswan et al., 2020).

Estudos evidenciaram que o corpo humano exibe um sistema endocanabinoide
(SEC) que desempenha um papel funcional na regulacdo de diversos aspectos da
homeostasia da pele, podendo se ligar e reconhecer especificamente compostos fenolicos
terpénicos. Esse sistema possui receptor, ligantes endégenos, endocanabinoides, e as
enzimas envolvidas na sintese e degradacdo dessas moléculas, que juntas constituem o
SEC, uma complexa rede de sinalizacdo intercelular que participa de varias regulacdes
fisiolégicas importantes (Olah et al., 2016).

As propriedades anti-inflamatorias dos canabinoides sdo especialmente Uteis no
tratamento de doengas inflamatérias da pele, como a acne, pois conseguem modular a
expressdo de citocinas, células T e a proliferacdo celular, tornando-os agentes
terapéuticos promissores para essa condicao (Martins et al., 2022). Para aprofundar o
entendimento sobre os efeitos do CBD em diferentes linhagens celulares, objetivou-se
com esse estudo investigar o potencial do CBD no tratamento da acne a nivel mecanistico,
associando sua atividade em vias especificas, como producdo de sebo, inflamacéo
intracelular e atividade da C. acnes.

MATERIAIS E METODOS

Este estudo consiste em uma revisao de literatura do tipo integrativa, utilizando a

metodologia descrita por Souza et al., (2010), que abrange as seguintes etapas: definicdo
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da questdo de andlise; levantamento bibliografico; selecdo e categorizacdo das
informacgdes dos estudos; avaliagdo do material selecionado; interpretacdo dos
resultados; e apresentacdo e compreensdo da revisdo. O método integrativo possibilita a
sintese de diversos estudos ja publicados, permitindo gerar conclus@es sobre uma area
especifica de investigacdo (Mendes et al., 2008). Com o0 objetivo de orientar a revisdo
de literatura integrativa, a seguinte questdo foi levantada: “O Canabidiol apresenta
efeitos sebostaticos, anti-inflamatdrios e antimicrobianos que possam ser aplicados no
tratamento da acne causada por Cutibacterium acnes?”

Foi realizada uma busca com o objetivo de identificar e coletar o0 maior nimero
possivel de pesquisas relevantes sobre o tema, respeitando os critérios de inclusdo e
exclusdo previamente definidos. A anélise dos dados foi feita utilizando a analise de
conteudo, seguindo as etapas de pré-analise, exploracdo do material e tratamento dos
resultados. A coleta de dados foi realizada por meio de artigos cientificos em inglés e
portugués, disponiveis nas plataformas académicas Scientific Electronic Library Online
(SciELO), National Library of Medicine (PubMed) e ScienceDirect, publicados entre os
anos de 2008 e 2024, com a disponibilidade do material gratuitamente na integra. Foram
utilizados os seguintes descritores: “Canabidiol”, “Acne vulgar”, “Efeito sebostatico”,
“Sistema endocanabinoide”. A busca foi realizada combinando os descritores com o

operador booleano "AND".

Os critérios para inclusdo dos artigos foram estudos in vitro e in vivo; revisdes
sistematicas; ensaios clinicos; e que trouxessem o resultado apds a terapia com o uso do
canabidiol. J& os critérios de exclusdo foram artigos duvidosos com relacdo aos
resultados; artigos que abordavam outras patologias, ndo tendo como foco a acne; artigos
que abordavam o uso dos canabinoides em cuidados para beleza com foco na estética ou
0 uso terapéutico para doencas do Sistema Nervoso Central; revisfes de literatura; e

artigos repetidos.

A Figura 1 a seguir apresenta em forma de fluxograma os critérios seguidos para a sele¢do dos

estudos elegiveis que contribuiram para a revisao.

v.1,n. 10 (2025): Caderno de Iniciacdo Cientifica e Extensao UNIFIP



IDENTIFICACAOO

Publicaces identificadas nas bases de

dados (n=37)
PubMed: (n=28)
Scielo (n=3)
ScienceDirect (n=6)

SELECAO

y

Publicacdes selecionadas
(n=26)
PubMed: (n=23)
Scielo (n=1)
ScienceDirect (n=2)

Excluidos apds aplicagéo do filtro ano e
tipo de estudo (n=7)
Duplicatas (n=4)

ELEGIBILIDADE

Publicacdes para avaliacdo detalhada
integralmente (n=20)
PubMed: (n=17)

Scielo (n=1)
ScienceDirect
(n=2)

7 artigos excluidos por néo ser possivel
encontrar relagdo com a temética pela
leitura de titulo e resumo.

y

INCLUIDOS

Publicac¢des incluidas na
amostra (n=12)
PubMed: (n=10)

Scielo (n=0)
ScienceDirect (n=2)

8 artigos excluidos ap06s a leitura na integra
por ndo responderem a pergunta do estudo.

Fonte: Autores, (2024)

RESULTADOS E DISCUSSAO

As buscas realizadas nas bases de dados, através da metodologia descrita

anteriormente, resultaram na escolha de 12 artigos cientificos voltados para 0s assuntos

gue envolvem o tema. Os artigos encontrados variaram entre os anos de 2008 a 2023.

Eles demonstraram o crescente interesse em pesquisas sobre a efetividade das

propriedades terapéuticas do canabidiol. Os artigos a seguir (Quadro 1) foram dispostos

e apresentados conforme autores, ano de publicacéo e titulo do artigo.
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Quadro 1: Qualificacdo dos artigos selecionados

Autoria e ano de publicacéo

Titulo do artigo

Dobrosi et al., “Endocannabinoids enhance lipid synthesis and
apoptosis of human sebocytes via cannabinoid
2008 . AR
receptor-2-mediated signaling
Ali; Akthar N, “The safety and efficacy of 3% cannabis seeds
2015 extract cream for reduction of human cheek skin
sebum and erythema content.”
Yoo; Lee, “Cannabinoids and their receptors in skin
2023 diseases
Olah et al., “Differential effectiveness of selected non-
2016 psychotropic  phytocannabinoids on human
sebocyte functions implicates their introduction in
dry/seborrhoeic skin and acne treatment”
Olah A. et al., “Cannabidiol exerts sebostatic and
2014 antiinflammatory effects on human sebocytes.”
Stella et al., “A therapeutic effect of cbd-enriched ointment in
2019 inflammatory skin diseases and cutaneous scars”
Vianaetal., “Effect of Cannabidiol (CBD) oil onacne.”
2021

Peyravian et al.,
2020

“Cannabidiol as a novel therapeutic for immune
modulation”

Fonseca; Correia; Teixeira,

“Cannabinoid-induced cell death in endometrial
cancer cells: involvement of TRPV1 receptors in

2018 P
apoptosis
Tham, “Allosteric and orthosteric pharmacology of
cannabidiol and cannabidiol-dimethylheptyl at the
2019 L »
type 1 and type 2 cannabinoid receptors
Almeida; Devi, “Lakshmi A. Diversity of molecular targets and
2020 signaling pathways for CBD
Cohen et al., “Development of an effective acne treatment
2023 based on CBD and herbal extracts: preliminary in

vitro, ex vivo, and clinical evaluation”

Fonte: Autores, 2024

A pele desempenha um papel que vai além de ser apenas um efetor do SEC,

contando com receptores e sinalizadores de canabinoides, influenciando na homeostase

das células e dos apéndices cutdneos. O SEC € composto por endocanabinoides,

receptores e enzimas envolvidas na sintese ou degradacdo dessas moléculas, atuando

como um sistema de sinalizacdo molecular. Esse sistema desempenha um papel crucial

na manutencdo da homeostase cutanea, e sua desregulacdo esta associada a diversas

condicBes dermatoldgicas (Tothet et al., 2019).

Os endocanabinoides mais conhecidos sdo 2-araquidonoil-glicerol (2-AG) e

anandamida (AEA), sendo derivados de fosfolipidios da membrana celular, atuam como
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ligantes naturais dos receptores canabinoides CB1R e CB2R. O CB1R é encontrado em
alta concentracdo no sistema nervoso central, enquanto o CB2R predomina no sistema
nervoso periférico. Ambos receptores estdo presentes na pele, em queratindcitos,
mastocitos, foliculos pilosos e fibras nervosas sensoriais, com uma distribuicdo
complementar nos queratindcitos epidérmicos, foliculos pilosos e glandulas sebaceas
(Stander et al., 2005; Maccarrone et al., 2003).

Segundo Dobrosi et al., (2008), os endocanabinoides AEA e 2-AG aumentam a
producéo de lipidios em sebocitos humanos de forma dependente da dose. Esse aumento
foi associado a ativacdo do receptor CB2R, através da via de sinalizacdo da Proteina
Quinase Ativada por Mitdégenos (MAPK) como esquematizado na (figura 2). Além disso,
os resultados demonstraram que AEA e 2-AG também estimulam a apoptose dos
sebdcitos de forma dependente do CB2R. Esses resultados sugerem que os sebdcitos

humanos ndo apenas produzem endocanabinoides, mas também sdo afetados por eles.

Figura 2 Mecanismo de ac¢éo dos canabindides na acne e seborreia
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Fonte: Dobrosi et al., (2008)

Existem dados que ressaltam a atividade de diferentes canabindides nos sebocitos.
Os fitocanabinbides ndo psicotropicos, como (-)-canabicromeno e (-)-A9-
tetrahidrocanabivarina, foram capazes de suprimir a lipogénese induzida pela AEA
mimetizando a seborreia provocada pelo acido araquidénico. Além disso, todos 0s
fitocanabindides demonstraram agfes anti-inflamatérias nos sebdcitos, podendo ser
considerados como potenciais canditados ao tratamento da acne (Olah et al., 2016).

Considerando que os endocanabinoides aumentam tanto a sintese de lipidios
guanto a apoptose dos sebocitos por meio da ativacdo do receptor CB2R. O CBD, pode

demonstrar atividade terapéutica nesse contexto, haja visto ser considerado um
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antagonista/modulador alostérico negativo dos receptores CB2R. Os moduladores
alostéricos negativos (NAMs) atuam diminuindo a ligacdo, a poténcia e a eficacia do
ligante ortostérico ao receptor (Tham et al., 2019).

A atividade lipostatica do canabidiol tambem é associada a sua ligagdo ao
Receptor Transiniente Vanil6ide tipo 4 (TRPV4), inibindo a via de sinalizacdo MAPK/
Erk (Quinase Regulada por Sinal Extracelular). Alem disso, um extrato hexanico de
sementes de canhamo foi capaz de regular a produgdo de lipidios nos sebdcitos via
Proteina Quinase Ativada por AMP (AMPK) e Proteina Quinase B/ Forkhead box O1
(AKT/Fox0O1), inibindo as vias Fator Nuclear Kappa B (NF-kB) ¢ MAPK em
queratinocitos (Yoo; Lee, 2023; Olah et al., 2014).

Mecanicamente, 0 CBD diminui a inflamacdo e a subsequente producdo de
citocinas por meio da modulacdo do sistema imunoldgico e da supressdo das respostas
imunes. Segundo Peyravian et al. (2020), os efeitos anti-inflamatorios e
imunossupressores do CBD ocorrem através da regulacdo de vias e receptores de
sinalizacdo essenciais. O CBD foi capaz de modular o canal vanildide 1 do receptor
potencial transitério pré-inflamatério (TRPV1), visto que o uso de antagonistas desse
receptor reverteram os efeitos anti-inflamatorios e imunossupressores do CBD. Além
disso, o CBD também influencia a via de sinalizacdo Janus quinase/transdutores de sinal
e ativadores de transcricdo (JAK/STAT), um regulador chave das respostas imunes,
inibindo citocinas que promovem a ativacdo dessa cascata, como esquematizados na
(figura 3) (Fonseca; Silva; Teixeira, 2018).

Figura 3: Alvos moleculares e de vias de sinalizacdo do CBD.

Cannabidiol

\ [ // Adenosine
NS — signaling

Inflammasome

Fonte: Peyravian et al., (2020)

Concomitante a esse mecanismo, o estudo de Almeida e Devi (2020) demonstrou

capacidade de modular a sinalizacdo da adenosina, blogueando sua rapida captacdo
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celular pelo transportador de nucleosideos equilibrativo (ENT), foi possivel compreender
que ao impedir a captacdo intracelular de adenosina, 0 CBD potencializa sua sinalizacdo
enddgena, atuando como um mecanismo protetor durante respostas inflamatorias e
imunoldgicas. Assim, uma compreensao detalhada dos mecanismos pelos quais 0 CBD
reduz a inflamagdo apoia sua exploracdo como uma promissora e inovadora opcao
terapéutica anti-inflamatoria.

