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RESUMO

INTRODUGAO: a alopécia androgenetica impacta psicologicamente os pacientes acometidos. A alopécia
androgenetica ¢ uma condi¢io andréogeno-dependente caracterizada pela miniaturiza¢io dos foliculos,
com encurtamento da fase anigena e aumento da fase telégena. A busca cada vez maior por terapias
capilares para melhorar esse quadro leva a necessidade de métodos robustos para comparar a eficicia de
tratamentos, como as fotografias padronizadas e a avaliagio clinica.

OBJETIVO: neste estudo, avaliou-se comparativamente a eficicia da intradermoterapia associada ou nio
a microagulhamento e aplica¢io de solugio tdpica estéril cujos componentes ativos sio Octapeptide-2,
Copper tripeptide-1, Chondrus crispus extract e Silanediol salicylate.

METODOS: fotografias padronizadas e achados clinicos dos pacientes de cada grupo experimental foram
comparados de forma cega e pareados por avaliadores dermatologistas, com atribuicio de escores refe-
rentes a melhora do quadro de perda capilar.

RESULTADOS: 0 grupo tratado com a associagio terapéutica obteve resultados melhores em relagio aquele
tratado somente com intradermoterapia (controle), com 70% dos pacientes apresentando escores de me-
lhora contra 54%. Houve diferenca estatisticamente significativa entre os grupos de tratamento.
CONCLUSAO: a associagdo terapéutica entre intradermoterapia e microagulhamento com aplicagio de
solucdo topica foi significativamente mais eficaz na melhora da perda capilar masculina comparada ao
controle.

Palavras-chave: Alopecia; Fotografia; Preparacdes para cabelo

ABSTRACT

INTRODUCTION: Hair loss impacts patients psychologically. Androgenetic alopecia is an androgen-dependent condi-
tion characterized by hair follicles miniaturization, shortened anagen phase, and prolonged telogen phase. The increa-
sing search for hair therapies to improve this condition leads to the need for robust methods to compare the effectiveness
of treatments, such as standardized photographs and clinical evaluation.

OBJeCcTIVE: This study comparatively assessed the efficacy of intradermotherapy associated or not with microneedling
and application of sterile topical solution whose active components are Octapeptide-2, Copper tripeptide-1, Chondrus
crispus extract, and Silanediol salicylate.

METHODS: Standardized photographs and patients’ clinical findings were compared per experimental group in a blind
and paired manner by dermatologists, with attribution of scores referring to hair loss improvement.

Resuvrrs: The group treated with the therapeutic association obtained better results than the group treated with
intradermotherapy alone (control), with 70% of patients showing improvement scores against 54%. There was a
statistically significant difference between the treatment groups.

ConcLusIoN: The therapeutic association of intradermotherapy with microneedling followed by topic treatment was
significantly more effective in improving male hair loss compared to control.

Keywords: Alopecia; Photography; Hair preparations
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INTRODUCAO E OBJETIVO

A alopécia androgenetica ¢ uma condi¢do que impacta psi-
cologica e emocionalmente os pacientes acometidos, afetando a
autoestima, a autoconfianca e a percep¢io da imagem de cada
individuo e exercendo influéncia significativa em sua qualidade
de vida.

Nos homens, a alopecia androgenética (alopécia androge-
netica) e o eflivio telégeno estdo entre as causas mais comuns de
perda capilar. A alopecia androgenética ¢ uma condi¢do andro-
geno-dependente caracterizada pela miniaturizagio dos folicu-
los, com um encurtamento da fase anigena e um aumento da
fase telégena no ciclo de desenvolvimento capilar.'

Existe uma busca cada vez maior da inddstria farmacéuti-
ca pelo desenvolvimento de novas terapias capilares para tratar os
pacientes acometidos com perda capilar, o que torna necessarias
pesquisas e metodologias para comparar essas terapias de modo a
oferecer maior eficicia no tratamento para os pacientes.

