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RESUMO

O envelhecimento € um processo natural que envolve reabsorcdo 0ssea, perda de volume
subcutaneo, frouxidao ligamentar e flacidez cutanea. Este estudo teve como objetivo analisar a
eficacia de exercicios faciais com o uso de um peso facial, associados ou ndo a um cosmético
contendo tetraisopalmitato de ascorbila e tripeptideo sintético, na pele dos participantes. A parte
experimental foi conduzida na Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas, especificamente no
Centro de Especialidades em Ciéncias Cosmética e Dermatoldgica (CeCD) e no Centro de
Engenharia Biomédica (CEB), ambos na Unicamp. Foram recrutados participantes saudaveis
com idades entre 30 e 65 anos. Todas as formulagdes foram codificadas e distribuidas por um
investigador independente para garantir o carater duplo-cego do estudo. Avaliou-se a eficacia
in vivo utilizando técnicas biofisicas ndo invasivas de analise da pele e eletromiografia, com o
objetivo de elucidar os efeitos do cosmético e da ginastica facial na pele, bem como a associagédo
entre 0 uso da formulagdo e a pratica de exercicios fisicos. Foram utilizadas medidas
instrumentais e questionarios de autoavaliacao para analisar parametros da pele. Um dispositivo
de peso facial de 18g foi criado para intensificar os movimentos durante 0s exercicios, visando
acelerar o fortalecimento dos musculos faciais. Dois estudos clinicos foram realizados com 80
participantes. No ensaio clinico 1, os voluntérios foram divididos em dois grupos, conforme a
presenca ou auséncia do cosmético ativo e da ginastica facial. No ensaio clinico 2, os
voluntarios foram divididos em trés grupos, onde o primeiro grupo somente usou 0 cosmeético,
0 segundo grupo realizou ginastica facial e usou cosmético e o terceiro grupo apenas realizou a
ginastica facial. Os grupos que realizaram a ginastica facial aprenderam uma série de exercicios
isomeétricos e miofuncionais através de treinamento presencial e videos educativos. Os
procedimentos foram realizados diariamente durante 60 dias, com analises realizadas no inicio
(TO) e no final do periodo (T60). Os resultados do estudo clinico mostraram gue na comparagao
das amplitudes de ativacdo muscular houve uma tendéncia de melhora, entretanto néo
apresentou diferenca significativa entre os grupos 1 e 2 no ensaio clinico 1, avaliadas pelas
medidas de RMS e frequéncia mediana na eletromiografia. No entanto, no ensaio clinico 2, a
formulacdo cosmeética demonstrou efeitos positivos na firmeza e elasticidade da pele,
contribuindo para a reversdo dos sinais de envelhecimento cutaneo. As avaliagOes dos
participantes confirmaram esses efeitos, indicando melhora na aparéncia da pele, rugas e linhas
de expressdo em todos os grupos. A eletromiografia, contudo, nas condi¢Ges experimentais
deste estudo, ndo mostrou ser uma técnica adequada para medir a intervencdo de exercicios
faciais com fins estéticos. Concluimos que a utilizagdo de diferentes parametros de realizagdo
dos exercicios (tempo, peso, repeticdes etc.), e equipamentos de avaliacdo de eficacia clinica,
devem ser estudados para elucidar os efeitos dos exercicios faciais, assim como novas
metodologias para avaliacdo da massa muscular da face. estes estudos sdo necessarios e
importantes, pois contribuirdo para o avanco da ciéncia na area estética. Apesar disto este estudo
cientifico foi bastante relevante pois abre caminho para novas e importantes descobertas
cientificas.

Palavras-chaves: envelhecimento cutaneo, cosmético, exercicios faciais, eletromiografia,
rejuvenescimento, tetraisopalmitato de ascorbila e tripeptideo sintético.

Linha de Pesquisa: Eficacia clinica de ativos cosméticos na atenuacdo dos sinais do
envelhecimento cutaneo