Existem dados sobre a atividade antimicrobiana do CBD, tanto contra bactérias
Gram positvas, quanto Gram negativas, além de efeitos antifingicos (Nafis et al., 2019;
Blaskovich et al., 2021; Gildea et al., 2022). Segundo Cohen et al. (2023), o CBD na
concentragdo de 5 a 10 pg/ml reduziu o crescimento de C. acnes. O canabidiol inibiu
significadamente a secrecdo TNF-a (Fator de Necrose Tumoral-alfa) e IL-1P
(Interleucina-1-beta) no modelo de inflamacéo in vitro. Ademais, o CBD também foi
capaz de suprimir a nivel de RNAm (Acido Ribonucleico Mensageiro) e de secre¢io as
citocinas inflamatorias TNF-a, IL-6 e IL-8 em queratindcitos epidérmicos humanos
estimulados por vesiculas extracelulares derivadas de C. acnes, por meio do receptor
CBR2 (Jiang et al., 2022).

Estudos clinicos ainda séo limitados, entretanto, existem evidéncias sobre os
efeitos de um creme composto por 3% de extrato do canabidiol. A aplicacdo realizada
duas vezes ao dia durante 12 semanas, resultou em uma melhora significativa na producéo
de sebo e no eritema, evidenciada por meio de um espectrofotdmetro de refletancia (Ali;
Akhtar, 2015). Os estudos demonstraram que, ap6s a aplicacéo topica por 3 meses em 11
individuos, houve uma reducdo na producdo de sebo, melhora dos eritemas presentes na
pele e nenhum efeito colateral foi observado.

Stella et al., (2019) conduziu um ensaio clinico utilizando uma pomada contendo
6leo de Canabidiol, Mangifera Indica, Calendula officinalis, Lavandula officinalis,
Camomila, Amyris Balsamifera e manteiga de Kkarité, aplicada durante 3 meses em 20
pessoas com dermatite atdpica, psoriase e cicatrizes na pele. Os resultados indicaram que
0s canabinoides inibiram a proliferacdo de queratindcitos e a secrecéo excessiva de sebo,
além de melhorar a elasticidade e hidratacéo da pele. A pomada também aliviou o prurido,
sem causar reacdes alérgicas nos voluntarios. Esses achados apoiam o uso do Canabidiol
como um ativo anti-inflamatério eficaz em cosméticos, oferecendo uma abordagem
menos invasiva para o tratamento de diversas condicdes patoldgicas da pele, além da acne
bacteriana.

CONSIDERACOES FINAIS
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Esse estudo ressalta o potencial do CBD sobre diferentes aspectos da
fisiopatologia da acne, visto que sua atividade farmacoldgica pode interferir nos trés
principais pilares da acne, a saber, hiperproducédo de sebo, inflamacéo e proliferacéo de
C. acnes. A compreensdo da farmacodindmica do CBD demonstra sua capacidade de
regular vias e receptores importantes relacionados a inflamacéo e ao sistema imunoldgico,
promovendo a reducédo da inflamacéo e diminuindo a producdo de citocinas, o que reforga
seus efeitos anti-inflamatdrios, além da atividade sebostatica e antimicrobiana.

Essas descobertas oferecem uma nova perspectiva no controle da acne, sugerindo
que tratamentos a base de CBD podem proporcionar uma abordagem mais abrangente
para individuos que sofrem de inflamacéo e cicatrizes.

Esse estudo possui limitagbes, uma vez que, apesar das investigacdes em nivel
celular fornecerem informagfes mecanicistas valiosas, mais ensaios clinicos sao
necessarios para confirmar a eficacia e seguranga dos tratamentos com CBD. Futuras
pesquisas devem se concentrar em ensaios clinicos bem estruturados para validar a
eficacia das terapias baseadas em CBD, além de investigar possiveis efeitos adversos.
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RESUMO

Introducéo: Este estudo tem como objetivo investigar a influéncia da pressao social e midiatica nos habitos
alimentares de jovens, com foco no aumento de transtornos alimentares, como anorexia e bulimia. A
sociedade contemporanea, amplamente influenciada pela midia digital, promove padrdes de beleza
inatingiveis, resultando em insatisfacdo corporal e comportamentos alimentares prejudiciais. Objetivo:
investigar a influéncia da pressdo social e midiatica nos padrdes de alimentacéo dos jovens. Métodos: O
estudo adota uma revisdo de literatura para compreender 0s mecanismos psicossociais que contribuem para
o desenvolvimento desses transtornos. A metodologia envolveu a selegdo de artigos cientificos publicados
nos ultimos 10 anos, em bases de dados como BVS, SCIELO, Periddicos CAPES e PubMed, utilizando os
descritores “Transtorno da Compulsao Alimentar”, “Meios de Comunicacdo de Massa”, “Midias Sociais”
e “Autoimagem”. Resultados: Os resultados mostram que a exposi¢éo constante a padres irreais de beleza
nas midias sociais contribui para a baixa autoestima, insatisfa¢do corporal e ado¢do de comportamentos
alimentares disfuncionais entre jovens, principalmente mulheres. Conclusdo: Conclui-se que, além do
impacto da midia, é necessario considerar os fatores culturais e sociais que perpetuam esses padrdes. As
estratégias de prevencdo e intervencdo devem ser abrangentes, envolvendo profissionais de salde,
educadores e formuladores de politicas pablicas, a fim de mitigar os efeitos prejudiciais da pressao social
e midiatica na saude mental e fisica dos jovens.
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ABSTRACT

Introduction: This study aims to investigate the influence of social and media pressure on the eating habits
of young people, focusing on the increase in eating disorders, such as anorexia and bulimia. Contemporary
society, largely influenced by digital media, promotes unattainable beauty standards, resulting in body
dissatisfaction and unhealthy eating behaviors. Objective: to investigate the influence of social and media
pressure on young people’s eating patterns. Methods: The study adopts a literature review to understand
the psychosocial mechanisms that contribute to the development of these disorders. The methodology
involved the selection of scientific articles published in the last 10 years, in databases such as VHL,
SCIELO, CAPES Periodicals and PubMed, using the descriptors “Binge Eating Disorder”, “Mass Media”,
“Social Media” and “Self-image”. Results: The results show that constant exposure to unrealistic beauty
standards on social media contributes to low self-esteem, body dissatisfaction and the adoption of
dysfunctional eating behaviors among young people, especially women. Conclusion: It is concluded that,
in addition to the impact of the media, it is necessary to consider the cultural and social factors that
perpetuate these patterns. Prevention and intervention strategies must be comprehensive, involving health
professionals, educators and public policy makers, in order to mitigate the harmful effects of social and
media pressure on the mental and physical health of young people.

Keywords: Binge Eating Disorder. Mass Media. Social Media. Self Concept.

INTRODUCAO

A sociedade e a midia digital propagam padrfes de beleza irreais, inatingiveis,
transmitindo assim a ideia de um corpo perfeito. Nos tempos modernos, a pressdo social
presente nessas redes sobre o corpo perfeito tem alcancado niveis sem precedentes. Com
a proliferacdo de plataformas nas redes sociais, revistas, programas de televisao e filmes,
h& uma constante exposicdo a padrdes de beleza inatingiveis. A busca por um padrdo
estético globalizado (magreza), segundo a literatura, tem um papel central no aumento do
numero de casos. (Oliveira, 2009).

Isso pode resultar em comportamentos alimentares prejudiciais, como dietas
extremas, compulsdo alimentar e distor¢do da autoimagem, contribuindo para transtornos
alimentares e varias complicacGes médicas podem surgir em decorréncia da desnutrigdo
e dos comportamentos purgativos, tais como anemia, alteragdes enddcrinas, osteoporose
e alteracBes hidroeletroliticas (especialmente hipocalemia, que pode levar a arritmia
cardiaca e morte subita), dentre outras. (Appolinario, Claudino, 2000).

Segundo dados da Associacdo Brasileira de Psiquiatria, cerca de 70 milhdes de
pessoas no mundo sdo afetadas por algum tipo de transtorno alimentar. Esse tipo de
doenca afeta principalmente jovens, pois esse publico é quem mais sofre com o problema,

principalmente por serem os mais consumidores de informaces digitais e sofrerem, na
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sua maioria, com a pressao social exercida sob este publico, principalmente na area de
beleza.

O transtorno alimentar ou TA ¢ definido como um quadro psiquiatrico em que 0
paciente tem sua percepgdo corporal de forma comprometida, bem como também, sua
alimentacdo, pois ambos sdo reflexos um do outro. De acordo com Martins, transtornos
alimentares sdo condi¢cOes psiquiatricas caracterizadas por alteracdes persistentes nas
refeicdes ou em comportamentos relacionados aos habitos alimentares. Quando ha
alteracdo no consumo ou na absor¢do de alimentos, isso afeta a salde fisica e mental do
individuo.

O tratamento de transtornos alimentares é uma jornada complexa e multifacetada,
que requer uma abordagem holistica para abordar tanto os aspectos fisicos quanto 0s
emocionais da condigéo. Este processo geralmente envolve uma equipe interdisciplinar
de profissionais de salde, incluindo médicos, psic6logos, nutricionistas e terapeutas.

Tendo em vista que os transtornos alimentares surgem com grande frequéncia na
infancia e na adolescéncia, o profissional de saide envolvido com o atendimento deste
grupo etario deve estar bem familiarizado com suas principais diretrizes clinicas. O
diagndstico precoce e uma abordagem terapéutica adequada dos transtornos alimentares
sdo fundamentais para o manejo clinico e o prognostico destas condi¢des. (Appolinario,
Claudino, 2000).

Este trabalho teve como objetivo investigar a influéncia da pressdo social e
midiatica nos padrdes de alimentagdo dos jovens.

METODOS

Este estudo é uma revisdo de literatura baseada em pesquisas disponiveis em bases
de dados, com o objetivo de direcionar descobertas para a pratica clinica e futuras
investigacdes laboratoriais. Os Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) foram

identificados no site oficial (https://decs.bvsalud.org/), utilizando os termos em portugués

e inglés: "Transtorno da Compulsdo Alimentar” (Binge Eating Disorder), AND " Meios
de Comunicac¢do de Massa " (Mass Media), AND " Midias Sociais " (Social Media) AND
" Autoimagem " (Self Concept).

A selecdo dos artigos cientificos foi realizada nas seguintes bases de dados:
Biblioteca Virtual em Sadde (BVS), Scientific Electronic Library Online (SCIELO),
Periddicos CAPES e National Library of Medicine (PUBMED). Foram incluidos estudos
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publicados nos ultimos 10 anos, conforme os seguintes critérios de inclusdo: artigos em

portugués, inglés e espanhol que fornecessem informacdes sobre a influéncia da midia e

a incidéncia de transtornos alimentares entre os jovens. Foram excluidas publicacdes

repetidas, estudos com dados insuficientes, teses, dissertagdes e aqueles que ndo atendiam

aos objetivos do estudo.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram analisados nove artigos, apresentados no quadro abaixo, organizados por

titulo, autor, ano de publicacédo e os resultados obtidos pelos autores.

Quadro 1. Sintese dos artigos selecionados considerando titulo, autor e ano e resultados

Titulo

Autor e ano

Resultados

A influéncia das redes sociais no
comportamento alimentar e
aceitacdo da imagem corporal
relacionada com o indice de
massa corporal em académicos de
um centro universitario de Foz do
lguagu — PR.

Passos et al., 2023

O impacto causado pela midia na percepcéo e
aceitacdo corporal dos universitarios se fez
presente, evidenciando insatisfacdo corporal e
influenciando escolhas alimentares. Mulheres
foram as mais suscetiveis a essas pressdes e,
mesmo em sua maioria estando em eutrofia,
apresentaram maior risco de desenvolver
transtorno alimentar. .

Insatisfacdo corporal e
procedimentos estéticos em
estudantes universitarios.