Diversos métodos podem ser utilizados para diagnosticar
anormalidades do ciclo de crescimento capilar bem como para
avaliar a eficicia de tratamentos. Dentre estes, podemos destacar
a avaliacio clinica dermatoldgica em consultério e a foto pa-
dronizada.*

A foto padronizada corresponde a captura de imagens
dos pacientes, em condi¢des controladas e padronizadas, e sua
posterior comparagio antes e apds tratamento para verificagio
da melhora no crescimento capilar.’

Nessa pesquisa, foram comparados fotos padronizadas e
dados de prontuarios de 20 pacientes do sexo masculino acome-
tidos com calvicie avancada, atendidos em uma clinica particular
de restauracio capilar dermatologica em Sio Paulo, Brasil, para
determinar qual tratamento apresentou-se mais eficaz. Destes,
metade foi tratada com intradermoterapia e a outra metade re-
cebeu a intradermoterapia associada a microagulhamento e apli-
cacio de solucdo topica estéril, cujos componentes ativos sio
Octapeptide-2, Copper tripeptide-1, Chondrus crispus extract
e Silanediol salicylate.

METODOS

Tipo de estudo: foi realizado estudo unicéntrico retros-
pectivo comparativo entre dois grupos de pacientes submetidos
a diferentes protocolos de tratamento para perda capilar. Os mé-
dicos dermatologistas avaliadores receberam as informacdes para
avaliacio dos pacientes de cada grupo de forma cega, de modo
a evitar qualquer viés.

Procedimentos de selecio dos pacientes e avaliadores:

Foram selecionados prontuarios e fotos padronizadas de
20 pacientes do sexo masculino, acometidos com calvicie avan-
cada, que foram previamente atendidos em uma clinica parti-
cular de restauragio capilar dermatolégica em Sio Paulo, Brasil.

Dentre os 20 participantes selecionados, foram escolhi-
dos prontuarios de 10 pacientes que receberam tratamento de
intradermoterapia (trés sessdes) e de outros 10 pacientes que re-
ceberam tratamento de intradermoterapia (trés sessdes) associada

a microagulhamento e aplicacio de solucdo tdpica estéril, cujos
componentes ativos sio Octapeptide-2, Copper tripeptide-1,
Chondrus crispus extract e Silanediol salicylate. O tempo de
tratamento para cada paciente foi de cinco meses a contar entre
a primeira e a Gltima sessdo, sendo as sessoes distribuidas como
se segue:

e Sessio 1:realizada na data da cirurgia do paciente;

o Sessdo 2: realizada de dois a trés meses apds a cirurgia;

e Sessdo 3:realizada de quatro a cinco meses apos a cirurgia.

Os critérios de inclusio adotados para selecdo dos parti-
cipantes foram: (1) pacientes do sexo masculino que foram aten-
didos na clinica; (2) pacientes com grau de calvicie avancada, ou
seja, com alopecia androgenética padrio Hamilton-Norwood de
grau 5 ou superior, com comprometimento no vértex, em que
a area doadora para o transplante capilar nio foi suficiente para
o tratamento na regido; (3) pacientes sem comorbidades existen-
tes; (4) pacientes que ndo realizaram tratamento prévio de drug
delivery no local hia no minimo trés meses antes do transplante
capilar; (5) pacientes que foram tratados na clinica com um dos
seguintes tratamentos: intradermoterapia ou intradermoterapia
associada a microagulhamento e aplicagio de ampola contendo
solugio topica estéril cujos componentes ativos sio Octapepti-
de-2, Copper tripeptide-1, Chondrus crispus extract e Silane-
diol salicylate.

Os critérios de exclusio adotados foram: (1) pacientes do
sexo feminino; (2) pacientes com alopecia androgenética padrio
Hamilton-Norwood com grau inferior a 5; (3) pacientes que
haviam realizado tratamento prévio de drug delivery no local
ha menos de trés meses; (4) pacientes com eflavio teldégeno por
outras causas, avaliados em consulta inicial por meio de exames
clinicos (zinco, cobre, ferritina, proteinas totais e fracdes, T3, T4,
TSH, dosagem de vitamina B12, testosterona livre e total, FAN
- Hep2, TR AB, fator reumatoide).