ABSTRACT

Aging is a natural process that involves bone resorption, loss of subcutaneous volume, ligament
laxity, and skin sagging. This study aimed to analyze the effectiveness of facial exercises using
a facial weight, with or without a cosmetic containing tetrahexyldecyl ascorbate and synthetic
tripeptide, on the participants' skin. The experimental part was conducted at the Faculty of
Pharmaceutical Sciences, specifically at the Center for Specialties in Cosmetic and
Dermatological Sciences (CeCD) and the Center for Biomedical Engineering (CEB), both at
Unicamp. Healthy participants aged between 30 and 65 years were recruited. All formulations
were coded and distributed by an independent investigator to ensure the double-blind nature of
the study. The in vivo efficacy was evaluated using non-invasive biophysical techniques for
skin analysis and electromyography, aiming to elucidate the effects of the cosmetic and facial
gymnastics on the skin, as well as the association between the use of the formulation and the
practice of physical exercises. Instrumental measurements and self-assessment questionnaires
were used to analyze skin parameters. An 18g facial weight device was created to intensify
movements during the exercises, aiming to accelerate the strengthening of facial muscles. Two
clinical studies were conducted with 80 participants. In clinical trial 1, volunteers were divided
into two groups based on the presence or absence of the active cosmetic and facial gymnastics.
In clinical trial 2, volunteers were divided into three groups: the first group used only the
cosmetic, the second group performed facial gymnastics and used the cosmetic, and the third
group only performed facial gymnastics. The groups that performed facial gymnastics learned
a series of isometric and myofunctional exercises through in-person training and educational
videos. The procedures were carried out daily for 60 days, with analyses conducted at the
beginning (T0) and at the end of the period (T60). The results of the clinical study showed that,
in comparing the amplitudes of muscle activation, there was a trend of improvement; however,
there was no significant difference between groups 1 and 2 in clinical trial 1, as assessed by
RMS measures and median frequency in electromyography. However, in clinical trial 2, the
cosmetic formulation demonstrated positive effects on skin firmness and elasticity, contributing
to the reversal of signs of skin aging. Participants' evaluations confirmed these effects,
indicating improvements in skin appearance, wrinkles, and expression lines in all groups.
Electromyography, however, under the experimental conditions of this study, did not prove to
be an adequate technique for measuring the intervention of facial exercises for aesthetic
purposes. We conclude that the use of different parameters for performing the exercises (time,
weight, repetitions, etc.) and clinical efficacy assessment equipment should be studied to
elucidate the effects of facial exercises, as well as new methodologies for evaluating facial
muscle mass. These studies are necessary and important, as they will contribute to the
advancement of science in the aesthetic field. Despite this, this scientific study was quite
relevant as it paves the way for new and important scientific discoveries.

Keywords: skin aging, cosmetic, facial exercises, electromyography, rejuvenation, ascorbyl
tetraisopalmitate and synthetic tripeptide

Research Line: Clinical efficacy of cosmetic active ingredients in attenuating the signs of skin
aging
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1. INTRODUCAO GERAL

Nos ultimos anos, a area da estética tem registrado um crescimento extraordinario,
impulsionado pelo aumento da procura por tratamentos faciais. Este interesse crescente deve-
se a valorizacdo do rejuvenescimento e ao desejo de manter a pele saudavel, refletindo uma
sociedade cada vez mais consciente da importancia dos cuidados estéticos. Com isso, houve
uma expansdo no desenvolvimento de novas técnicas, cosméticos e procedimentos, desde
intervencdes minimamente invasivas até tratamentos naturais e menos agressivos. (ABIHPEC,
2019; FIBRICH AND LALL, 2018) Entre essas inovacgdes, a ginastica facial tem ganhado
destaque como uma abordagem ndo invasiva, baseada em exercicios especificos para tonificar
0s musculos do rosto, melhorar a circulagdo sanguinea e combater os sinais de envelhecimento.
Este movimento em direcdo a métodos mais naturais e acessiveis reflete uma mudanca nas
preferéncias dos consumidores, que buscam alternativas seguras e sustentaveis para o cuidado
da pele, contribuindo para o avanco continuo desta area. (JAGDEO et al., 2021, ABE E
LOENNEKE, 2019, TAKACS et al., 2002).

O envelhecimento é um processo universal e progressivo, resultante de fatores
intrinsecos e extrinsecos, que afetam a pele de diversas maneiras (FIBRICH AND LALL, 2018;
HARMAN, 2003). Ambos levam a formacdo de radicais livres e a fragmentacéo do colageno
na matriz dérmica, resultando em alteracdes na elasticidade e na aparéncia da pele, marcando o
ciclo continuo do envelhecimento cutaneo (FITZGERALD et al., 2019). Dessa forma, € natural
a procura por produtos cosméticos que supram as necessidades da pele decorrentes do processo
de envelhecimento (MINKIS, ALAM, 2014; OLIVEIRA, 2011).

Os cosméticos desempenham um papel fundamental na rotina de cuidados com a
pele. Eles sdo projetados para hidratar, proteger e tratar a pele, complementando as intervencdes
ndo invasivas, como 0s exercicios faciais. A combinacdo de ambos 0s métodos pode
potencializar os resultados positivos, promovendo uma pele saudavel e vibrante. Além disso, a
escolha de produtos com ingredientes ativos pode auxiliar na prevengdo de sinais de
envelhecimento, proporcionando um cuidado mais completo.

O cuidado com a pele vai além da estética; trata-se de promover a salde e 0 bem-
estar. A pele é o maior 6rgdo do corpo humano e atua como uma barreira de protecdo. Estudos
que demonstrem a eficacia de exercicios faciais em conjunto com cosméticos na manutencao
da saude da pele podem contribuir para a conscientizacao sobre a importancia do autocuidado.
Essa abordagem pode levar a implementacéo de rotinas diarias que assegurem a preservacao da
pele (ABE E LOENNEKE, 2019, COUTRIN et al., 2008, TAKACS et al., 2002).
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A industria cosmética tem se concentrado cada vez mais em estratégias para
combater o fotoenvelhecimento. Enquanto numerosos produtos antienvelhecimento a base de
antioxidantes estdo no mercado, existe demanda por cosméticos inovadores, eficazes como
peptideos e derivados do acido ascorbico (JAGDEO et al., 2021).

