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Introdugao

A acne é uma fisiopatologia de causa multifatorial de manifestagdo clinica classificada em nao
inflamatéria (presenca apenas de comeddes — figura 1A), e inflamatéria (presenca de comeddes, papulas
e cisto- figura 1B) [1].No quadro de acne, o foliculo pilossebaceo apresenta uma hiperprodugéo de sebo
glandular e aumento da colonizagao de Propionibacterium acnes, hiperqueratinizagéo folicular e liberagao
de mediadores de inflamacgao no foliculo e derme adjacente. A P. Acnes faz parte da microbiota normal
da pele, porém o aumento da proliferagao pode aumentar se houver hiperprodugao de sebo pela glandula
sebdcea, contribuindo para o surgimento da acne [1].

A adolescéncia é um periodo de muitas modificagdes hormonais e psicoldgicas. Quando a acne surge,
dependendo do grau de manifestagao favorece quadros de depressao e fobia social. Por ocorrer de forma

freqliente em jovens e adolescentes, podemos caracterizar como um desequilibrio fisioldgico [2].

Figura TA

Figura 1B

1A - manifestagoes clinicas da
acne

Os tratamentos para acne tém como objetivo
controlar a hiperceratose, diminuir a producao de
sebo e a populagéo bacteriana, além de diminuir
processo inflamatério. Os principais tratamentos
para acne estao divididos em dois grupos: tépicos
e sistémicos, sendo a indicagao do tratamento
topico para acne leve ou moderada ou como
adjuvante de terapia sistémica em formas mais
graves e a indicagdao do tratamento sistémico é
feita em casos mais graves da acne [3].

Waitzberg et al. [4] definiu como disbiose o estado
no qual as bactérias ou seus elementos antigénicos
da microbiota intestinal produzem efeitos danosos
ao individuo tendo como conseqiiéncia a alteragao
na composigdo ou quantidade do microbioma
intestinal, alteragdo na atividade metabdlica
das bactérias e alteragdo na sua distribuicdo

1B - ndo inflamataria (grau I);
inflamatoria (grau II)

no TGl (trato gastro intestinal), caracterizando
um desequilibrio entre os pré e probidticos e a
exposicao a fatores de risco.

Um probiético é definido como suplemento
alimentar a base de microorganismos Vivos
que afetam beneficamente o animal hospedeiro
promovendo um balango de sua microbiota
intestinal. Isto é, administrar microrganismos em
quantidade adequada confere beneficios a saude
do hospedeiro [5].

Dolinsky [6], relatou que a quantidade de probidticos
desejada nos bioprodutos é de 10°a 10" UFC/100
g do produto, essa quantidade é suficiente para
manter a concentragao fisiologicamente ativa
in vivo intestinal na quantidade de 10°a 10’
UFC(Unidades Formadoras de Col6nia).



V'é

0
=
<
=
3
o

HERRERA, R.F.A. e MOTA, L.R. - REVISTA CIENTITICA DE ESTETICA E COSMETOLOGIA - V1 - N2

Os prebidticos sao substancias alimentares
(polissacarideos ndo amido e oligossacarideos
que sao mal digeridos pela enzima humana que
ao fermentar resulta em mudancas especificas
na composicdo e / ou atividade da microbiota
gastrointestinal, conferindo assim beneficio na
saude do hospedeiro [7].

Muitos estudos estdo concentrando apenas
o interesse no microbioma do intestino, mas
recentemente outros microbiomas vem sendo
estudados, inclusive o da pele e com isso novos
produtos prebidticos e probidticos surgem para o
tratamento da pele [8].

A diversidade do microbioma da pele é semelhante
a do intestino e estudos recentes sugerem que ela
podeserinfluenciadapelointestino,sendoassim,os
probioticos ingeridos podem mudar a microbioma
em locais diferentes do trato gastrointestinal [9].