Foram selecionados cinco avaliadores médicos dermato-
logistas para realizar a avaliagdo cega dos prontuarios e das fotos
padronizadas dos pacientes de cada grupo experimental. Para se-
lecio dos avaliadores, os critérios de inclusio foram:

(1) médicos dermatologistas membros da Sociedade Bra-
sileira de Dermatologia; e (2) possuir conhecimentos de tricolo-
gia e avaliacdo de perda capilar. Os critérios de exclusio foram:
(1) médicos de outras especialidades e/ou nio membros da So-
ciedade Brasileira de Dermatologia; (2) profissionais nio treina-
dos e nio aptos para avaliacio de perda capilar; e (3) pesquisador
principal do estudo.

PROCEDIMENTOS

Foram selecionados os prontuarios e fotos padronizadas
dos 20 pacientes do sexo masculino acometidos com calvicie
avangada antes e ap6s tratamento capilar, do banco de dados da
Instituicdo de Pesquisa, para verificacdo dos achados clinicos e
posterior compara¢io. As fotos padronizadas foram obtidas con-
forme exemplo da Figura 1.
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Consulta inicial

Dentre os 20 pacientes, 10 haviam sido submetidos ao
tratamento por intradermoterapia (grupo 1) e os outros 10, in-
tradermoterapia associada a microagulhamento e aplicacio de
solucio topica estéril cujos componentes ativos sio Octapepti-
de-2, Copper tripeptide-1, Chondrus crispus extract e Silane-
diol salicylate (grupo 2). O detalhamento dos procedimentos de
tratamento consta a seguir:

e Grupo 1:a cada sessdo, foi administrada somente intra-

dermoterapia.

e Grupo 2: a cada sessio, foi administrada inicialmente
a intradermoterapia, seguida por microagulhamento utilizando
roller com profundidade de agulha de 1,5mm e endpoint orva-
lho sangrante. O microagulhamento teve como objetivo a aber-
tura de microcanais na pele para permitir a atuacio do produto
investigacional. Apés o microagulhamento, foi aplicado 1mL da
solu¢io topica estéril composta por Octapeptide-2, Copper tri-
peptide-1, Chondrus crispus extract e Silanediol salicylate na
regido experimental. A solucio topica foi aplicada utilizando-se
uma seringa descartavel por gotejamento sobre a regiio, seguida
de massagem suave. Apds a aplicagio, os pacientes foram devi-
damente orientados a manter o ativo em contato com a pele
durante quatro a seis horas.

Apbs selecio dos pacientes, os dados compilados foram
submetidos a avaliagdio comparativa antes e apds tratamento por
cinco avaliadores médicos dermatologistas, para atribuicio de
escores referentes a percepgio de melhora do quadro de perda
capilar.

Para tanto, os avaliadores receberam de forma cega e em
ordem aleatéria as imagens dos 20 pacientes antes e apds tra-
tamento, de modo pareado, e atribuiram uma nota referente a

FIGURE 1:
Imagem de foto
padronizada dos
pacientes

Apo0s tratamento

melhora do quadro de perda capilar como se segue:

-3 = muita piora no quadro; -2 = piora no quadro; -1 =
pouca piora no quadro; 0 = nio houve diferenca apds tratamen-
to; 1 = pouca melhora no quadro; 2 = melhora no quadro; 3 =
muita melhora no quadro.

Forma de avaliagio dos resultados:

Os escores dos pacientes de cada grupo foram submeti-
dos a analise de frequéncia para determina¢io do percentual de
notas indicativas de melhora ou nio melhora do quadro por tra-
tamento. Com base nas frequéncias, verificou-se qual dos trata-
mentos apresentou maior quantidade de pacientes com melhora
significativa.

Além disso, os escores da escala de 7 pontos foram com-
parados por teste-T de Student para verificar se houve diferenca
estatisticamente significativa entre os grupos de tratamento.

RESULTADOS

Os dados referentes a todos os pacientes de cada grupo
foram avaliados pelos dermatologistas selecionados (avaliadores),
e os escores foram imputados a cada par de imagens (antes e
depois do tratamento) conforme tabela 1.