O &cido hialurdnico (AH) contém varias propriedades na regulacdo dos diversos
processos bioldgicos, tais como reparacdo de pele, cicatrizacao de feridas, regeneracdo tecidual,
anti-inflamatorio e imunomodulacdo. (BUKHARI et al., 2018) O triptideo sintético tripeptide
tetradecyl-diaminobutyroylvalyldiaminobutyric urea trifluoroacetate, tem mostrado potencial
para estimular a sintese de AH, sendo uma interessante op¢do para compor cosméticos
inovadores (CAMPICHE et al., 2020).

A vitamina C é um poderoso antioxidante, que detoxifica radicais livres protegendo
os tecidos, membranas celulares e DNA de danos oxidativos. A vitamina C tambeém diminui o
malondialdeido contido na pele, que é um marcador de estresse. (VERGILIO et al., 2022) O
VC-IP® é um derivado estabilizado do &cido ascérbico que tem acdo antioxidante
proporcionando clareamento a pele e atua inibindo a peroxidacdo lipidica, reduzindo e
impedindo a formacdo das lesbes inflamatorias na pele favorecendo a diminuicéo da leséo do
DNA (OCHIAI et al., 2006; STAMFORD, 2012).

Desta forma decidiu-se por avaliar no presente estudo uma formulagdo contendo
tripeptideo sintético (SYN®-HYCAN) e um derivado da vitamina C (VC-IP®) como ativos na
formulacéo, juntamente ou ndo com a ginastica facial.

A crescente demanda por métodos ndo invasivos para tratamentos estéticos reflete
uma busca por alternativas que minimizem riscos e efeitos colaterais (GUTOWSKI, 2016;
SIEBER; KENKEL, 2018). Os exercicios faciais, acompanhados de uma rotina adequada de
cuidados com a pele, apresentam-se como uma solugédo segura e sustentavel. Além disso, essa
abordagem esta em linha com as tendéncias de sustentabilidade, pois muitos cosméticos
atualmente sdo desenvolvidos com praticas éticas e ingredientes naturais.

O mercado de estética estd em constante evolucdo, e é crucial que as praticas
profissionais se ajustem a essa dinamica. A pesquisa sobre a eficacia dos exercicios faciais pode
resultar em novas tendéncias e produtos direcionados, atendendo melhor as expectativas dos
consumidores que buscam solucbes que combinem ciéncia, resultados visiveis e seguranca.

Compreender a eficacia dos exercicios faciais e a sua interagdo com cosméticos
abre caminhos para intervencdes personalizadas. Cada pessoa tem caracteristicas Unicas na sua

pele, e um estudo aprofundado pode resultar na criacdo de programas de cuidados adaptados as
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necessidades individuais. 1sso ndo apenas melhora a eficicia dos tratamentos, mas também
proporciona uma experiéncia mais satisfatoria para os clientes.

A crescente importancia dos cuidados com a pele e a busca por técnicas eficazes e
seguras justificam a investigacdo cientifica na area ascorbico (JAGDEO et al. 2021). O presente
trabalho se propde a contribuir para essa discussdo, destacando a relevancia dos exercicios
faciais como uma pratica complementar aos cuidados estéticos. A prevencao e o cuidado desde
a juventude sdo essenciais para um envelhecimento saudavel, e com isso, podemos ndo so
valorizar a estética, mas também promover a saude integral da pele.

Justifica-se também pela escassez de estudos que comprovem, de forma robusta e
detalhada, os beneficios da ginastica facial no rejuvenescimento da face, quer quando utilizada
isoladamente, quer quando combinada com formulagdes cosméticas. A investigacao
aprofundada sobre este tema é crucial para fornecer bases cientificas que suportem a eficécia e
a seguranga da ginastica facial, ajudando profissionais da area estética a recomendar préaticas
baseadas em evidéncias e a desenvolver novas abordagens para a promocao da salde e da beleza
facial. Alem disso, este estudo pode contribuir para uma melhor compreensdo dos mecanismos

envolvidos na ginastica facial, abrindo portas para inovacdes e melhorias nas praticas atuais.
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2. OBJETIVOS

Os objetivos deste projeto foram divididos em objetivo geral e especificos a fim de

melhor elucidar as fases do estudo e os resultados esperados ao fim da realizacdo do mesmo.

2.1. Objetivo geral

O objetivo desta pesquisa foi analisar as modificacbes provocadas na expressao
facial apds tratamento com a ginastica facial empregando o uso do aparato com peso (18g),
com e sem o uso do cosmético com Tetraisopalmitato de Ascorbila (VC-IP®) e Tripeptideo

Sintético (SYN®-HYCAN), bem como analisar as alteragcdes cutaneas presentes nos pacientes.

2.2. Objetivos especificos

e Desenvolver um cosmético adicionado de tetraisopalmitato de ascorbila e tripeptideo
sintético;

e Desenvolver um aparato com peso para a realizagdo da ginastica facial;

e Desenvolver e avaliar as técnicas de ginastica facial para rejuvenescimento da face;

e Analisar o efeito da ginastica facial no musculo a partir da eletromiografia;

e Analisar o efeito do cosmético e dos exercicios faciais na pele através da analise de
flacidez usando o equipamento cutometer;

e Analisar o efeito do cosmético e dos exercicios faciais na pele através da analise de

hidratacdo da pele usando o equipamento corneometer.