O microbioma recebe grande influéncia pela forma
de como nascemos. Criangas nascidas de parto
normal, ao nascer e passar pelo canal vaginal da
mae sdo inoculados com Lactobacillus, enquanto
no parto cesariana o contato sera primeiramente
com a pele da mée e em seguida com micrébios
da sala de cirurgia. A microbiota do individuo é
formada pelo ambiente e depois por pessoas que
cuidam da crianga [10]. Sabonetes, fragrancias
e cuidados pessoais podem alterar a microbiota
da pele, produtos que contém conservantes e
produtos sintéticos podem alterar o ph e também
a microbiota. Os cosméticos sao exemplos de
produtos que alteram a microbiota da pele [11].
Pesquisas recentes demonstram que o uso do
probiotico oferece efeitos localizados no intestino
devido a alteragao do pH local, efeitos sistémicos
pela reducao de pressao arterial, diminuicdao dos
niveis de colesterol, melhora na absorg¢ao de alguns
nutrientes, alivio nos sintomas de intolerancia ao
acgucar, controle de infecgdes intestinais e alivio da
constipagao intestinal. Além disso, os probidticos

promovem efeito anticarcinogénico e a melhoram
o sistema imunoldgico. Alguns estudos sugerem
que seu uso estimula a produgado de anticorpos e
aumento da secregé@o de interferon-gama (IFN-y)
em pacientes com dermatite atopica e com alergia
ao leite de vaca, além da exclusao competitiva e da
producdo de compostos antimicrobianos [12].
Estes estudos tém mostrado que pré e probidticos
consumidos por via oral podem reduzir marcadores
sistémicos da inflamagao e do estresse oxidativo.
Considerando que a peroxidagao lipidica local na
acne é alta, a capacidade dos probidticos orais em
limitar o estresse oxidativo sistémico pode ser o
caminho terapéutico para o tratamento coadjuvante
da acne. Além disso, o uso oral de probiéticos pode
regular aliberagao de citocinas pré-inflamatérias no
interior da pele, por exemplo, a redugao especifica
dos niveis de IL-1q, potencializando os beneficios
no tratamento da acne [13]. Em 1912 um estudo
com probidtico tépico( Lactobacillus bulgaricus)
mostrou ser util no tratamento da acne e seborréia.
Os pesquisadores mostraram, especificamente,
que as bactérias produtoras de acido lactico,
como a Streptococcus thermophilus, uma espécie
encontrada na maioria dos iogurtes, pode aumentar
a producgao de ceramidas quando aplicadas sobre
a pele por sete dias, na forma de creme. Foi
descoberto ainda que alguns dos esfingolipidios
das ceramidas, em especial a fitoesfingosina
(principal constituinte das ceramidas) presentes no
estrato corneo tem atividade antimicrobiana contra
a P acnes e também acao anti-inflamatoéria. Essa
acao foi comprovada através de um estudo clinico,
no qual a aplicagdo deste fosfolipidio promoveu
reducdo significativa de papulas e pustulas apds
2 meses de tratamento. No paciente com acne, os
esfingolipidios apresentam- se em baixos niveis,
e em periodos sazonais, como no inverno, pode
ocorrer a perda de ceramidas [14].
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A utilizagdo de probidticos orais tem o potencial
de alterar a microbiota local, oferecendo efeitos
benéficos que vao além do TGl (Trato Gastro
Intestinal), além de melhorar a barreira da mucosa
intestinal impedindo a passagem dos antigenos
para a corrente sanguinea, parecem promover
a modulagdo direta do sistema imunoldgico e
a indugao de citocinas anti-inflamatérias pelo
aumento da producgéo de IgA secretora [13]. Apds
uma revisdo literaria, Berbel [15] concluiu que
varias cepas de probidticos podem atuar como
coadjuvante no tratamento da dermatite atdpica e
da acne em pacientes de diferentes faixas etarias,
sendo eficazes, seguros e bem tolerados.