Com base nos escores, foram calculadas as frequéncias das
notas indicativas de piora do quadro apds tratamento (de -3 a -1,
ou seja, escores negativos), das notas indicativas de nio alteracio
do quadro com o tratamento (escore zero) e das notas indicativas
de melhora do quadro com o tratamento (de 1 a 3, ou seja, esco-
res positivos). A relagio das frequéncias por grupo de tratamento
consta no grafico da figura 2.

Como se pode observar, somente o grupo controle apre-
sentou notas de piora do quadro. Além disso, o grupo tratado
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TABLELA 1: Escores atribuidos pelos avaliadores as fotos padronizadas e aos achados clinicos dos pacientes

de cada grupo experimental

Paciente Grupo Escores de melhora na perda capilar
Avaliador 1 Avaliador 2 Avaliador 3 Avaliador 4 Avaliador 5

ESJ. 2 3 2 2 3
I.C.M. 2 3 2 2 1 2
R.M.C. 2 1 2 2 2 2
D.C.S.C. 2 2 2 0 1 1
K.A. 2 0 0 1 0 0
EM.R. 2 1 0 0 0 0
R.R.T. 2 0 0 0 0 0
G.L.M.E 2 1 1 0 1 1
R.M. 2 2 1 1 2 2
ER.G 2 1 3 1 1 2
D.R.M. 1 0 0 -1 0 0
A.GV. 1 2 1 2 2
H.W.S.C. 1 2 2 0 1 2
LLA.S]. 1 -1 0 -1 0 -1
T.G.E 1 0 0 -2 -1 -1
K.C.B. 1 1 1 2 1 0
R.M.S. 1 0 -1 -2 -1 0
PSM.S.E 1 2 2 2 3
C.H.M.C. 1 2 1
N.M. 1 2 0 1 2 2
Legenda:

Grupo 1 = pacientes submetidos a intradermoterapia (controle)

Grupo 2 = pacientes submetidos a terapia associada de intradermoterapia, microagulhamento e solugdo tépica estéril, cujos componentes ativos sao Octapeptide-2, Copper tripep-

tide-1, Chondrus crispus extract e Silanediol salicylate (produto investigacional)

(grupo 2) apresentou maior percentual de pacientes com me-
lhora do quadro (70%) quando comparado ao grupo 1 (54%).

Apbs comparagio estatistica dos escores entre os grupos
de tratamento por teste-T de Student para amostras indepen-
dentes, constatou-se que houve diferenga estatisticamente sig-
nificativa entre os tratamentos em relagdo aos escores obtidos
(p=0,017), comprovando maior eficicia significativa do trata-
mento por terapia associada de intradermoterapia, microagulha-
mento e ampola (grupo 2) quando comparado a intradermote-
rapia isolada (grupo 1).

DISCUSSAO

Diversas op¢des terapéuticas estio a disposicio dos mé-
dicos para o manejo de desordens associadas a perda capilar. O
presente produto investigacional difere de outras terapias, pois
contém em sua composi¢io peptideos biomiméticos (também
chamados de peptideos bioativos) como o Copper tripeptide-1
e o Octapeptide-2, os quais atuam mimetizando a estrutura e/

ou atividade de fatores de crescimento, com melhor estabilida-
de, maior especificidade e menor custo do que os fatores de
crescimento propriamente ditos.’” Esses ativos interagem com
as células da papila dérmica e do bulge capilar, ativando a fase
proliferativa do fio.°

O Copper tripeptide-1 estimula as células-tronco no fo-
liculo capilar levando ao aumento no seu tamanho, além de es-
timular metaloproteinases e angiogénese.*® Ja o Octapeptide-2
¢ um peptideo biomimético da timosina-b4 — um estimulador
de crescimento capilar. Ele estimula o crescimento capilar pelo
aumento da angiogénese e pela promog¢io da migragio de célu-
las-tronco, e sua progénie imediata para a base do foliculo, dife-
renciacio e remodelacio da matriz extracelular.®®

Além dos peptideos biomiméticos, a ampola utiliza-
da possui em sua composi¢io o extrato de Chondrus crispus.
Chondrus crispus ¢ uma espécie de alga marinha vermelha, cujo
extrato ¢ rico em compostos bioativos, como proteinas, pepti-
deos, aminoacidos, lipidios, polifenois e polissacarideos. Entre os
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componentes predominantes, temos flavonoides, fenois e tani-
nos. Esse extrato apresenta propriedades antioxidantes, antirradi-
cais livres e anti-inflamatérias, contribuindo para a melhora do
quadro de alopecia.’