17

3. REVISAO DE LITERATURA

3.1.ENVELHECIMENTO

O envelhecimento é um processo natural que ocorre desde que nascemos, é
universal, dinamico, progressivo e irreversivel (ABE; LOENNEKE, 2019). As células véo se
modificando morfologicamente, apresentando alteracdes bioquimicas mediados por diferentes
fatores internos e externos (MEIRA; SILVA; NEVES; SILVA, 2019). O processo de
envelhecimento da face, pode ser causado naturalmente, o qual € considerado como
envelhecimento intrinseco; ou por fatores externos que € considerado envelhecimento
extrinseco ou fotoenvelhecimento (FRAZAO; MANZI, 2012).

O envelhecimento cutaneo intrinseco ou cronoldgico é causado por fatores internos,
é consequéncia do desgaste natural do organismo, influenciado por fatores genéticos, ocorrendo
alteraces clinicas, histoldgicas e fisiologicas (FRAZAO; MANZI, 2012; MEIRA; SILVA;
NEVES; SILVA, 2019). O envelhecimento extrinseco é causado por fatores externos, ou seja,
fatores ambientais e um dos principais fatores ambientais € a radiacdo ultravioleta (UV)
(FRAZAO; MANZI, 2012). Outros fatores que influenciam é o estilo de vida como bebidas,
tabagismo, alimentacao, privacdo do sono, estresse emocional, doencas cutaneas, sistémicas,
hormonais e exposicdo ao sol. Todos esses fatores levam a formacéo de radicais livres, sendo
este uma das principais causas do envelhecimento extrinseco (MACHADO; SIGALES;
SOLOVY, 2018).

As vias de acumulo de células senescentes ja podem ser entendidas e algumas vias
de tratamento de forma sistémica tem sido estudado, porém os mecanismos ainda ndo foram
totalmente elucidados (FRANCO; AVELEIRA; CAVADAS, 2022).

Existem varios mecanismos pelos quais a radiacdo UV induz o fotoenvelhecimento,
incluindo dano direto ao DNA, sinalizacéo iniciada por receptores de superficie celular, danos
mitocondriais e aumento da producdo de espécies reativas de oxigénio (ROS) e espécies
reativas de nitrogénio (RNS). Essas alterages moleculares tém consequéncias estéticas
indesejaveis, incluindo eritema, edema, queimaduras solares, flacidez de pele e reducdo da
integridade da pele JAGDEO; KURTTI; HERNANDEZ; AKERS; PETERSON, 2021).

A aparéncia da pele como elasticidade, uniformidade de cor, linhas de expressao é
um indicador primario da idade. A matriz dérmica de colageno vai se fragmentando, fazendo

com que os fibroblastos ndo possam se ligar ao colageno fragmentado, impedindo o
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alongamento, o que € critico para a producdo normal e equilibrada de colédgeno e enzimas que
degradam colageno. Esse desequilibrio avanca o processo de envelhecimento em um ciclo
prejudicial e interminavel (FITZGERALD; CARQUEVILLE; YANG, 2019).

Existem varios sinais que caracterizam o envelhecimento da face, como as rugas
periorbiculares, ptose de supercilio, acimulo de excesso de pele palpebral, rugas glabelares e
frontais, bolsa de gordura abaixo dos olhos, queda da ponta do nariz, acentua¢do do sulco
nasogeniano e sulco nasolabial, acimulo de gordura na regido mandibular (MATTIA,
CZLUSNIAK; RICCI, 2008).

O tecido mole facial é composto por uma série de camadas que consistem em pele,
tecido adiposo subcutaneo, sistema musculo aponeurdtico superficial, tecido adiposo profundo
e fascia ou periosteo profundo (ABE; LOENNEKE, 2019).

O envelhecimento influencia nesses tecidos moles da face diminuindo sua
espessura (ABE; LOENNEKE, 2019). As rugas de expressoes faciais ocorrem como resultado
dos movimentos dos musculos faciais. Quando essas expressdes sdo repetidas, um sulco €
formado sob a superficie da pele e desenvolvem as rugas finas (ABE; LOENNEKE, 2019).

Existem varias formas de atenuar ou retardar os sinais do envelhecimento facial.
Atualmente, muitos tratamentos estéticos estdo sendo utilizados incluindo cirurgias
minimamente invasivas com a intengdo de melhorar a elasticidade da pele, tonus muscular,
producdo de colageno e redugdo de agentes oxidantes com uso de injetaveis. (LI; MIAO;
YANG; ZHAO et al., 2022) Teécnicas de exercicios faciais ou “ioga facial” para fortalecer,
mover, melhorar o tbnus muscular, dar volume e aumentar a elasticidade muscular estdo sendo
usadas (ABE; LOENNEKE, 2019).