Brugiolo et al., 2021

A insatisfacdo corporal € um problema
significativo entre os estudantes universitarios, e
muitos recorrem a procedimentos estéticos para
tentar alcancar a imagem corporal desejada.

Repercussdes do Acesso as Redes
Sociais em Pessoas com
Diagnostico de Anorexia Nervosa
Estudos e Pesquisas em
Psicologia

Moraes et al., 2021

De modo geral, foi possivel perceber que as
midias sociais afetam o comportamento
alimentar e a salde mental das/os participantes
de maneira predominantemente negativa e
prejudicial ao desenvolvimento, modificando
suas rotinas, praticas alimentares e atividades
fisicas, além de contribuirem para alterar sua
percepcdo critica acerca do quanto sua sal(de
estava sendo comprometida.

Preocupacdo e insatisfacdo com o

corpo, checagem e evitagdo

corporal em pessoas com

transtornos alimentares

Campana et al, 2012

H& uma forte correlagdo entre a preocupacdo
excessiva com a imagem corporal e a incidéncia
de comportamentos de checagem e evitacdo
corporal em individuos com transtornos
alimentares

Nutricdo Estética: Valorizagao
do corpo e da beleza através do
cuidado nutricional.

Witt e Schneider, 2011

A preocupacdo continua com o corpo pode levar
a dietas e a outros métodos drésticos de controle
de peso, bem como de procedimentos cirlirgicos

Instagram use is linked to
increased symptoms of orthorexia
nervosa.

Turner e Lefevre, 2017

Essas descobertas destacam as implicagcdes de
gque a midia social pode ndo ter bem-estar
psicoloégico e a influéncia que as “celebridades”
da midia social podem ter sobre centenas de
milhares de individuos. Esses resultados também
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podem ter implicagdes clinicas para o
desenvolvimento e recuperacdo de transtornos
alimentares.

Comportamento alimentar em Suzuki, 2015 As mulheres submetidas & abdominoplastia

mulheres submetidas a apresentaram capacidade reduzida para controlar

abdominoplastia a compulsdo alimentar seis meses ap6s a
abdominoplastia.

Insatisfagdo com a imagem Finato, 2013 As prevaléncias de insatisfacdo com a imagem

corporal em escolares do sexto
ano da rede municipal de Caxias
do Sul, no Rio Grande do Sul.

corporal da populacdo estudada encontram-se
elevadas e devem ser motivo de preocupacao dos
profissionais de saude.

Incidéncia de sintomas de
anorexia nervosa e insatisfacéo
com a imagem corporal em
adolescentes do sexo feminino do
municipio de Floriandpolis, Santa
Catarina, Brasil.

Alves et al., 2008

Uma grande proporcdo das adolescentes relatou
insatisfacdo com a sua imagem corporal, 0 que
esta fortemente associado aos sintomas de
anorexia nervosa.

Fonte: dados da pesquisa, 2024.

Segundo Finato e colaboradores (2013), varias raz6es podem afetar a autoimagem,
sendo que a insatisfagdo com a imagem corporal estd relacionada a fatores como
autopercepcao corporal e estado nutricional, podendo originar problemas como baixa
autoestima e disturbios alimentares, incluindo obesidade, bulimia e anorexia, indo de
acordo com a ideia de Campana (2012) que afirma que a preocupagao com a aparéncia,
com as medidas, em comparar-se com 0S outros, em manter 0 corpo 0 mais estavel
possivel, as pesagens e tiradas de medidas ritualisticas repetem-se compulsivamente,
consumindo tempo e energia.

Em concordancia com a ideia de Campana (2012), Alves e colaboradores (2008)
afirmam que estudos tém demonstrado que a insatisfacdo corporal pode levar a
comportamentos alimentares inadequados em busca do corpo dito como ideal, que de
acordo com Turner e Lefreve (2017) hoje em dia, a incidéncia de comportamentos
alimentares disfuncionais e, especificamente, a glorificacdo de sintomas de transtornos
alimentares (Tas), tem aumentado de maneira significativa. Na cultura de massa que
vivenciamos atualmente, até mesmo o corpo se tornou objeto de consumo e desejo.

Moraes e colaboradores (2021) afirmam que a exposi¢do prolongada as midias
digitais tem sido associada ao desenvolvimento de mudangcas no comportamento
alimentar, uma vez que essas midias promovem a internalizacdo de padrdes de magreza
idealizada. As redes sociais e outros meios digitais frequentemente promovem a imagem
de um corpo magro, esguio e perfeito, o que pode levar a ado¢do de comportamentos
alimentares disfuncionais na tentativa de alcancar esses padroes.

Brugiolo (2021) complementa essa ideia ao afirmar que a insatisfacdo com a
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imagem corporal ocorre quando o individuo deseja que seu corpo seja diferente da forma
como o percebe. Nesse contexto, 0s jovens sdo especialmente vulneraveis, tendendo a
apresentar preocupacdes excessivas com o corpo que podem afetar tanto sua saude fisica
quanto psicologica. Witt e Schneider (2011) reforgam que o modelo de beleza propagado
pela midia corresponde a um corpo magro, desconsiderando aspectos relacionados a
salide, o que pode exacerbar ainda mais a insatisfacdo corporal entre os jovens.

Suzuki (2015) aponta que a pressao exercida pela midia e pela sociedade, aliada a
exposicao constante a contetidos sobre beleza e alimentacdo, sdo preditores e agravantes
da insatisfagdo com a imagem corporal e dos comportamentos alimentares disfuncionais.
Passos et al. (2023) corroboram essa visdo, destacando o impacto significativo da midia
na percepcao e aceitacdo corporal, evidenciando a insatisfacéo corporal e a influéncia nas

escolhas alimentares.

CONSIDERACOES FINAIS

Os resultados da revisdo indicam que os efeitos da pressdo social e midiatica
afetam diretamente os jovens, corroborando para o desenvolvimento de transtornos
alimentares, principalmente entre as mulheres. A compreensdao dos mecanismos
bioldgicos subjacentes, assim como os fatores psicossociais, € crucial para o
desenvolvimento de intervencOes eficazes. As estratégias de prevencdo e tratamento
devem ser abrangentes e individualizadas, levando em consideracdo cada paciente e suas
necessidades, realizando uma abordagem holistica com cada um, respeitando suas
particularidades. A colaboracdo entre profissionais de saude, pesquisadores e
formuladores de politicas é essencial para enfrentar esse problema de saude publica de

maneira eficaz.
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RESUMO: Este artigo tem como objetivo analisar e comparar o uso de dois bioestimuladores de
colageno, a hidroxiapatita de célcio e o &cido hialurdnico, no rejuvenescimento das maos. A pesquisa foi
conduzida como uma reviséo de literatura descritiva e comparativa, baseada em 10 artigos selecionados
entre 15 analisados, obtidos das bases de dados Google Académico, Periodicos CAPES e LILACS,
publicados entre 2010 e 2024. Os resultados indicam que tanto o &cido hialurénico quanto a
hidroxiapatita de calcio apresentam eficacia e seguranga, mas com caracteristicas distintas: enquanto o
acido hialuronico ¢é eficaz para hidratacdo imediata e corre¢do de volume, a hidroxiapatita de calcio se
destaca por sua capacidade de promover a producdo de colédgeno e proporcionar resultados duradouros.
A escolha entre os dois preenchedores deve ser baseada no perfil do paciente e na area a ser tratada,
considerando as necessidades especificas de cada caso. Este estudo oferece uma visdo abrangente sobre
as vantagens de cada bioestimulador, contribuindo para um melhor entendimento e aplicacéo na préatica
estética.

Palavras-chave: Biomedicina esteta, rejuvenescimento das maos, bioestimuladores de colageno,

hidroxiapatita de célcio, acido hialurénico.

ABSTRACT: This article aims to analyze and compare the use of two collagen biostimulators, calcium
hydroxyapatite and hyaluronic acid, in hand rejuvenation. The research was conducted as a descriptive
and comparative literature review, based on 10 articles selected from 15 analyzed, obtained from the
Google Scholar, CAPES and LILACS databases, published between 2010 and 2024. The results indicate
that both hyaluronic acid and calcium hydroxyapatite are effective and safe, but with distinct
characteristics: while hyaluronic acid is effective for immediate hydration and volume correction,
calcium hydroxyapatite stands out for its ability to promote collagen production and provide long-lasting
results. The choice between the two fillers should be based on the patient's profile and the area to be
treated, considering the specific needs of each case. This study offers a comprehensive view of the
advantages of each biostimulator, contributing to a better understanding and application in aesthetic
practice.
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2 Docente do Curso de Biomedicina - UNIFIP

v.1, n. 10 (2025): Caderno de Iniciagdo Cientifica e Extensao UNIFIP



Keywords: Aesthetic biomedicine, hand rejuvenation, collagen biostimulators, calcium hydroxyapatite,
hyaluronic acid.

INTRODUCAO

A estética deriva-se de uma ramificacdo da filosofia na histéria das artes,
referenciando-se ao belo, ao feio, a personificacdo artistica, o gosto e o estilo individual.
Por varios anos filésofos definiram a concepcédo do belo de acordo com a visao de cada
individuo, porém surge essa ciéncia para explorar o que o significado de beleza causa
positivamente em cada ser humano, destacando-se entdo com o passar dos tempos como
um sinénimo de beleza. Com o avanco das tecnologias e a dastrica acdo midiatica, a busca
por padrdes estéticos impostos pela sociedade € cada vez mais significativo e aparente e,
com isso, procedimentos estéticos sdo estudados e avaliados a fim de proporcionar um
rejuvenescimento mais prolongado nos pacientes (Schmitz, Laurentino, Machado, 2010).

A pele, maior 6rgdo do corpo humano e dividida em trés camadas denominadas
derme, epiderme e hipoderme, é o principal indicativo para idade cronoldgica do ser
humano. Como causas influentes para esse envelhecimento encontram-se as naturais ou
os fatores intrinsecos, como também os fatores extrinsecos, caracterizados como as
influéncias genéticas ou as causas decorrentes do tempo e as influéncias externas, como
radiacdo, fumo, sedentarismo, respectivamente. A nivel dérmico o que compromete essa
firmeza da pele € a degeneracdo e diminuicdo da sintese de colageno e elastina,
ocasionando a profundidade das cavidades desse tegumento e conferindo o aspecto
envelhecido (Troczinski et al., 2024).

Progressivamente, percebeu-se que tratar essas depressdes causadas no tegumento
devido o aparecimento do envelhecimento tornava mais prolongado o rejuvenescimento,
proporcionando uma aparéncia mais harmoniosa e natural. Contudo, tratar s6 a aparéncia
facial ndo era suficiente para retardar esse envelhecimento, foi ai que surgiu o
rejuvenescimento de outras regiGes corporais, entre essas, 0 das maos tornou-se algo
promissor, pois é uma area de muita exposicdo social. Com isso, foram introduzidas
varias técnicas para tratar essas caracteristicas desagradantes, como exemplo estdo os
bioestimuladores de colagenos, que sdo substancias injetaveis que estimulam a produgéo
natural de colageno na pele. Sua funcdo principal € promover a regeneracao e a firmeza
dos tecidos, melhorando a elasticidade, a textura e a aparéncia geral da pele. Ao incentivar

0 corpo a produzir mais colageno, eles ajudam a restaurar o volume e a reduzir sinais de
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envelhecimento, como rugas e flacidez, proporcionando um efeito de rejuvenescimento
duradouro (Machado, 2021).

O acido hialurdnico é uma substancia naturalmente presente na matriz extracelular
dos tecidos conectivos, no liquido sinovial, no liquido intraocular e no corpo vitreo do
olho, assim como no tecido epitelial. Ele desempenha um papel crucial ao formar uma
matriz fluida, elastica e viscosa que envolve as fibras colagenas, elasticas e outras
estruturas intercelulares. Com o passar do tempo, a concentracao de acido hialurdnico na
pele diminui, levando a redugdo da hidratagdo e ao menor volume da derme, o que
contribui para o surgimento dos sinais tipicos de envelhecimento cutaneo. Dessa maneira,
0 uso de bioestimulador a base do &cido hialurénico seria de grande seguranca para
aplicacdo no antienvelhecimento das méos (Souza, 2021).