Em geral, os probidticos modulam o
desenvolvimento do sistema imunoldgico,
mudando a resposta imune para condigdes
regulatérias e antiinflamatérias. Essa capacidade
dos probioticos em modificar estados inflamatérios
cronicos sugere que eles podem ter um papel no
tratamento de condig¢des inflamatérias cronicas,
desde doenca inflamatdria intestinal até doenca
reativa das vias aéreas, acne, rosacea, dermatite
atépica e fotoenvelhecimento [16, 17].

Cepas probidticas podem potencializar respostas
imunoldgicas e também podem atenuar respostas
imunes desnecessarias vistas em estados
inflamatérios crénicos [16].

Segundo Bowe [17], os Lactobacillus tém efeito anti
inflamatério sistémico.

Prebidticos topicos e orais

Glicosaminoglicanas - GAGs (t6pico): substancia
fundamental da membrana extracelular que
formam géis. O acido Hialurdnico é um dos seus
principais constituintes. Sdo polissacarideos de
cadeia ndo ramificada composta de dissacarideo
especifico e sua principal fungao é fixar a dgua na
pele [18].

Goma Guar (oral): é obtida a partir da semente de
endosperma, € uma mucilagem de galactomanana,
goma natural, polissacarideo de alto peso
molecular [19].

Probioticos topicos e orais

L. reuter (oral): induz a citocina anti-inflamatdria
sistémica como a interleucina ( IL)-10 [20]. A
administracdo oral de L. reuteri em animais
estressados demonstrou taxas significativamente
menores de inflamagado perifolicular do que
controles, e a administragdo de probidticos orais
foi mostrada para limitar a principal célula de
histocompatibilidade (MHC) classe Il em torno de
foliculos pilosos [21]. A inflamag&o perifolicular é
uns dos primeiros passos no processo de acne, a
administragao deste probidtico pode ser preventivo
na acne.

L. Plantarium (oral): foi demonstrado que esta
cepa interage com células M das placas de Peyer
e estimulam a imunidade secretora especifica [22].
L.Johnonii (oral): podem exercer influéncia na
homeostase cutanea e na regulagdo do sistema
imunoldgico no contexto da exposigao a luz UV.
A radiagdo ultravioleta (UVR) tem sido conhecida
como um dos principais contribuintes para o
envelhecimento da pele. Os efeitos agudos da UVR
resultam diretamente sobre 0o DNA e da modulagao
do sistema imunoldgico através da liberagao de
citocinas inflamatorias e, em dultima instancia,
Um estudo realizado em

da imunossupressao .
2010 mostrou que suplementagdo dietética de
L. Johnonii e carotendide evitou a diminui¢ao da
densidade de células de Langerhans induzida por
UV e acelerou a recuperagao da homeostase do
sistema imunoldgico apds a exposigdo a UV [23].

L.Gasseri (oral): é uma bactéria probidtica acido
latica que se encontra naturalmente no leite
materno humano. Ela tem a capacidade de
melhorar o ambiente intestinal e realizar agdes
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benéficas, incluindo a reducédo da gordura visceral em seres humanos com excesso de peso [24].

Ecoskin® (tépico): é um complexo pré-probidtico utilizado como principio ativo paramanipulagao de cremes,
logdes corporais, logdes tdnicas e produtos anti-aging. Este produto é rico em a-glucooligossacarideo,
B-frutooligossacarideo e bactérias probiéticas inativadas, sendo elas Lactobacillus casei e Lactobacillus
acidophilus. Por conta desta combinacgao, o Ecoskin® melhora a aparéncia da pele ao manter, estimular

os mecanismos de defesa naturais e reconstituir a ecoflora cutanea [25].

Koapyest (tépico): é um extrato lisado de Saccharomyces cerevisiae (levedura) com capacidade de
hidratacdo, com atividade antioxidante, imunoreguladora e eficiente na cicatrizagao de feridas. Melhora a
aparéncia da pele e regula o balanco entre a produgdo de sebo e a hidratagéo [26].