3.2.Ginastica Facial

O exercicio fisico é uma atividade muito antiga, conceitos que eram aplicados ao
esporte, foram estendidos a saude, a reabilitacdo, entre outras areas. Tecnicas de exercicios
faciais empregadas nos livros de ginastica facial, de fonoaudiologia que trabalham a
motricidade oral, sdo usados para o fortalecimento muscular. Também ha evidéncias na
literatura de que a fisioterapia facial pode ser empregada com muito sucesso na reabilitacdo de
paralisia facial (KHAN; SZCZEPURA; PALMER; BARK et al., 2022). Utiliza-se a mioterapia;
atuacdo especifica no musculo que se quer modificar, utilizando exercicios isoténicos e
isométricos voltados para a mimica facial (COUTRIN; GUEDES; MOTTA, 2008).
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A flacidez € o resultado da perda de elasticidade da musculatura, sofrendo um
decaimento, ou seja, a perda do tonus natural da pele (GUIRRO; GUIRRO, 2004). Assim as
técnicas empregadas nos manuais e livros de ginastica facial e exercicios de motricidade oral
utilizam-se em grande parte dos exercicios isométricos voltados para a musculatura da mimica
facial, a fim de melhorar a circulagdo sanguinea, fortalecer os musculos diminuindo a flacidez

e as marcas de expressao, permitindo uma aparéncia rejuvenescida ao rosto (CRAIG, 1981).

3.3. Formulacges rejuvenescedoras antioxidantes

A industria cosmética tem se concentrado cada vez mais em estratégias para
combater o fotoenvelhecimento mediado pelo estresse oxidativo. Enquanto numerosos
produtos antienvelhecimento a base de antioxidantes estdo no mercado, existe demanda por
cosméticos inovadores, eficazes e naturalmente derivados como o &cido hialurdnico e a
vitamina C (JAGDEO; KURTTI; HERNANDEZ; AKERS; PETERSON, 2021).

Devido ao seu notavel potencial biomédico e de regeneracao tecidual, o AH tem
sido amplamente empregado na cosmetologia e nutricosméticos. O AH tem sido utilizado em
varias formas, como preenchimento dérmico, intradérmico, cosméticos, filmes, espumas e geis
para tratamento de diferentes tipos de doencas. Quase todos os produtos com propriedades de
hidratacdo, protecdo da pele e antienvelhecimento contém AH. Ele foi reconhecido por sua
capacidade de repor a umidade da pele o que resulta em uma pele mais macia e retarda a
formacdo de rugas e melhora as linhas finas e rugas profundas. Ele também contém
propriedades antioxidantes, regeneracdo celular e estimulam a produgdo de coldgeno
(BUKHARI; ROSWANDI; WAQAS; HABIB et al., 2018).

Alguns estudos vém associando o0 AH com outras terapias como a mesoterapia
(IRANMANESH; KHALILI; MOHAMMADI; AMIRI; AFLATOONIAN, 2022), laser
(URDIALES-GALVEZ; MARTIN-SANCHEZ; MAIZ-JIMENEZ; CASTELLANO-
MIRALLA; LIONETTI-LEONE, 2019) e o uso injetavel juntamente com a toxina botulinica
para o rejuvenescimento (DE MAIO; SWIFT; SIGNORINI; FAGIEN; AESTHETIC
LEADERS IN FACIAL AESTHETICS CONSENSUS, 2017; LOP; ABRAMOWICZ;
FISHER, 2022). Ele também serve como um cofator essencial e doador de elétrons durante a
hidroxilagéo do colageno, estimulando a maturagdo de coldgeno (IRANMANESH; KHALILI;
MOHAMMADI; AMIRI; AFLATOONIAN, 2022). Cerca de 80% dos tratamentos com
injetaveis contém acido hialurénico (SOUYOUL; SAUSSY; LUPO, 2018). O SYN®-HYCAN,

é um ingrediente de tripeptideo cosmético patenteado, é a renovacdo do acido hialurénico,
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buscando um efeito remodelador e firmador visivel e pele mais umedecida, o que melhora a
firmeza da pele significativamente em multiplas areas faciais (BROWN; JONES, 2005;
KARAKIULAKIS; ROTH, 2012; PAPAKONSTANTINOU; ROTH; KARAKIULAKIS,
2012).

A vitamina C também diminui o malondialdeido contido na pele, que é um
marcador de estresse oxidativo. O VC-IP® é um derivado estabilizado do acido ascorbico que
tem acdo antioxidante proporcionando clareamento a pele e atua inibindo a peroxidacgéo
lipidica, reduzindo e impedindo a formacéo das lesdes inflamatdrias na pele favorecendo a
diminuicdo da lesdo do DNA, além da importante agdo antioxidante que estimula a sintese de
colageno, reduz a acne, por diminuir os marcadores inflamatérios, protege a pele frente aos
efeitos nocivos do sol e inibe as reagdes oxidativas na sintese de melanina (CHEN; HUANG;
CAO; QlU et al., 2021; OCHIAI; KABURAGI; OBAYASHI; UJIIE et al., 2006).
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Os materiais utilizados e os procedimentos foram divididos em duas partes, sendo

a primeira relativa ao desenvolvimento das formulacbes e do aparato de peso e a segunda

relativa aos testes de eficacia clinica.