A hidroxiapatita de calcio é amplamente utilizada no rejuvenescimento das maos
por suas propriedades de bioestimulagdo de colageno e efeito preenchedor. Quando
injetada, a substancia promove a neocolagénese, estimulando a producdo gradual de
colageno e resultando em uma melhora natural e duradoura na textura e firmeza da pele.
Seu modulo de elasticidade destaca-se, proporcionando um efeito "lift" eficaz e maior
resisténcia a deformacdo. A hidroxiapatita de calcio é biocompativel, com baixo risco de
inflamacdo, e suas aplicacbes sdo realizadas em camadas profundas da pele para
minimizar riscos e maximizar resultados. Alem de ser um material biodegradavel, é
absorvida pelo organismo ao longo do tempo. Os efeitos adversos sdo geralmente leves e
temporarios, como edema e equimoses, desaparecendo em até duas semanas. Ela é uma
excelente escolha para restaurar volume em areas especificas, incluindo méaos, face e
pescoco, oferecendo um resultado suave e natural (Oliveira et al.).

Em suma, essa pesquisa surge como uma op¢éo para a indagacédo do leitor ao se
questionar qual dos bioestimuladores citados se encaixa melhor no rejuvenescimento das
maos: hidroxiapatita de calcio ou acido hialurénico e seus beneficios, a fim de melhor
exemplificar suas caracteristicas, pontos positivos e também planos de aplicacdo a serem
trabalhados. Objetiva-se por fim, descrever os dois tipos de bioestimuladores citados e

listar as vantagens que cada um traz para o mercado de trabalho.

MATERIAIS E METODOS

Trata-se de uma revisdo de literatura, descritiva e comparativa, com abordagem

qualitativa que tem como objetivo analisar e identificar as vantagens proporcionadas pelo
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uso de bioestimuladores de coldgeno como fonte de rejuvenescimento na estética,
especificamente na estética das maos. A populacdo em estudo foi constituida por artigos
em portugués e inglés, obtidos nas bases de dados do Google Académico, Periodicos
CAPES e LILACS e para aamostra foram selecionados 15 artigos, onde 10 se encaixaram
nos critérios de inclusdo. Para selecdo da amostra utilizou na pesquisa as palavras chaves:
Biomedicina esteta, rejuvenescimento das maos, bioestimuladores de colageno,
hidroxiapatita de célcio, acido hialurénico. Sendo a amostra, apds a aplicacdo dos critérios
de inclusdo e exclusdo, restaram 5 artigos para comporem a discussao. Como critérios de
inclusdo fizeram-se necessario que os artigos fossem relevantes publicados em revistas
cientificas reconhecidas e que tenham sidas publicadas nos anos de 2010 a 2024, e foram
excluidos os artigos com dados sem clareza, que tinham algum conflito de interesse e que
ndo estivessem em alguma das bases de dados ja citadas anteriormente. A coleta de dados
deu-se através de uma tabela citando o autor, ano de publicacdo e as vantagens abordadas
com o uso do bioestimulador trabalhado. Os resultados foram alinhados por ordem
crescente do ano de publicacéo, sendo obtidos com a propria discussdo pertinente entre
os autores. E a analise foi feita através da comparacao entre ideias de autores. O estudo
tem como beneficio proporcionar a populagdo um melhor esclarecimento e
conscientizacdo sobre os beneficios do uso de bioestimuladores para retardar o

envelhecimento e prolongar o rejuvenescimento.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Tabela 1: Apresentacao dos resultados

Autor, ano de | Base de dados | Principais resultados
publicagdo
Oliveira et al., 2017 LILACS Pode-se concluir que o tempo de

duracdo é proporcional ao volume
injetado para ambos os preenchedores,
e que o &cido hialurénico é mais seguro
para o tratamento dessa irregularidade

cosmética.

Hexsel et al., 2017 LILACS O presente estudo avaliou a eficacia e a
seguranca de dois géis de AH, de

consisténcia mais firmes, combinados
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ou ndo com um gel mais fluido
pertencentes a uma linha especifica de
preenchedores, visando ao
rejuvenescimento das maos. Ambos 0s
tratamentos foram eficazes. Os
resultados demonstram que 0s
preenchedores a base de AH utilizados
no presente estudo sdo seguros e
eficientes para o rejuvenescimento das

maos.

Souza et al., 2021

CAPES

Embora a literatura seja contraditéria,
nossa analise ultrassonogréafica confirmou
gue o dorso da mdo é composto por
camadas entre a epiderme e a fascia
profunda. A injecdo subdérmica de
hidroxiapatita de célcio (CaHA),
utilizando a técnica proximal a distal com
canula, mostrou-se eficaz para o
rejuvenescimento dessa regido, que é
especialmente desafiadora devido a sua
magreza e mobilidade. O uso de ultrassom
de alta frequéncia tem se destacado como
uma ferramenta importante para avaliar a
melhor abordagem para a injecdo de
CaHA.

Oliveira, 2021

Google
Académico

Um produto para retardar os dados do
envelhecimento, o AH injetavel, pode
melhorar o aspecto facial, pois
apresenta varios beneficios e funcbes
como volume, sustentacdo, hidratagdo
e elasticidade. Portanto, o AH é um
bom coadjuvante para retardar o
envelhecimento facial, combatendo os

sinais de envelhecimento,
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possibilitando uma pele com aspecto

mais jovem e hidratada.

Troczinski et al., 2024 Google A hidroxiapatita de célcio apresenta
Académico diversas aplicacGes na &rea estética,
sendo utilizada em procedimentos para
0 rejuvenescimento facial, tratamento
de rugas e sulcos, e até mesmo na
melhora do contorno  corporal.
Comparada a outros bioestimuladores
de colageno disponiveis no mercado, a
hidroxiapatita de célcio se destaca pela

sua seguranca e eficécia.

Os resultados dos estudos analisados demonstram uma variabilidade nas
conclusdes sobre a eficacia e a seguranca dos preenchedores utilizados no
rejuvenescimento das méos. Oliveira et al. (2017) e Hexsel et al. (2017) indicaram que o
acido hialurénico (AH) é uma opcdo segura e eficaz para tratar irregularidades
cosméticas, sendo sua durabilidade proporcional ao volume injetado. Esses estudos,
publicados na base LILACS, reforcam que a consisténcia do AH € crucial para obter bons

resultados, principalmente quando diferentes tipos de géis sdo combinados.

Figura 1
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B e |
FIGURA 1: A - Fotografias de um paciente do Grupo 1 antes do tratamento
B - Fotografias de um paciente do Grupo 1 seis meses apds o tratamento

FIGURA 2: A - Fotografias de um paciente do Grupo 2 antes do tratamento.
B - Fotografias de um paciente do Grupo 2 seis meses apés o tratamento

Fonte: Rejuvenescimento das médos com preenchedores cutaneos a base de acido hialurénico, 2017.

Em contraste, Souza et al. (2021), utilizando dados da base CAPES, destacou que
a hidroxiapatita de célcio (CaHA), quando injetada subdermicamente no dorso da mao, é
eficaz para rejuvenescer essa regido. A pesquisa sublinha a importancia de uma
abordagem ultrassonogréafica para otimizar a técnica de injecdo de CaHA, especialmente
em areas mais magras e méveis, como o dorso da mao. Isso sugere que, para regides
anatdmicas mais complexas, a CaHA pode ser uma escolha preferivel devido a sua

capacidade de estimular a producéo de colageno e melhorar a estrutura da pele.
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Figura 2
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Fonte: Rejuvenescimento da Mao com Hidroxiapatita de Célcio Guiado por Ultrassom, 2021.

Oliveira (2021), ao analisar o AH, também confirma sua utilidade no combate ao
envelhecimento, melhorando o volume, a sustentacdo, a hidratacédo e a elasticidade da
pele. Esses beneficios tornam o AH um excelente coadjuvante no tratamento
antienvelhecimento, proporcionando uma aparéncia mais jovem e hidratada, o que esta
em linha com os achados anteriores.

Finalmente, Troczinski et al. (2024) destaca a versatilidade da CaHA, ndo sé para
o0 rejuvenescimento facial e tratamento de rugas, mas também para melhorar o contorno

corporal. Esse estudo, publicado no Google Académico, posiciona a CaHA como uma
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alternativa segura e eficaz entre os bioestimuladores de colageno, diferenciando-se dos
demais pela sua capacidade de proporcionar resultados de longa duracéo.

Ao comparar os dois tipos de preenchedores, fica evidente que tanto o AH quanto
a CaHA tém suas vantagens especificas. O AH se destaca por sua capacidade de
hidratacdo imediata e volume, sendo ideal para um efeito mais instantaneo e seguro em
areas que necessitam de maior elasticidade. Por outro lado, a CaHA ¢é valorizada pelo seu
efeito bioestimulador e duradouro, sendo mais indicada para aplicagfes que requerem
uma remodelagdo estrutural profunda e sustentada ao longo do tempo.

No entanto, apesar das evidéncias favoraveis, é fundamental reconhecer que a
escolha entre AH e CaHA depende do perfil do paciente e da area a ser tratada. Areas
como o dorso das maos, que possuem menos tecido subcutaneo, podem se beneficiar mais
da CaHA devido a sua capacidade de estimular a producdo de colageno e oferecer um
efeito "lift" prolongado.

CONSIDERACOES FINAIS

Os estudos analisados corroboram que tanto o acido hialurbnico quanto a
hidroxiapatita de calcio sdo opcGes viaveis e seguras para 0 rejuvenescimento das maos,
cada um com suas propriedades e indicagcdes especificas. A decisdo sobre qual
preenchedor utilizar deve considerar fatores como a éarea de aplicacdo, os objetivos do

tratamento e as caracteristicas anatémicas do paciente.
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RESUMO: A gestacdo é um periodo determinado por alteragdes fisicas e hormonais, podendo gerar
problemas emocionais e fisicos que geram baixa autoestima e até depressdo. Entre as mudangas
corporais, as estrias sdo uma das mais comuns, afetando entre 50% e 90% das gestantes. Diversos
tratamentos, como cremes e dleos hidratantes, carboxiterapia, laserterapia e microagulhamento séo
utilizados para prevenir ou minimizar as estrias. Porém, a eficacia de muitos deles, especialmente dos
cosméticos, ainda € contestada pela literatura cientifica. Substancias como écido hialurénico e tretinoina
apresentam resultados positivos, mas podem ter efeitos adversos. A carboxiterapia e o uso do laser
demonstram eficiéncia na reducéo das estrias, enquanto o microagulhamento destaca-se por ser menos
invasivo e seguro para gestantes. Contudo, apesar das varias op¢des disponiveis, ainda ha falta de estudos
conclusivos que garantam solucGes seguras e eficazes, respeitando os limites éticos e a salide da mae e
do bebé.

Palavras-chave: Estrias gestacionais; estrias de distensdo; tratamento estético; cosméticos;
novos tratamentos.

ABSTRACT: Pregnancy is a period of physical and hormonal changes that can lead to emotional and
physical problems that can lead to low self-esteem and even depression. Among the changes in the body,
stretch marks are one of the most common, affecting between 50% and 90% of pregnant women. Several
treatments, such as moisturizing creams and oils, carboxytherapy, laser therapy and microneedling are
used to prevent or minimize stretch marks. However, the effectiveness of many of them, especially
cosmetics, is still contested in the scientific literature. Substances such as hyaluronic acid and tretinoin
have shown positive results, but can have adverse effects. Carboxytherapy and laser use have shown
efficiency in reducing stretch marks, while microneedling stands out for being less invasive and safe for
pregnant women. However, despite the various options available, there is still a lack of conclusive studies
that guarantee safe and effective solutions, respecting ethical limits and the health of the mother and
baby.

Keywords: Striae gravidarum; striae distensae; aesthetic treatment; cosmetics; new treatments.
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O periodo gestacional € criticamente importante para a vida das mulheres,
trazendo alteracGes fisicas e hormononais que podem acarretar varios problemas de
ordem emocional, social e psicicologicos, incluindo baixa autoestima, isolamento social,
ansiedade e até quadros de depressdo pés-parto. Entre as alteracdes fisicas mais
frequentes em mulheres gravidas, estdo as estrias cutaneas ou estrias de distencdo (Garcia;
Silva Neto; Vidal, 2020), que sdo lesdes do tecido conjuntivo ocasionadas pela ruptura
das fibras elasticas e colagenas, como consequéncia de uma rapida distensdo da pele do
abdomen, promovida pelo crescimento do bebé. Inicialmente, as estrias sdo de
caracteristicas avermelhadas devido a presenca de vasos sanguineos (estrias rubras) e
posteriormente evoluem para estrias com aparéncia atroficas, enrugadas e brancas, sendo
entdo chamadas de estrias albas, brancas ou nacaradas (Régo et al., 2022).