Escala de Rosemberg

Escala criada por Morris Rosemberg, em 1965
que tem como objetivo fazer uma auto avaliagao
pessoal e medir varidveis que influenciam
nosso comportamento, pensamento e emogao.
E composta por 10 questdes que se referem
aos sentimentos de aceitacdo de si mesmo. As
respostas para as questdes sdo apresentadas em
4 itens no formato Linkert: (concordo totalmente
= 4;concordo = 3;discordo = 2;discordo totalmente
= 1) para questoes formadas de forma positiva e
(discordo totalmente = 4; discordo = 3; concordo = 2;
concordo totalmente = 1) para questdes formadas
negativa. Assim cada item tem pontuagdo minima

Materiais e métodos

Trata-se de um estudo clinico comparativo. O
estudo foi realizado na Universidade Nove de
Julho, na cidade de Sao Paulo. Os pacientes foram
informados a respeito da pesquisa, procedimentos,
riscos e beneficios e ao estar de acordo, assinaram
o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE). Por ser um estudo realizado com pacientes
menores de 18 anos, os respectivos responsaveis
também assinaram um termo de assentimento
para participagdo dos mesmos. Este estudo
foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
Comité da Universidade Nove de Julho (CAAE:
15150819.8.0000.5511, numero do parecer:

de 1 e maxima de 4. A soma das respostas
fornecem um escore entre 10(minima) e 40
(maxima).

Uma pontuagédo alta caracteriza uma autoestima
elevada [27, 28]. E definida como auto estima
satisfatoria a pontuagdo maior ou igual a 30 na
referida escala [29].

O objetivo desse estudo foi comparar a eficacia
dos probidticos e prebidticos no tratamento da
acne inflamada de forma topica, oral e associagao
tépicaeoraleavaliarasatisfagdodos participantes
apos a finalizagado do tratamento.

3.382.294).

Participaram da pesquisa 3 adolescentes com
idades entre 17 e 18 anos que apresentavam acne
inflamatéria. O recrutamento dos participantes
foi feito através de divulgagdo em midias sociais.
Apés prévia avaliagdo do numero de lesdes
foram escolhidos para participagao no estudo, os
adolescentes que apresentarem maior numero de
lesbes inflamadas na face.

Foram incluidos na pesquisa: adolescentes do sexo
masculino entre 17 e 18 anos, que apresentavam
qguadro de acne inflamatéria e minimo de 10 lesdes
de acne no rosto (papulas, pustulas e/ou cistos).
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Foram excluidos da pesquisa, participantes que:
apresentaram cancer de pele; apresentaram outras
patologias cutdneas (vitiligo, rosacea); faziam
uso de isotretinoina oral ou tépica e ou faziam
tratamento estético ou dermatoldgico na face.

O tratamento teve duracgao de 60 dias. Trata-se de
um estudo de caso comparativo, dessa forma, o
participante (X) fezuso de uma linha cosmética que
contém um produto desenvolvido com probidticos
e prebidticos (tabela 1), o participante (Y) fez
uso oral de um suplemento desenvolvido com
probidticos e prebioticos (tabela 2) e o participante
(XY) fez uso tépico e via oral (tabela 1, 2).

Tabela 1 — Cosméticos tépicos e seus principios
ativos

Sabonete 5% Acido latico
Agua prebidtica | 2% Glicosaminoglicanas
Filtro Solar Diéxido de Titanio, Oxido de Zin-

co (filtro fisico)
2,5% Ecoskin, 2,5% Kop Yeast

Probidtico Tépico

Tabela 2 - Suplemento oral (Composicdo e
quantidade)

Lactobacillus Johnsoni 10°
Lactobacillus Reutheri 10°

Lactobacillus Plantarium | 10°

Lctobacillus Gasseri 10°

Goma Guar 1 grama

Os participantes foram avaliados no inicio do
tratamento, apdés 30 dias e apos 60 dias. A
avaliacdo foi feita através de documentagédo
fotografica da face (frontal e laterais), antes do
inicio do tratamento e ao final. Os participantes
também responderam o questionario de auto
estima (Rosemberg) para avaliar o nivel da auto
estima antes e apds o procedimento.