4.1. Desenvolvimento das formulagdes

Seis formulacdes semissolidas foram desenvolvidas contendo os ativos objeto de

estudo, levando em consideracao: o pH de estabilidade, a concentragdo de uso, as caracteristicas

sensoriais, a interacdo entre as matérias-primas empregadas nas formula¢es cosméticas, bem

como a compatibilidade das substancias ativas em estudo.

4.1.2. Formulagdes Cosmeéticas

Ingredientes
/Formulacéo
FASE A

Polimero para gel

Agua
Glicerina
FASE B

Xalifin-15

Alcool
Cetoestearilico
Hemiesqualano

FASE C

NIKKOL VC-IP

SYN-HYCAN

Ciclometicone
volatil
FASE D

Cosmoguard
SL-CP

FASE E
NaOH ou Acido
Citrico

TABELA 1. Porcentagens dos ingredientes das Formulagdes cosméticas

INCI name

Acrylates/C10-30 Alkyl
Acrylate Crosspolymer/
Caesalpinia Spinosa
Gum
Acqua

Glycerin

C12-C20 Acid PEG-8
Ester

Ceareth 20
C13-15 Alkane

Ascorbyl
tetraisopalmitate
Glycerin (and) Aqua
(and) Tetradecyl
Aminobutyroylvalyl
aminobutyric Urea
Trifluoroacetate
(and) Magnesium
Chloride
Cyclopentasiloxane

Metildibromo
glutaronitrilo +
Fenoxietanol

Sodium hydroxide/
Citric acid

F1

gsp 100
4%

5%

3%

3%

1,5%

3%

0,4%

gsp pH
5,5-6,0

F2

gsp 100
4%

5%

3%

3%

1,5%

0,4%

gsp pH
5,5-6,0

F3 F4
Carbopol
1%
gsp 100 gsp 100
4% 4%
5% -
3% -
5% 3%
- 1,5%
3% -
0,4% 0,4%
qsp pH 5,5- qsp pH

6,0 5,5-6,0

F5

Cobiogan
1,3%

gsp 100
4%

3%

1,5%

0,4%

gsp pH
5,5-6,0

F6

gsp 100
5%

8%

2%

3%

1,5%

0,4%

gsp pH
5,5-6,0
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A formulagéo 6 foi a formulacgéo selecionada para estudo in vivo (Quadro 1). Foi a
escolhida pois a base Xalifin (C12-C20 Acid PEG-8 Ester) com o Hemisqualano (C13-15
Alkane) proporcionou uma emulsdo mais leve, com textura e sensorial agradavel, indicada para
a idade do publico-alvo do estudo e por ndo ter sofrido separacdo de fases no teste de

estabilidade.

4.1.2. Equipamentos e Materiais
Os equipamentos e materiais utilizados para essa primeira etapa da pesquisa foram

distribuidos na tabela abaixo (Quadro 1).

QUADRO 1. MATERIAIS E EQUIPAMENTOS UTILIZADOS PARA O DESENVOLVIMENTO DAS

FORMULACOES
MATERIAIS EQUIPAMENTOS
Béqueres de vidro Balanca analitica
Proveta Agitador mecénico
Baquetas de vidro Chapa de aquecimento
Espéatulas de metal e polietileno Centrifuga
Pipetas graduadas PHmetro de bancada
Matérias-primas Termbmetro

EPIs

4.1.3. Procedimentos de preparo das formulagdes cosméticas

As formulagbes F1, F2, F3 e F6 foram preparadas da seguinte maneira: Em béquer
pesou-se todos os componentes da fase A e levou-se para aquecimento, em chapa aquecedora,
acompanhando-se a temperatura entre 75,0 — 80,0°C, com auxilio de termémetro. Em outro
béquer, pesou-se os componentes da fase B e foram aquecidos a mesma faixa de temperatura.
A fase A foi vertida a fase B lentamente e a preparacdo foi submetida a agitacdo mecénica até
completa emulsificacdo. A fase C e fase D foram incorporados as preparagfes quando elas
estavam em temperatura abaixo de 40°C. A fase E foi adicionada se necessario para ajuste de
pH entre 5,5 a 6,5.

As formulagGes F4 e F5 foram preparadas da seguinte maneira: Em béquer pesou-
se todos os componentes da fase A e levou-se para aquecimento, em chapa aquecedora,
acompanhando-se a temperatura entre 75,0 — 80,0°C, com auxilio de termémetro. Apo6s

aquecimento a fase A foi submetida a resfriamento até temperatura abaixo de 40°C. Em seguida
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a fase C e fase D foram incorporados as preparacdes. E foi adicionada a fase E para ajuste de
pH entre 5,5 a 6,5.