A ocorréncia de estrias em mulheres gravidas é alta, variando de 50 a 90% (Salter
e Kimball 2006; Osman et al., 2007), geralmente com taxas mais altas de prevaléncia
associadas a primeira gestagdo, em mulheres com histérico familiar, mulheres nao
brancas, ganho de peso durante a gestacdo, faixa etaria da mae e peso do recém nascido
(Maia et al., 2009; Chang; Agredano; Kimball, 2004).

Embora essas lesdes possam causar prurido e desconforto significativos em alguns
casos, 0 aspecto estético € a grande preocupacao para a maioria das mulheres gravidas
(Chang; Agredano; Kimball, 2004), gerando baixa autoestima e consquente aumento na
busca por tratamentos para prevenir ou minimizar as estrias, ndo apenas por raz0es
estéticas, mas também pelo impacto emocional que essas marcas podem gerar. Nesse
sentido, diversas abordagens terapéuticas tém sido propostas para prevenir e tratar estrias,
variando desde o uso de cremes topicos e 6leos hidratantes até técnicas mais invasivas,
como peelings e tratamentos a laser (Huang et al., 2022). No entanto, a eficacia de muitos
desses tratamentos ainda € motivo de debate na literatura cientifica.

Portanto, este artigo tem como objetivo realizar uma revisdo dos principais
tratamentos estéticos disponiveis para prevencao e tratamento das estrias em gestantes,

com foco na eficacia, seguranca e acessibilidade por parte das mulheres gravidas.

MATERIAIS E METODOS

Este estudo constitui uma revisao de literatura, com o objetivo de identificar e
sintetizar as abordagens estéticas mais eficazes para reduzir a aparéncia de estrias em

mulheres gravidas, com base nas evidéncias cientificas disponiveis. A busca de
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evidéncias ciéntificas foi realizada nas bases de dados Google Scholar, utilizando os
seguintes termos-chave em portugués e inglés, com combinacdes de operadores
booleanos: "tratamentos estéticos" AND "estrias" AND "gestacao".

Foi realizada uma selecdo de artigos nas dez primeiras paginas de resultados do
Google Scholar com base em sua relevancia, sendo incluidos aqueles estudos (artigos
cientificos, comunicagdes curtas, artigos de revisdo) que abordassem tratamentos
estéticos para estrias em mulheres gravidas. A busca foi realizada entre os dias 2 e 3 de

outubro de 2024, sem utilizacdo de filtros de ano ou idioma de publicagdo do artigo.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Conforme a literatura consultada, hd uma ampla variedade de recursos
terapéuticos estéticos para tratamento de estrias de distensdo, incluindo cosmetologia,
carboxiterapia, laserterapia e microagulhamento (Borges; Scorza, 2016).

Na area de cosmetologia, cerca de 78% das mulheres gravidas que responderam a
uma pesquisa informaram fazer uso de algum tipo de produto cosmético para prevenir ou
reduzir o desenvolvimento de estrias durante a gestacéo, incluindo bio-6leo, que consiste
em um extrato de planta e vitamina suspenso em uma base de 6leo com adicdo de
fragréncias e corantes, 6leo, manteiga e locdo de coco, manteiga de cacau, entre outros
(Brennan; Clarke; Devane, 2016).

Embora muito utilizados por mulheres gravidas, os estudos sobre a eficacia dos
cosmeéticos ainda sdo controversos, principalmente devido a falta de estudos clinicos
controlados que comprovem a eficécia e seguranga desses produtos (Ud-Din; McGeorge;
Bayat, 2016; Huang et al., 2022). Korgavkar e Wang (2015), por exemplo, observam que
manteiga de cacau e azeite de oliva ndo sdo eficazes para prevenir estrias gestacionais ou
reduzir a gravidade das lesbes, enquanto apontam evidéncias limitadas quanto a eficacia
da centella e do 6leo de améndoas usados com esse mesmo objetivo. Por outro lado,
algumas substancias tém demonstrado uma boa eficacia. A tretinoina ou acido retindico
em concetracdes de 0,05% e 1% por exemplo, demonstrou eficidcia ao reduzir o
comprimento e largura das estrias, porém com efeitos adversos que incluiram eritema,
cicatrizes e prurido, a maioria resolvendo com o uso de emolientes (Pribanich et al., 1998;
Hexsel et al., 2014).
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Outras substancias possuem capacidade de estimular os fibroblastos na producao
de colageno e fibras elasticas pelos fibroblastos, como &cido hialurdnico ou centella
asiatica, acido glicdlico a 20% associado a 0,05% tretinoina ou a 10% de &cido L-
ascorbico, e podem ser utilizados durante a fase inicial para melhorar na aparéncia das
estrias de distensdo, com resultados observados 2 meses de tratamento, em média (Elsaie;
Baumann; Elsaaiee, 2009; Al-Himdani et al., 2014).

Apesar da falta de evidéncias robustas acerca da eficacia de tratamentos
cosméticos para as estrias, 0 uso de 6leos e cremes hidratantes pode aliviar os sinais de
prurido e ressecamento cutaneo em algumas regifes corporais com presenca de estrias,
reduzindo a sensacdo de desconforto (Brennan; Young; Devane, 2012; Ud-Din;
McGeorge; Bayat, 2016).

Como alternativas ao uso de formulagdes tdpicas, muitas outras técnicas tém sido
testadas para tratamento de estrias em mulheres gravidas, incluindo carboxiterapia, uso
de laser e microagulhamento.

A carboxiterapia € indicada para uso tratamento de estrias e baseia-se na infusao
controlada de gas carb6nico medicinal na pele e no tecido adiposo, 0 que aumenta a
perfusdo tecidual e, consequentemente, a quantidade de oxigénio nos tecidos lesionados,
potencializando a cicatrizacdo e a producao de colageno (Abramo; Teixeira, 2011). Além
disso, o estiramento do tecido durante a aplicacdo do CO2 estimula uma inflacao
subclinica, recrutando macrofagos, fibroblastos e células endoteliais que auxiliam o
reparo da pele e regeneragdo tecidual, diminuindo a largura e comprimento das estrias
(Elmorsy et al., 2021; Huang et al., 2022).

De acrodo com Elmorsy et al (2021), cerca de 80% de pacientes com estrias de
distensdo tiveram melhoras clinicas significativas com uso de carboxiterapia, com
reducdo de 3,8 cm do comprimento médio das estrias apds o primeiro més de tratamento,
apresentando apenas eritema temporario e hematoma no local da injecdo como efeitos
adversos.

Outro tratamento para estrias € a utilizacdo de luz intensa pulsada (LIP), que
consiste na emissdo de luz pulsada de amplo espectro, variando desde luz visivel a
infravermelho (400-1200 nm). A LIP causa aumento moderado na espessura da epiderme
e da derme, reduzindo as estrias devido diminui¢do do edema, da inflamacédo e elastolise
e melhoria das fibras colagenas (Kede; Sabatovich, 2009; Elsaie; Baumann; Elsaaiee,
2009). Segundo Al-Dhalimi e Abo (2013), a LIP foi eficaz em comprimentos de onda de
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515 nma 1200 nm, com aumento da espessura epidérmica e dérmica, reduzindo o numero
e a espessura de estriais e deixando todos os pacientes com niveis elevados de satisfagéo.
A LIP também foi testada em combinagdo com o laser fracionado de Erbium,
demonstrando melhora a &rea tratada e a atrofia de estrias de distensdo, com clareamento
da cor e aumento da elasticidade e espessura da pele, com alta seguranca do tratamento,
resultados clinicos notaveis e 96,67% de satisfacao das pacientes (Wang; Song, 2022).

Estrias rubras tém um componente vascular que permite uma razoavel resposta ao
tratamento com laser de corante pulsado, ou Pulsed Dye Laser (PDL). Com o uso do PDL,
as estrias eritematosas sdo clareadas e sua coloracdo pode ficar proxima a coloragdo
normal da pele, devido a alta afinidade da hemoglobina por ondas de 585 nm de PDL
durante o tratamento, reduzindo efetivamente o grau de eritema das estrias rubras e
aumentando a producdo de fibras colagenas, mas parece ndo ser eficaz em estrias albas
(Shokeir et al., 2014; Jimenez et al., 2003). O desconforto com o tratamento € muito baixo
e a maioria dos pacientes apresenta melhoras de 30 a 70 % (Crocco; Mantovani; Volpine,
2012).

Outra técnica interessante para tratamento de estrias € o microagulhamento que,
ao contrario dos tratamentos a laser, ndo causa lesdo térmica na pele, reduzindo o risco
de hiperpigmentacdo, principalmente em fototipos de pele mais escuros. Como
vantagens, o microagulhamento apresenta menos efeitos colaterais, menor tempo de
recuperacdo e menor custo (Huang et al., 2022). Tratamento com 1-3 sessOes
consecutivas de microagulhamento demonstrou que todas as estrias melhoraram em mais
de 50%, sem diferenca significativa na eficacia entre pacientes com diferentes tipos de
pele (Alster; Li, 2020).

Naspolini et al. (2019) demonstraram que o microagulhamento € tdo eficaz quanto
o laser fracionado ndo ablativo no tratamento de estrias albas, porém com dor mais
pronunciada no grupo do microagulhamento, sugerindo uso prévio de anestésicos locais
quando a profundidade de penetracdo das microagulhas fosse maior que 3 mm. O uso de
microagulhamento com outras técnicas podem trazer beneficios no tratamento de estrias.
Houve beneficio, por exemplo, no uso do microagulhamento associado ao fator de
crescimento quando comparado ao microagulhamento isoladamente, notando-se aumento
no numero de fibroblastos e a neoformacédo vascular, melhorando assim as cicatrizes da
estria se usado apds o microagulhamento (Silva; Silva, 2022).

A microdermoabrasdo € uma técnica usada no tratamento para estrias considerada

segura na gravidez, uma vez que € um procedimento realizado na camada mais superficial
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da pele, o0 que minimiza os riscos para gestantes (Gontijo; Gualberto; Madureira, 2010).
A abrasdo na pele remove a camada mais superficial da epiderme, estimulando a producéo
de coldgeno e elastina, induzindo a renovacdo da pele estriada e consequentemente
melhorando o aspecto da estria ou até mesmo a sua elimina¢do (Rusenhack, 2010;
Figueiro; Figueird; Coelho, 2008).

Quando comparado com o0 uso topico de acido retindico 0,05% e a
microdermoabrasdo, ambos os tratamentos foram igualmente eficazes, reduzindo o
comprimento e largura das estrias e melhoria geral da estética e satisfacdo das pacientes,
com presenca de reacGes adversas leves em ambos os tratamentos (prurido, eritema e
descamacdo), mas com maior incidéncia no grupo que foi tratado com &cido retindico
(Hexsel et al., 2014).

Embora variados e em nimeros crescentes, 0s tratamentos para estrias ndo
apresentam estudos suficientes que comprovem sua eficacia e seguranga em mulheres
gravidas de forma definitiva, e seu em uso durante o periodo gestacional deve ser
precedido de cuidados e orientacdo de profissionais qualificados, uma vez que muitas
substancias podem ser absorvidas pela pele e prejudicar o desenvolvimento fetal Figueiro;
Figueiro; Coelho, 2008; Addor et al., 2010).

Mais estudos clinicos randomizados sdo necessarios para comprovar a eficacia e
seguranca de tratamentos estéticos para estrias durante o periodo gestacional, porém esse
tipo de estudo pode esbarrar em questBes éticas e de seguranga para a gestante e/ou feto,
devendo-se também lancar méos de estudos observacionais com planejamento e

amostragem adequados.

CONSIDERACOES FINAIS

O tratamento de estrias durante a gestacdo permanece um desafio tanto para as
gestantes quanto para os profissionais de satde. Apesar da ampla variedade de abordagens
terapéuticas disponiveis, como o uso de cosméticos, carboxiterapia, laserterapia,
microagulhamento e microdermoabrasdo, ainda ha uma falta de evidéncias cientificas
robustas que comprovem a eficacia e a seguranca dessas intervengdes para mulheres
gravidas.