O microagulhamento é uma técnica minimamente inva-
siva e promissora que envolve o uso de agulhas finas promoven-
do micropungdes na pele ou no couro cabeludo. Ela ¢ utilizada
em diversos tipos de tratamentos, inclusive em pacientes com
alopecia androgenética, podendo ser associada a outras terapias,
tais como minoxidil topico.'*"

As microlesdes promovidas pelo microagulhamento fa-
zem com que as plaquetas e neutr6filos liberem fatores de cresci-
mento, os quais, por sua vez, estimulam o reparo e o crescimento
de estruturas da pele. Além disso, estimulam a vasodilatagio e a
migragdo de queratindcitos e fibroblastos para cicatrizar as mi-
crolesdes. '

Nos pacientes com alopecia androgenética, o microagu-
lhamento ativa a revascularizagio da pele, podendo estimular o
crescimento capilar pelo aumento da nutricdo dos foliculos.'
Segundo Fertig e colaboradores, o microagulhamento aumenta
o crescimento capilar em pacientes acometidos com alopecia an-
drogenética pela liberagio de fator de crescimento derivado de
plaquetas, fator de crescimento epidérmico e ativagdo do bulge
capilar, desencadeados pela resposta de cicatrizacio das micro-
puncdes. Além disso, ha um aumento da expressio de proteinas
Wnt, as quais estimulam as células-tronco das papilas dérmicas e
o crescimento."'

A associagio entre microagulhamento e tratamento to-
pico por minoxidil foi comprovadamente superior 3 monote-
rapia com minoxidil e 3 monoterapia com microagulhamento,
mostrando que ¢ uma ferramenta interessante na potencializagio

10-12

da eficicia terapéutica.'™'* A associa¢io eficaz entre microagu-

(produto investigacional)

lhamento e componente ativo tépico também se mostrou ver-
dadeira no presente estudo, em que se obteve melhor resultado
na terapia combinada de intradermoterapia, microagulhamento
com aplicacido de solu¢io topica contendo principios ativos para
crescimento capilar em comparac¢io a intradermoterapia isola-
da. No entanto, entendemos que, em pesquisas futuras, seria de
grande relevancia a compara¢do com um outro grupo controle
associando a intradermoterapia e o microagulhamento, de modo
a verificar a real relevancia da solu¢io ativa topica.

A associacdo terapéutica estudada apresentou resultados
estatisticamente significativos na populagdo masculina avaliada,
tornando relevante a avaliacgdio do comportamento desse proto-
colo em pacientes do sexo feminino e/ou acometidos por outros
quadros de perda capilar em pesquisas futuras.

CONCLUSAO

Ao compararem-se os achados clinicos e as fotos padro-
nizadas de ambos os grupos de tratamento pode-se constatar
que houve diferenca estatisticamente significativa entre os trata-
mentos em relacio aos escores obtidos (p=0,017), comprovan-
do maior eficicia do tratamento por terapia associada de in-
tradermoterapia, microagulhamento e soluc¢io topica contendo
os ativos Octapeptide-2, Copper tripeptide-1, Chondrus crispus
extract e Silanediol salicylate (grupo 2) quando comparado a in-
tradermoterapia isolada (grupo 1). Na terapia associada, nenhum
dos pacientes avaliados apresentou agravamento do quadro de
calvicie no decorrer do periodo de tratamento, e 70% destes
apresentaram melhora visivel de perda capilar, o que correspon-
de a um resultado bastante expressivo.

Em pesquisas futuras, é relevante a comparagio entre o
microagulhamento isolado e o microagulhamento associado a
substancia ativa tdpica, de modo a quantificar sua real influéncia
na melhora da alopecia androgenética. @
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