4.2. Analise de estabilidade das formulac6es cosméticas

O estudo de estabilidade preliminar consiste na realizacdo do teste na fase inicial
do desenvolvimento do cosmético, utilizando-se diferentes formulac@es de laboratdrio e com
duracdo reduzida. Emprega condi¢cdes extremas de temperatura com o objetivo de acelerar
possiveis reagdes entre seus componentes e o surgimento de sinais que devem ser observados
e analisados conforme as caracteristicas especificas de cada tipo de produto. Dessa forma, o
estudo € capaz de auxiliar na triagem das formulagdes. (ANVISA, 2004)

Inicialmente, 48h apds o preparo, foi realizada avaliacdo fisico-quimica (pH e
centrifuga) e organoléptica (aspecto, cor e odor) de cada formulagéo elaborada. A duracéo do
teste de estabilidade foi de 60 dias e as formulacGes em teste foram submetidas a condigdes de
estresse visando acelerar o surgimento de possiveis sinais de instabilidade, sendo submetidas a
aquecimento em estufa a 45 ° (+/-2°C), em geladeira a 5° (+/-2° C) e temperatura ambiente a
23° (+/-2°C). (ANVISA, 2004)

Os parametros avaliados foram as caracteristicas organolépticas, como aspecto, cor
e odor, separacao de fases e pH, entre outros, depois de 1, 30 e 60 dias.

4.2.1. Determinacéo de pH

O PHmetro de bancada foi previamente calibrado com solucdes pH 4,0 e 7,0. Na
sequéncia foram feitas 3 leituras do pH das formulagdes, a temperatura de 25,0°C.

O eletrodo foi inserido diretamente na formulagéo e os resultados foram gerados a
partir da média dos valores (ANVISA, 2010). As analises foram feitas no tempo 0, 30 e 60 dias,
para formulagdes armazenadas em temperatura ambiente 23° (+/-2°C), geladeira 5° (+/-2° C) e
estufa 45 © (+/-2°C).

4.2.2. Caracteristicas organolépticas

As formulacbes foram observadas quanto a alteracdo de cor, brilho, textura,
presenca de cristais macroscopicos, grumos e precipitados, odor e separacdo de fases. As
andlises foram feitas nos tempos 0, 30 e 60 dias, para formula¢fes armazenadas em temperatura
ambiente 23° (+/-2°C), geladeira 5° (+/-2° C) e estufa 45 ° (+/-2°C).
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4.2.3. Centrifuga

Em um tubo de centrifuga foi colocado 5g das formulas em T1 (48 horas) foram
centrifugadas, durante 30 minutos a 3000 r.p.m. (rotacdes por minuto) na temperatura ambiente.
(ANVISA, 2004) Em seguida, foi realizada inspecdo visual de cada formulacdo, para
verificacdo de presenca ou ndo de separacdo de fases. O teste foi repetido no T30 e T60, isto é,
apos 30 e 60 dias da preparagéo.

4.3 Aparato de peso

Sabe-se que a ginastica facial é uma ferramenta poderosa no rejuvenescimento e
combate a flacidez (TAKACS; VALDRIGHI; ASSENCIO-FERREIRA, 2002), assim
desenvolvemos um aparato de peso para auxiliar nos exercicios e consequentemente acelerar o
fortalecimento da musculatura da face. Trata-se de um aparato com peso (9g cada lado,
totalizando 18g), que fica sobre a bochecha (Figura 1), regido entre os masculos zigomético
maior e menor, e ao realizar os movimentos de contragdo e relaxamento, a musculatura da

regido é fortalecida.

M.FRONTAL

. M.TEMPORAL

PESD

M.ORBICULAR
DOS OLHOS

M.ZIGOMATICO
MENOR

M.ZIGOMATICO
MAIOR

M.NASAL

M.ELEVADOR DO
LABIO SUPERIOR

M.MASSETER

M.BUCINADOR

FIGURA 1. llustragdo do aparato com peso e musculos da face (Fonte: Figura adaptada de (ZARINS;
KONDRATS, 2017).
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Elastic rope used to position the
weights in the appropriate region

/

Pocket weighing 9g each

FIGURA 2. llustracdo do aparato com peso desenvolvido neste trabalho.

4.4. Testes de Eficéacia Clinica
Nesta secdo estdo descritos 0s materiais e procedimentos relativos aos testes

clinicos realizados.

4.4.1. Materiais e Equipamentos

No Quadro 2 foram descritos os materiais utilizados e 0s equipamentos para preparo

e afericdo das medidas avaliativas da pele nos testes de eficacia clinica.

QUADRO 2. MATERIAIS E EQUIPAMENTOS UTILIZADOS PARA OS TESTES DE EFICACIA CLINICA

Formulagéo Finalizada Eletromidgrafo Quattrocento (OT Bioelettronica,
Italia)
| ey [ SeEeel@ene
Sabonete vegetal Cutometer® MPA 580

| Gelebrasivo (Prep. Weaver) | Software Mulli robe Adepter MPAS
Compressa de Gaze Notebook

I
Fita adesiva Transpore 3M Visioface®

Lapis branco para marcacao

EPIs
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4.4.2. Aspectos Eticos
O estudo teve inicio apds a analise e aprovagio do mesmo pelo Comité de Etica da
UNICAMP (CEP) no dia 24 de junho 2022 — nimero de protocolo 13367219.5.0000.5404.