E fundamental que o uso de qualquer tratamento estético durante a gestacéo seja

precedido de orientacdo especializada, para garantir ndo apenas a eficacia, mas também

v.1,n. 10 (2025): Caderno de Iniciacdo Cientifica e Extensao UNIFIP



a seguranca da méde e do bebé. Mais estudos clinicos controlados e observacionais sao
necessarios para solidificar as evidéncias sobre o tratamento de estrias em gestantes,
respeitando sempre os limites éticos e a satde dos envolvidos. O avango das pesquisas
nesse campo permitird a criacdo de protocolos mais seguros e eficazes, oferecendo maior

qualidade de vida e bem-estar as mulheres durante essa fase delicada de suas vidas.
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RESUMO: O envelhecimento da pele é um processo dinamico e multifatorial que resulta de alteracGes
intrinsecas e extrinsecas, levando a senescéncia celular, a degradagdo estrutural e a diminuicédo da fungéo
dos tecidos. Este estudo tem como objetivo revisar os avangos em terapias génicas aplicadas ao
rejuvenescimento cutaneo, explorando como inovagdes, como a reprogramacao celular com fatores
Yamanaka (OSKM) e o uso de exossomos derivados de células-tronco, podem transformar o campo da
estética. A metodologia incluiu uma revisdo de literatura baseada em artigos selecionados nas bases de
dados PubMed, SciELO e BVS, focando em estudos recentes publicados entre 2020 e 2024 que abordam
terapias génicas para o rejuvenescimento da pele. Os resultados indicam que a reprogramacao celular
pode reverter a senescéncia e restaurar a funcdo das células, enquanto os exossomos demonstraram
potencial significativo na regeneracdo da pele e na reducdo de danos causados pela radiacdo UV. A
discussdo destaca a importancia de focar nas causas biol6gicas do envelhecimento, em vez de tratar
apenas 0s sintomas, embora a translagdo para a pratica clinica ainda exija mais pesquisas € ensaios
clinicos. Em concluséo, a reprogramacdo celular com fatores Yamanaka e os exossomos derivados de
células-tronco sao abordagens que ndo apenas tratam os sintomas do envelhecimento, mas também suas
causas biologicas, representando uma contribuicao significativa para a estética, promovendo resultados
duradouros e melhorando a qualidade de vida dos pacientes.

Palavras-chave: Terapia genética, Rejuvenescimento da pele, Reprogramacéo celular e Exossomos.

ABSTRACT: Skin aging is a dynamic and multifactorial process that results from intrinsic and extrinsic
changes, leading to cellular senescence, structural degradation, and decreased tissue function. This study
aims to review advances in gene therapies applied to skin rejuvenation, exploring how innovations such
as cellular reprogramming with Yamanaka factors (OSKM) and the use of exosomes derived from stem
cells can transform the field of aesthetics. The methodology included a literature review based on articles
selected from the PubMed, SciELO, and BVS databases, focusing on recent studies published between
2020 and 2024 that address gene therapies for skin rejuvenation. The results indicate that cellular
reprogramming can reverse senescence and restore cell function, while exosomes have shown significant
potential in skin regeneration and in reducing damage caused by UV radiation. The discussion highlights

! Graduando de Biomedicina pelo Centro Universitario de Patos UNIFIP, Patos, Paraiba, Brasil.
2 Graduando de Biomedicina pelo Centro Universitario de Patos UNIFIP, Patos, Paraiba, Brasil.
% Graduando de Biomedicina pelo Centro Universitario de Patos UNIFIP, Patos, Paraiba, Brasil.
4 Biomédica pelo Centro Universitario de Patos UNIFIP, Patos, Paraiba, Brasil.

v.1, n. 10 (2025): Caderno de Iniciagdo Cientifica e Extensao UNIFIP



the importance of focusing on the biological causes of aging rather than treating only the symptoms,
although translation into clinical practice still requires further research and clinical trials. In conclusion,
cellular reprogramming with Yamanaka factors and stem cell-derived exosomes are approaches that not
only treat the symptoms of aging but also its biological causes, representing a significant contribution to
aesthetics, promoting long-lasting results and improving patients' quality of life.

Keywords: Gene therapy, Skin rejuvenation, Cell reprogramming and Exosomes.

INTRODUCAO

O envelhecimento da pele é um processo dinamico e multifatorial que ocorre
devido a alteracbes tanto intrinsecas quanto extrinsecas. Intrinsecamente, 0
envelhecimento é caracterizado pelo acimulo gradual de danos celulares e pela
degeneracéo da estrutura e funcéo dos tecidos. Externamente, fatores ambientais, como a
radiacdo ultravioleta (UV), aceleram esse processo por meio de um fendmeno conhecido
como fotoenvelhecimento (Kurban e Bhawan, 1990; Kahn e Shaw, 2008; Tanveer,
Rashid e Tasduq, 2023; Lee e Liu, 2020).

A medida que a idade avanca, ocorrem mudangas histoldgicas na pele, como a
senescéncia dos fibroblastos, que sdo células essenciais para a producdo de colageno, a
proteina responsavel por manter a firmeza e elasticidade da pele. H& também o
achatamento das juncGes dermoepidérmicas, o que contribui para a perda da integridade
estrutural da pele, resultando em atrofia e diminuicdo das células de Langerhans e
dérmicas. Além disso, a estrutura Ossea facial sofre alteracGes, como o alargamento da
abertura orbital e o afinamento da mandibula, contribuindo para a flacidez e modificacéo
da aparéncia do rosto (Kurban e Bhawan, 1990; Kahn e Shaw, 2008).

Outro fator crucial é o encurtamento dos telébmeros, estruturas que protegem as
extremidades dos cromossomos e que se desgastam com cada divisdo celular,
eventualmente levando a senescéncia replicativa das células. Esse processo esta
diretamente relacionado a perda de colageno e a diminuicdo da regeneracdo celular
(Lopez-Otin et al., 2013). A exposicao cronica a radiacdo UV acelera ainda mais esses
efeitos, resultando na desorganizacdo das fibras de colageno, acumulo de fibras elasticas
distroficas e danos oxidativos acumulados nos queratinécitos e fibroblastos dérmicos
(Kahn e Shaw, 2008).

Nos dltimos anos, as terapias tradicionais e minimamente invasivas tém sido
amplamente empregadas na estética para mitigar os sinais de envelhecimento. Lasers
fracionados ajudam a estimular a producdo de colageno, suavizando rugas e manchas

escuras, enquanto 0s preenchimentos dérmicos restauram o volume perdido no rosto, e a
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toxina botulinica relaxa os musculos responsaveis por linhas de expressdo (Horatius e
Dover, 2007; Holland, 2008; Camargo, 2021). Embora essas abordagens apresentem bons
resultados estéticos, sua eficacia € limitada no que diz respeito ao tratamento das causas
subjacentes do envelhecimento, ou seja, apesar da eficacia dessas abordagens em
melhorar a aparéncia externa, elas ndo abordam as alteracdes celulares e moleculares que
ocorrem com o envelhecimento, como instabilidade genémica, exaustao de células-tronco
e disfungdo mitocondrial (Lopez-Otin et al., 2013). Mais importante essas terapias nao
previnem o processo de envelhecimento celular, apenas mascaram seus efeitos.

Nos ultimos anos, os avangos em biologia molecular, genética e tecnologia
médica tém fornecido uma base solida para intervengfes que utilizam propriedades
regenerativas diretas, como as células-tronco, ou propriedades indiretas através da
modulacdo de células mesenquimatosas. O uso de exossomos derivados de células-
tronco, por exemplo, 0 miRNA pode ter um efeito antisenescéncia em fibroblastos
dérmicos humanos e promovendo a cicatrizacdo de feridas em camundongos idosos.
Exossomos derivados de células-tronco mesenquimatosas do sangue do corddo umbilical
humano contém altas concentragcbes de fatores de crescimento, como o fator de
crescimento epitelial (EGF), que aumentam a producdo de colageno e a capacidade de
migracdo de fibroblastos normais. Ao penetrar na epiderme de amostras de pele resultam
em aumento da proliferacdo celular e a neovascularizacao, reducédo de inflamacdo em
lesBes cutdneas um aumento dos niveis de colageno tipo | e elastina (Kim et al., 2017;
Bae et al., 2019; Thakur et al., 2023).

A reprogramacdo direta de células somaticas em células-tronco pluripotentes
induzidas (iPSCs) também representa uma inovacao significativa, pois permite derivar
células-tronco especificas do paciente, com potenciais aplicacbes em terapias de
substituicdo de tecidos, sem as preocupacdes éticas associadas as células-tronco
embrionarias humanas (hESCs). Usando um coquetel de fatores de transcricdo — OCT4
(0), SOX2 (S), KLF4 (K) e c-MYC (M), coletivamente conhecidos como fatores OSKM
ou Yamanaka — estudos seminais mostraram que células somaticas podem ser revertidas
a um estado pluripotente, alterando assim o paradigma de diferenciagdo unidirecional
(Lapasset et al., 2011; Yu et al. 2007; Takahashi et al. 2007).

Dessa forma, este artigo tem como objetivo revisar os estudos mais recentes sobre
0 uso de terapias génicas no rejuvenescimento cutaneo, explorando como essas inovagoes
estdo transformando a estética oferencendo novas posibilidades de tratamentos que atuam

diretamente nas causas bioldgicas do envelhecimento.
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MATERIAIS E METODOS

Esta reviséo de literatura foi realizada utilizando as bases de dados PubMed,
SciELO e BVS, foram selecionados artigos relevantes que abordavam o tema de terapias
génicas aplicadas ao rejuvenescimento cutaneo. Para a busca dos artigos, foram utilizadas
as palavras-chave: gene therapy, skin rejuvenation, cell reprogramming e exosomes.
Inicialmente, foram encontrados 20 artigos, apds a triagem, 15 artigos foram selecionados
como base para a revisdo. Os critérios de inclusdo adotados foram: Artigos publicados
nos ultimos cinco anos (2020-2024); Estudos que abordassem o uso de terapias génicas
no rejuvenescimento da pele, tanto em modelos humanos quanto em modelos animais;
Ensaios clinicos, estudos experimentais e revisdes sistematicas que apresentassem relacao
direta com o tema proposto. Foram excluidos artigos que ndo atendiam aos critérios de
inclusdo, ou seja, que ndo envolvessem diretamente 0 uso de terapias génicas para
rejuvenescimento cutaneo. A triagem inicial foi realizada por meio da leitura dos titulos
e resumos, com o objetivo de verificar a relevancia dos artigos dentro do tema, em
seguida, realizou-se a leitura completa dos artigos selecionados para extrair informagoes
relevantes ao desenvolvimento do tema. Os dados coletados foram analisados de maneira
descritiva e comparativa, com o intuito de identificar os principais avan¢os no uso de
terapias génicas, assim como 0s seus mecanismos de acdo aplicados ao rejuvenescimento

da pele.
RESULTADOS E DISCUSSAO

Pesquisas recentes mostram que a reprogramacdo celular, utilizando fatores
Yamanaka (OSKM: OCT4, SOX2, KLF4 e c-MYC), desempenha um papel fundamental
na reversdo da senescéncia celular. Em modelos de envelhecimento replicativo, a
inducdo de fatores OSKM resultou em alongamento dos telémeros, restauracdo da
funcdo mitocondrial e melhora da proliferacdo celular. Além disso, um estudo que
utilizou uma combinacdo ampliada de seis fatores (OSKM + NANOG e LIN28)
observou um maior sucesso na reprogramacao de fibroblastos senescentes e centenarios,
mostrando a possibilidade de reverter a senescéncia celular de forma mais eficiente
(Lapasset et al., 2011).

Esses achados sugerem que a reprogramacdo celular, por meio de fatores
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Yamanaka, pode ter implicacGes diretas no rejuvenescimento cutaneo, oferecendo uma
abordagem revolucionéria para tratar o envelhecimento e potencialmente revertendo os
efeitos do tempo. Sendo assim, torna-se uma abordagem promissora, embora o0s estudos
em modelos animais e células humanas indiquem resultados satisfatorios, a aplicacéo
em humanos ainda requer ensaios clinicos robustos para validar a seguranca e eficacia
dessas terapias no longo prazo (Yuan et al., 2012; Ackert-Bicknell et al., 2015).