Figura 2: Linha do tempo do estudo.

Recrutamento dos
Pacientes —
e Assinatura do TCLE

Avaliagdo inicial
qualitativa e
quantitativa da pele

Inicio do Estudo —>

-
Distribuigdo dos Orientagdo da Més 1-
probidticos oraise > posologia dos —
tépico probidticos Acompanhamento

¥

Més 2 -
Avaliagdo pos terapia

A varidvel primaria foi o numero de lesGes
inflamadas na face, para fazer a contagem foi
feita documentacdo fotografica padronizada da
face dos pacientes (foto frontal, lado direito e
esquerdo), as fotos foram colocadas no programa
Paint e manualmente foi feita a contagem de
lesdes inflamadas da acne. A variavel secundaria
sera 0 questionario com escala de auto estima
de Rosemberg , que avaliou a satisfagdo dos
participantes com o estado cutaneo no inicio do
tratamento e apos 60 dias. O teste de Shapiro Wilk
foi utilizado para avaliar a normalidade dos dados
que foram caracterizados como ndo paramétricos.
Foi utilizado entédo, o teste Friedmann no Software
GraphPad Prism analisando o nimero de lesdes
inflamadas antes D(0), durante D(30) e apds o
tratamento proposto D(60).
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Tabela 3 — Contagem de lesdes inflamatérias e percentual de redugao

Intervencdao | Antes | 30 dias | 60 dias | % de redugao
Tépico 46 32 10 78%
Oral 47 40 20 57%
Toépico + Oral 49 39 30 39%

O participante 1 que recebeu o tratamento tépico, iniciou o tratamento com contagem inicial de 46 lesdes
inflamadas e na avaliagao final apresentou 10 lesdes, figura 3.

Frontal AT* Frontal DT* Lateral AT* Lateral DT* Lateral AT* Lateral DT*

Figura 3 — Participante 1. Probidticos topicos (vista frontal e lateral, antes e depois do tratamento). AT*
antes do tratamento. DT* depois do tratamento. Dados do autor.

O participante 2 que recebeu o tratamento oral apresentou como contagem inicial 47 lesdes inflamadas
e ao final do tratamento apresentou 27 lesdes, figura 4.

Frontal AT* Frontal DT* Lateral AT* Lateral DT* teral T* Lateral DT*
Figura 4 - Participante 2. Probioticos oral (vista frontal e lateral, antes e depois do tratamento). AT* antes
do tratamento. DT* depois do tratamento. Dados do autor.

V'é

PAGINA 92
BEEEEEEEEEEEREEREEEEEREEEREEREEERERR




HERRERA, R.F.A. e MOTA, L.R. - REVISTA CIENTITICA DE ESTETICA E COSMETOLOGIA - V1 - N2

O participante 3 que recebeu o tratamento tépico e oral, apresentou o nimero inicial de 49 lesdes infla-
madas e ao término do tratamento apresentou 30 lesdes, figura 5.

Frontal AT* Frontal DT* Lateral AT* Lateral DT* Lateral AT* Lateral DT*

Figura 5 — Participante 3. Probidticos topicos e oral (vista frontal e lateral, antes e depois do tratamento).
AT* antes do tratamento. DT* depois do tratamento. Dados do autor.

TRATAMENTO TOPICO TRATAMENTO ORAL TRATAMENTO TOPICO+ORAL

D0 D30 D&0

D0 D30 D&0 D0 D30 D60

Grafico 1 - Contagem de lesdes inflamadas por tratamento de acordo com o teste Friedmann no Software GraphPad
Prism analisando o nimero de lesdes inflamadas antes D(0), durante D(30) e apds o tratamento proposto D(60).