Além disso, a combinacdo dos seis fatores demonstrou uma maior eficiéncia na
reprogramacdo de células senescentes, sugerindo que a reprogramacao celular
multigénica pode ser uma ferramenta essencial para intervengdes antienvelhecimento,
com o potencial de restaurar a homeostase tecidual e retardar o envelhecimento
(Lapasset et al., 2011).

O estudo realizado por Macip et al. (2024) demonstrou a reprogramacéo parcial
com TRE-OSK apresentou efeitos significativos no aumento da expectativa de vida e na
melhora dos escores de fragilidade em camundongos muito velhos. Os camundongos
tratados com a combinacdo de AAV9, TRE-OSK e AAV9.hEFla-rtTA4, utilizando um
paradigma de doxiciclina "ligado/desligado” de 1 semana, apresentaram uma extensao
mediana da vida Util restante de 109% em comparacdo com o grupo controle e dados
histdricos de camundongos BI6/J. Além disso, os camundongos tratados mostraram uma
reducdo significativa na pontuacdo de fragilidade (FI), medida por 28 parametros de
salde diferentes, 18 semanas apds o tratamento. Esses achados indicam que a
reprogramacdo parcial com TRE-OSK pode ndo apenas prolongar a vida atil de
organismos envelhecidos, mas também melhorar sua salde geral, sugerindo um
potencial terapéutico para o rejuvenescimento e combate ao envelhecimento.

Outros estudos realizados com exossomos derivados de células-tronco
mesenquimais (MSC-Exos) emergiram como ferramentas poderosas para a regeneragéo
e rejuvenescimento da pele (Nasser et al., 2021; Gentile e Garcovich, 2019). MSC-Exos
contétm miRNAs que desempenham papé€is criticos na cicatrizacdo de feridas, na
modulacdo da inflamagdo e no aumento da proliferacdo celular. Além disso, estudos
mostraram que exossomos contendo 14-3-3y, isolados de células-tronco do cordao
umbilical (HucMSCs), protegem as células da pele de danos induzidos por radia¢do UV,
aumentando a proliferacdo de queratindcitos e reduzindo o estresse oxidativo. Com isso,
a capacidade dos exossomos de reduzir o estresse oxidativo e aumentar a producdo de
colageno e elastina torna essa tecnologia altamente promissora para a estética
regenerativa (Wu, 2021).
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A Figura 1 ilustra os multiplos mecanismos regulatorios pelos quais os MSC-Exos
atuam na cicatrizacao de feridas, principalmente por meio de miRNAs transportados
pelos exossomos. (A) MSC-Exos promovem a cicatrizagdo de feridas inibindo a
producéo de fatores inflamatorios e genes inflamatorios, além de favorecer a polarizacéo
de macrofagos de M1 para M2, uma transicdo crucial mediada por diversas vias de
miRNAs exossémicos. (B) Eles também estimulam a angiogénese por meio de vias de
miRNA, que atuam sobre células endoteliais venosas do corddo umbilical humano e
celulas endoteliais microvasculares dérmicas humanas, facilitando a formag&o de novos
vasos e, assim, acelerando o processo de regeneracéo tecidual. (C) Por fim, MSC-Exos
aumentam a cicatrizacao de feridas ao induzir efeitos pré-proliferativos, pré-migratorios
e antiapoptdticos afetando diretamente diferentes tipos de células da pele, como
fibroblastos da pele humana (HSFs), células endoteliais (ECs) e queratindcitos (HaCaT),
resultando em um ambiente mais favoravel a regeneracéo e reparo tecidual (Zheng et al.,
2024).
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Além disso, 0s exossomos também promovem a producdo de colageno tipo | e
elastina, enquanto reduzem a expressdo da MMP1, uma enzima que degrada a matriz
extracelular. 1sso demonstra o potencial dos exossomos na restauracdo da elasticidade
da pele e na reducdo da senescéncia celular, posicionando-os como candidatos ideais
para tratamentos de rejuvenescimento (Liu et al., 2021; Zhang et al., 2021).

No entanto, ha desafios a serem superados, como a otimizacdo da entrega dos
exossomos as células-alvo e a necessidade de ensaios clinicos, visto que a maioria dos
estudos tenha sido realizada em nivel pré-clinico, sendo assim, mais pesquisas sao
necessarias para avaliar o potencial terapéutico e os valores clinicos dos exossomos na
estética (Hajialiasgary, Soheilifar e Masoudi-Khoram, 2024).

A prevencao do envelhecimento tem se tornado uma area de grande expansao, e
uma dessas abordagens compreende a prevencdo ou reversao da senescéncia celular.
Uma das estratégias envolve bloquear a liberagdo, pelas células senescentes, de fatores
como interleucinas, quimiocinas, fatores de crescimento e enzimas, que podem
desencadear inflamagdo local e danificar as células vizinhas. Além disso, 0 uso do
plasma rico em plaquetas (PRP) e produtos fluidos derivados de liquido amniético
mostra potencial para modular a regeneragéo tecidual, afastando o tecido do estado de
senescéncia, atuando como uma estratégia transgénica (Xiong et al., 2018; Fukutake et
al., 2019; Dolgin, 2020; Bramwell e Harries, 2021).

O uso de gordura autdloga e células-tronco derivadas de tecido adiposo para
técnicas de rejuvenescimento facial tem mostrado eficacia em restaurar volume e
elasticidade em areas como as cavidades orbitais e a linha temporal. O conceito
emergente de nanofat, uma emulsao rica em células mesenquimais e sem adipdcitos, esta
sendo utilizado para revitalizar a pele, estimular a producdo de colageno e promover a
regeneracdo celular. Esse avanco, aliado as propriedades regenerativas das células de
gordura e do PRP, oferece uma abordagem eficaz e minimamente invasiva para o
rejuvenescimento (Tonnard et al., 2013).

O uso de gordura autdloga e nanofat no rejuvenescimento facial mostra como
abordagens regenerativas estdo avancando rapidamente no campo da dermatologia
estética. O potencial de nanofat em tratamentos personalizados é promissor,
especialmente quando combinado com tecnologias emergentes como nanotecnologia e
CRISPR, que podem permitir intervencdes ainda mais especificas e eficazes.
Combinado com os avancos da terapia génica, o uso dessas técnicas pode melhorar ainda

mais a eficacia do rejuvenescimento facial, proporcionando resultados mais naturais e
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duradouros (Zuk et al., 2001; Cohen et al., 2017; Egro e Coleman, 2020).

Esta revisdo de literatura apresenta algumas limitacGes que devem ser
consideradas ao interpretar os resultados. Uma das principais restricdes é a escassez de
estudos clinicos em humanos. Embora muitos avangos tenham sido relatados em modelos
animais e ensaios pré-clinicos, ainda ha uma falta de dados robustos provenientes de
ensaios clinicos em larga escala com humanos. Isso dificulta a generalizacdo dos
resultados e a previsdo da aplicabilidade das terapias génicas para rejuvenescimento
cutaneo em pacientes.

Outro ponto critico é a barreira intrinseca ao rejuvenescimento celular como
alteracdes epigenéticas e instabilidade genética associada ao envelhecimento. Alteracdes
nos mecanismos geneticos e epigenéticos desempenham um papel importante no
envelhecimento celular e na reducdo da capacidade de regeneracéo dos tecidos (Crowley
et al. 2021). Nos estudos de Gaur et al. (2007) e Bramwell e Harries (2021) sugere que 0
secretoma de células-tronco derivadas de tecido adiposo humano pode influenciar
criticamente os resultados das terapias, tanto negativamente (como no caso da
bleomicina) quanto positivamente (como possivelmente com retinoides), ao impor
interferéncias na homeostase tecidual e no processo regenerativo.

Além disso, as terapias autologas, embora promissoras por sua abordagem
personalizada, enfrentam barreiras relacionadas ao custo elevado e a praticidade limitada.
A condicdo das células-tronco autélogas depende diretamente da saude do doador, o que
representa um risco aumentado de acumulo de danos e mutacdes nas células a medida
que a idade avanca. Para individuos mais velhos, ha a necessidade de otimizar 0s
procedimentos de transferéncia de gordura para melhorar a viabilidade do tecido
transplantado, aumentando a sobrevivéncia do tecido adiposo e a eficacia das terapias
autologas (Tsuji, Rubin, e Marra, 2014; Nowacki et al., 2017).

CONSIDERACOES FINAIS

Este estudo revisou 0s avangos em terapias génicas e seu impacto no
rejuvenescimento cutaneo, destacando como essas inovagOes estdo transformando a
estética. Os resultados indicam que a reprogramacao celular com fatores Yamanaka pode
reverter a senescéncia celular, enquanto os exossomos derivados de células-tronco tém
mostrado potencial para regenerar a pele e reduzir danos causados pela radiagdo UV.
Essas abordagens ndo apenas tratam os sintomas do envelhecimento, mas também suas

causas biologicas, representando uma contribuicdo significativa para a estética. No
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entanto, a translacdo dessas terapias para a pratica clinica ainda requer mais pesquisas e
ensaios clinicos. A colaboracdo entre biomédicos e profissionais da saude é crucial para
avangar nas aplicagdes seguras e eficazes das novas tecnologias no rejuvenescimento da

pele.
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RESUMO: O vitiligo, caracterizado por manchas brancas na pele devido a destrui¢cdo dos melandcitos,
afeta cerca de 0,5 a 2% da populacdo mundial. Dentre os tipos, o vitiligo ndo segmentar é o mais
prevalente, caracterizado por manchas simétricas, em ambos os lados do corpo. Sabendo dos impactos
na qualidade de vida dos pacientes, buscam-se novos tratamentos para minimizar os efeitos negativos no
cotidiano dessas pessoas. Esse artigo trata-se de uma revisdo de integrativa da literatura, com o objetivo
de analisar tratamentos baseados no uso topico de inibidores da via JAK-STAT. Para a pesquisa, foram
utilizados os bancos de dados PubMed, MEDLINE e LILACS, totalizando 21 artigos selecionados, em
inglés e portugués. O vitiligo ndo segmentar tem origem autoimune, sendo a via JAK-STAT um dos
principais mecanismos envolvidos em sua patogénese. Ao ativar a resposta inflamatoria, essa via
desencadeia um ataque imunolégico aos melandcitos, levando & sua destruicéo e a consequente perda de
pigmentacdo da pele. Nesse sentido, inibidores desse mecanismo, como Ruxolitinibe e Tofacitinibe,
aplicados topicamente, ttm demonstrado eficacia em promover a repigmentacdo. Estudos clinicos
indicam que o creme de Ruxolitinibe pode levar a repigmentacdo de até 50% das areas afetadas do rosto
em 24 semanas. Além disso, outro tipo de tratamento baseia-se na combinacdo de Tofacitinibe tépico
com fototerapia NB-UVB, potencializado os resultados da utilizagdo quando comparada ao uso da
fototerapia isolada. Esses achados posicionam esses farmacos como um tratamento promissor,
oferecendo uma nova alternativa para o tratamento do vitiligo ndo segmentar.

Palavras-chave: Creme para a Pele; Fatores de Transcricdo STAT; Inibidores de JAK; Janus Quianase;
Vitiligo.

ABSTRACT: Vitiligo, characterized by white patches on the skin due to the destruction of melanocytes,
affects approximately 0,5 to 2% of the world's population. Among the types, non-segmental vitiligo is
the most prevalent, characterized by symmetrical patches on both sides of the body. Given the impact on
patients' quality of life, new treatments are being sought to minimize the negative effects on these
individuals' daily lives. This article is an integrative literature review aimed at analyzing treatments based
on the topical use of JAK-STAT pathway inhibitors. For the research, the PubMed, MEDLINE, and
LILACS databases were used, totaling 21 selected articles in English and Portuguese. Non-segmental
vitiligo has an autoimmune origin, with the JAK-STAT pathway being one of the main mechanisms
involved in its pathogenesis. By activating the inflammatory response, this pathway triggers an immune
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attack on melanocytes, leading to their destruction and consequent loss of skin pigmentation. In this
sense, inhibitors of this mechanism, such as Ruxolitinib and Tofacitinib, when applied topically, have
demonstrated efficacy in promoting repigmentation. Clinical studies indicate that Ruxolitinib cream can
lead to repigmentation of up to 50% of affected facial areas within 24 weeks. Additionally, another type
of treatment is based on the combination of topical Tofacitinib with NB-UVB phototherapy, potentiating
the results of use when compared to the use of phototherapy alone. These findings position these drugs
as a promising treatment, offering new hope for the treatment of non-segmental vitiligo.

Keywords: Skin Cream; STAT Transcription Factors; JAK Inhibitors; JAK Kinases; Vitiligo.

INTRODUCAO

O vitiligo é uma condicao caracterizada pela despigmentacédo da pele, resultando
em manchas brancas decorrentes da destruicdo dos melandcitos (células produtoras de
melanina). Segundo dados epidemioldgicos, a prevaléncia do vitiligo, de forma global, é
de, aproximadamente, 0,5 a 2% da populacdo (Bergqvist; Ezzedine, 2020). Ademais,
pesquisas demonstram que individuos acometidos por essa condicdo experimentam uma
diminuicdo significativa na qualidade de vida, abrangendo aspectos psicossociais e
profissionais (Bibeau et al., 2023).

Clinicamente, sua manifestacdo se da por méaculas acromicas bem delimitadas,
com auséncia de melandcitos na histopatologia. Além disso, pode-se classificar essa
condicdo em duas formas principais: segmentar (unilateral) e ndo segmentar (bilateral).
Entretanto, a ndo segmentar apresenta maior taxa de incidéncia, representando cerca de
85 a 90% dos casos em geral, tendo como principal caracteristica manchas simétricas, em
ambos os lados do corpo, que podem aumentar de tamanho ao longo do tempo
(Speeckaert et al., 2020).

Dentre as terapias utilizadas para o tratamento do vitiligo bilateral, destacam-se a
fototerapia, imunossupressores, inibidores de calcineurina, utilizagio de corticoesteroides
ou, até mesmo, despigmentacdo da pele. Embora eficazes em alguns casos,
frequentemente ndo conseguem interromper completamente o processo autoimune, pois
a regeneracdo dos melandcitos pode ser desafiada pela persisténcia de células T
autorreativas, que continuam a atacar e destruir essas células (Frisoli; Essien; Harris,
2020).

Destarte, considerando o impacto negativo dessa condi¢do na qualidade de vida
dos pacientes e as limitacdes dos tratamentos convencionais, este estudo busca avaliar
dados acerca da eficacia e seguranca dos inibidores topicos da via JAK-STAT, uma nova

classe terapéutica, para o tratamento do vitiligo ndo segmentar. A pesquisa acompanhara
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a evolucdo clinica dos pacientes em ensaios clinicos randomizados e controlados,

identificando possiveis beneficios e efeitos adversos dessa terapia.

MATERIAIS E METODOS

Trata-se de um artigo de revisdo integrativa da literatura, o qual discorre acerca
da utilizacdo topica de farmacos inibidores da via JAK-STAT no combate ao vitiligo ndo
segmentar. Para essa pesquisa foram incluidos artigos de revisao sistematica, bem como
estudos clinicos randomizados e controlados, publicados entre 2018 e 2024. As bases de
dados utilizadas foram PubMed, LILACS e MEDLINE, com utilizagdo dos descritores
em inglés: Vitiligo (Vitiligo), JAK inhibitors (Inibidores de JAK), JAK Kinases (Janus
Quinase), STAT Transcription Factors (Fatores de Transcricdo STAT) e Skin Cream
(Creme para Pele), separados pelo operador booleano AND (e). Dos estudos encontrados,
foram selecionados 13 na base de dados Pubmed, 4 na MEDLINE e 3 na LILACS,

disponiveis na integra em portugués ou inglés, totalizando 20.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Apesar de ndo ser uma doenga que comprometa a saude fisica de forma direta, o
vitiligo ndo segmentar exerce um impacto considerdvel na qualidade de vida dos
individuos afetados. Estudos demonstram que a condi¢do acarreta uma deterioracao
significativa no bem-estar geral, afetando os pacientes de forma moderada a grave, tanto
em aspectos emocionais como sociais (Picardo et al., 2022).

Em uma pesquisa com 325 pacientes com vitiligo, os resultados indicaram uma
grande demanda por novas op¢oes terapéuticas, com 94% dos participantes defendendo
a necessidade de tratamentos mais eficazes. Além disso, 86% demonstraram interesse em
participar de estudos clinicos para testar novas terapias. A insatisfagdo com os tratamentos
atuais é evidente, com 49% dos pacientes relatando ineficacia e 50% expressando
insatisfacdo geral (Narayan et al., 2021).

A etiologia do vitiligo ndo segmentar ndo é completamente compreendida, mas
pesquisas recentes demonstram que, embora multifatorial, a principal causa esta atrelada
ao sistema imunologico. Nesse sentido, a fisiopatologia dessa condicdo envolve a
infiltracdo de linfécitos T CD8+ ativados, com especificidade para antigenos de

melandcitos, ocasionando a destruicdo das células produtoras de melanina (Lyu; Sun,
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2022).

Estudos demonstram que os melandcitos de pessoas com vitiligo sdo mais
sensiveis aos radicais livre e outras espécies reativas de oxigénio. Portanto, quando em
estresse oxidativo, esse tipo celular sofre muitas lesbes, levando a uma resposta
inflamatoria. (Migayron; Boniface; Seneschal, 2020). Por consequéncia, 0s melandcitos
aumentam a producdo da proteina de choque térmico 70 (HSP70) como mecanismo de
defesa da célula (Ochoa-Ramirez et al., 2022).

Desse modo, a HSP70 pode ser interpretada pelo sistema imune como um sinal de
alerta, potencializando reagfes autoimunes, através de expressdes das citocinas interferon
vy (IFNy) e interleucina 15 (IL-15). O IFNy induz a produ¢do de quimiocinas CXCL9 e
CXCL10, as quais atuam como sinal quimico para atrair células T CD8+ para o local da
lesdo (Wang et al., 2022). Enquanto isso, a IL-15 é produzida pelos queratindcitos e atua
na geragdo e manutencdo de linfdcitos T de memoria, os quais induzem a persisténcia da
pele despigmentada. Ao mesmo tempo, a sinalizacdo celular, mediada por Janus Quinase
(JAK) 1 e 2, amplifica essa resposta inflamatoria, perpetuando o ciclo de destrui¢cdo dos

melandcitos (Figura 1) (Marchioro et al., 2022).

Figura 1 — Fisiopatologia do Vitiligo
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Fonte: Adaptado de Lyu e Sun (2022).

Avia JAK-STAT é como um sistema de mensagens dentro das células. Ela recebe
sinais do exterior e, em resposta, ativa ou desativa genes especificos, controlando diversas
funcdes celulares, desde a diviséo celular até a resposta a infeccdes. Quando moléculas
sinalizadoras se ligam a receptores na superficie celular, as enzimas JAK sao ativadas,
fosforilando proteinas especificas (Howell; Kuo; Smith, 2019).

Esse processo desencadeia uma série de eventos que culminam na ativacédo de
fatores de transcricdo, os quais se deslocam para o nucleo celular, regulando a expressdo
génica. Desse modo, no vitiligo, a via JAK-STAT é um elemento fundamental para a
persisténcia da condicdo, visto que ela potencializa e amplifica os efeitos da resposta
inflamatoria contra os melandcitos, levando a destruicdo progressiva dessas células e a
despigmentacéo da pele (Muller, 2019).

Dessa maneira, a compreensdo dos processos moleculares subjacentes ao vitiligo,
em particular o papel central da via JAK-STAT, abriu novas abordagens para o tratamento
da condicdo. A identificacdo dessa via como um alvo terapéutico levou ao
desenvolvimento de farmacos com o objetivo de inibi-la. Assim, a versatilidade desse
principio ativo aliada a sua capacidade de modular a resposta inflamatoria e estimular a
repigmentacédo da pele, posiciona-o como uma terapia promissora (Shalabi et al, 2022).

Dentre os medicamentos pertencentes a essa classe terapéutica destacam-se
Baricitinibe, Ritlecitinibe, Abrocitinibe, Upadacitinibe, Delgocitinibe, Tofacitinibe e
Ruxolitinibe. Sendo, os dois ultimos, mais recomendados para tratamento do vitiligo ndo
segmentar, haja vista a possibilidade de aplicacdo oral ou topica (Miot et al., 2023).

Um estudo em modelo animal, utilizando o Ruxolitinibe, investigou as vias de
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administracdo para entender a concentracdo e funcionalidade de cada. Para isso, porcos
foram separados em 2 grupos. O primeiro recebeu o farmaco de forma oral, com
concentracdo de 40mg/kg, duas vezes ao dia. O segundo grupo foi medicado por via
topica, por meio de creme, a 1,5%, duas vezes ao dia (Persaud et al., 2020).

Ao final da pesquisa, os resultados demonstraram que a aplicacdo topica
proporcionou concentracdo mais alta de Ruxolitinibe na derme e menor exposicao
sistémica, quando comparada a via oral. Desse modo, sugerindo que administragdo topica
possui mais vantagens quanto a sua utilizacdo, pois a funcionalidade do medicamento
esta atrelada aos niveis de concentragdo (Kang, 2024).

Em humanos, Rosmarim et al. (2020) avaliaram a aplicacdo de Ruxolitinibe em
pacientes com vitiligo, durante 52 semanas. Os principais resultados mostraram que o
creme de ruxolitinibe, especialmente na dosagem de 1.5% (uma ou duas vezes por dia),
foi eficaz em promover a repigmentacdo em comparagao com o grupo controle. Apds 24
semanas, entre 45-50% dos pacientes tratados com Ruxolitinibe alcancaram pelo menos
50% de repigmentacdo nas areas afetadas do rosto (indice F-VASI50), em contraste com
apenas 3% no grupo placebo. Os efeitos adversos mais prevalentes foram acne, prurido e
nasofaringite.

Nesse sentido, a Agéncia Europeia de Medicamentos concluiu que os beneficios
do uso de Ruxolitinibe superam os riscos, demonstrando eficacia para o tratamento do
vitiligo. Na Unido Europeia, a comercializagdo desse medicamento, em forma de creme,
é permitida para aqueles que se encaixam nos critérios de utilizagdo do produto, sob
acompanhamento de profissionais de satde (European Medicines Agency, 2023).

O uso topico de Tofacitinibe foi estudado por Mckesey e Pandya (2019) para
avaliar a eficacia e a seguranca do tratamento combinado com fototerapia Narrow Band
UVB (NB-UVB). Foi um estudo piloto com um pequeno grupo de pacientes, com 0
objetivo de fornecer dados iniciais sobre a resposta ao tratamento combinado. Os
pacientes receberam tratamento com o creme de Tofacitinibe a 2%, duas vezes ao dia,
junto a 3 sessdes semanais de NB-UVB.

A avaliacdo da repigmentacdo em todos os participantes do estudo revelou
resultados positivos, classificados como bons a excelentes. Os dados indicam que a
associacdo do Tofacitinibe a terapia com NB-UVB potencializa significativamente a
repigmentacdo cutanea. Esse efeito pode ser explicado pelos diferentes mecanismos de
acao de ambas as terapias: o Tofacitinibe atua inibindo a resposta inflamatdria, enquanto
a NB-UVB estimula a renovagéo e ativagdo dos melandcitos (KIM et al., 2018).
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CONSIDERACOES FINAIS

Portanto, tendo em visto o impacto negativo do vitiligo ndo segmentar na
qualidade de vida dos pacientes e insatisfagdo com os tratamentos convencionais, novas
abordagens terapéuticas séo estudadas como alternativa para o tratamento dessa condicéo.
Os resultados obtidos com o uso topico de inibidores da JAK-STAT, como o Ruxolitinibe
e o Tofacitinibe, sdo promissores e indicam um novo tipo de tratamento.

Ao modular a via JAK-STAT, esses farmacos interferem nos mecanismos
imunoldgicos que levam a despigmentacdo cutanea. A aplicacdo tdpica permite uma
concentracdo mais elevada do farmaco na lesdo, otimizando sua eficacia. Além disso, a
associacdo com a fototerapia NB-UVB pode acelerar e potencializar o processo de

repigmentacao.
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