Ao avaliar a evolugao de dias de tratamento e
numero de lesdes inflamadas totais, representada
pelos 3 tratamentos propostos (grafico 1) foi
constatado a relevancia de p=0.0278 < que 0.05, Tabela 4 — Score do questionario de Rosemberg

sendo as cepas de probidticos utilizados como

. . B . . Score antes do Score apés
alternativa de tratamento para inflamagao. Participantes tratamento tratamento
O resultado do questionario de Rosemberg ndo | participante 1 30 28
evidenciou diferenca significativa na auto estima Participante 2 28 24
e auto imagem dos participantes antes e apds Participante 3 25 24

tratamento, tabela 4. De acordo com Simonetti
[29], uma auto avaliagdo igual ou maior que 30 é
positiva.
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Discussao

Segundo Bowe e Logan [13], o eixo do intestino
- cérebro - pele sugere um mecanismo que liga
a saude gastrointestinal influenciada pelas
interac6es com probidticos orais com saude e bem
estar da pele. Apesar do grupo de pacientes ter
caracteristicas semelhantes como idade e sexo,
devemos perceber que o individuo é unico e suas
respostas a um tratamento também sera diferente.
Em relacao a faixa etaria semelhante os pacientes
poderiam estar em diferentes picos hormonais
que nao foram mensurados para este estudo, pois
nao era o objetivo principal.

Além disso a microbiota dos individuos é diferente e
a mesma cepa nao deve ser utilizada como padrao
para a patologia [30]. Pode ser que a eficacia do
tratamento dependa mais do tipo de paciente
(microbiota) do que a forma de administracdo
escolhida.

Foi observado ao final do tratamento que os
participantes que apresentavam nédulos cisticos
iniciais tiveram uma diminuicdo dos nédulos
corroborando com Berbel [15] que citou os
beneficios da associagdo de probidticos no
tratamento de pacientes com acne comparado
ao tratamento padrdo. Segundo o estudo russo
114 pacientes com acne vulgar acometidos com
acne papulo-pustular e nédulo-cistica, receberam
o tratamento padrao associado ao probidtico e
os resultados obtidos foram satisfatorios, com
melhora significativa do quadro. Os autores nao
especificaram o tratamento padrao utilizado.
Coppola e Turnes [31] concluiram que o probidtico

além de ser promotor de crescimento e regulador
da microbiota das mucosas, também tem efeito
imunomodulador, justificando assim a melhora no
aparéncia geral da face.

Também se observou a melhora na textura e
coloracdo da pele de todos os participantes.
Probiéticos orais melhoram a sensibilidade a
insulina e como consequentemente regulam a
liberagao de citocinas inflamatoérias na pele, através
da interagdo com o tecido linféide associado ao
intestino [16].

Os pacientes que se submeteram ao tratamento
topico, apresentaram um processo de cicatrizagao
das lesOes atréficas causadas pela acne, "como
um preenchimento da lesdo’, essa observagao
ressalta a necessidade da associagao tépica para
o tratamento, ja que o Koopyest é hidratante,
cicatrizante, tem atividade imunoreguladora,
melhorando a qualidade da pele através do
equilibrio entre a produgéao de sebo e a hidratagao
[26].

Os resultados positivos desse estudo corroboram
com outros que afirmam a agao dos probidticos na
relagdo do eixo intestino —cérebro- pele sugerindo
que a implantagdo de probidticos modulam
o microbioma, além de reduzir a inflamacao
neurogénica da pele induzida pelo estresse. Esta
observagao sugere que a alimentagdo do tipo
certo de bactéria pode exercer efeitos benéficos
sobre o equilibrio da pele, diminuir a inflamagao,
favorecendo o crescimento de cabelos e respostas
do tecido periféricos ao estresse [21].
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