4.4.3. Local de Estudo, Recrutamento e Sujeitos

Foram recrutados colaboradores da UNICAMP e pessoas indicadas por eles, cerca
de 80 voluntarios com idade entre 30 e 65 anos. Os objetivos e 0s procedimentos realizados
foram previamente explicados aos voluntarios, obtendo-se consentimento livre e esclarecido
deles. O estudo foi desenvolvido no setor de pesquisa, em sala climatizada, com temperatura e
umidade relativa, 20 — 22 °C e 45 — 55% da Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas da Unicamp
(FCF — Unicamp) e no Centro de Engenharia Biomédica (CEB).

4.4.4. Critérios de Inclusao

Mulheres, entre de 30 a 65 anos, que ndo tenham realizado procedimentos estéticos
hd& no minimo 6 meses, que consigam compreender e seguir as orientacdes, que se
comprometeram a fazer os exercicios de ginastica facial e uso do cosmético (quando aplicado)
diariamente, que se comprometeram a evitar o0 uso de outros cosméticos na regido teste durante

todo periodo do estudo.

4.4.5. Critérios de Excluséo

Dificuldade no entendimento dos métodos a serem realizados, estar passando por
atendimento fonoaudioldgico, estar realizando qualquer tipo de exercicio facial, estar fazendo
ou ter feito tratamentos estéticos como uso de toxina botulinica, fios de sustentacdo e
preenchimento facial, historico de ritidoplastia (cirurgia plastica) facial, apresentar alergia a
produtos cosmeticos, dermatite, psoriase ou vitiligo, tratamento continuo com medicamentos
gue possam afetar a pele como corticoides, anti-inflamatorios, analgésicos, antibidticos,
anticoagulantes, anti-histaminicos, gravidez e lactacdo, distdrbios hormonais, terapia com
imunossupressores, histérico oncoldgico, historico de trombose, feridas, cicatrizes ou lesbes na

regido do teste, prétese ou pinos metalicos na regiao.

4.4.6. Critérios de Descontinuacao
Foram retirados do estudo os participantes que apresentaram inadequacdes
referentes aos critérios de inclusdo durante o andamento do estudo e que interromperam o

tratamento por qualquer motivo.



4.5. Delineamento do Estudo

O estudo foi realizado por um periodo de 2 meses (60 dias) e os participantes
inscritos foram divididos em dois ensaios clinicos. No ensaio clinico, os voluntarios foram
divididos em 2 grupos; o Grupo 1, que aplicou uma formulacdo cosmética e realizou exercicios
musculares faciais, e 0 Grupo 2, que realizou apenas 0s exercicios musculares faciais. No
Ensaio clinico 2, os voluntérios divididos em 3 grupos; o Grupo 1, que aplicou uma formulagdo
cosmeética, o Grupo 2, que aplicou uma formulacdo cosmeética e realizou exercicios musculares
faciais, e 0 Grupo 3, que realizou apenas 0s exercicios musculares faciais.

Todas as formulacdes foram codificadas e distribuidas por um investigador
independente para garantir que o estudo fosse duplo cego. Os voluntérios foram orientados a
usarem aproximadamente 2 mg* cm da formulacdo cosmética (2 pumps), em todo o rosto,
uma vez ao dia, no periodo noturno, durante todo o estudo e a realizarem a série de exercicios

diariamente, durante 10 minutos, conforme descrito no Fluxograma abaixo:

. m-

=
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4.5.1. Desenho experimental — Ensaio clinico 1

Os 27 voluntéarios foram divididos em dois grupos, segundo presenca/auséncia do
ativo cosmético e da ginastica facial, de acordo com o Quadro 3. Os procedimentos foram
realizados diariamente durante 60 dias e no ultimo dia foi realizado uma anélise das alteracdes

provocadas.

QUADRO 3. GRUPOS DE ESTUDO COM O NUMERO DE PARTICIPANTES DO
ESTUDO CLINICO 1

GRUPO 1 GRUPO 2

12 voluntérios 15 voluntarios

Ginastica facial com peso e

e b Ginéstica facial com peso
utilizacdo do cosmetico

Eletromiografia Eletromiografia

No grupo G1 (ginastica facial com peso e cosmético), 12 voluntarios realizaram a
ginastica facial com peso e utilizaram o cosmético e foram submetidos a medida de RMS e
MDF por eletromiografia; grupo G2 (ginastica facial com peso) com 15 voluntérios que
realizaram a ginastica facial com o uso de peso e também foram submetidos a medi¢édo de RMS
e MDF por eletromiografia (EMG).

Primeiramente, 0s voluntarios convocados participaram de uma sessdo presencial,
marcada de acordo com a disponibilidade de cada um. Nesta sesséo, foi realizada uma avaliacéo
da pele e da musculatura facial através de avaliacdo de imagem por meio do equipamento
Visioface® que capta imagens da regido da face inteira em alta resolugdo quando iluminada por
diodos emissores de luz branca (White LED). Uma série de exercicios isométricos e
miofuncionais foram ensinados e passados por escrito (Anexo 2) e em video aos voluntarios
que, apos assimilacéo, realizaram em suas casas, sem interferéncia dos pesquisadores.

Esses exercicios isomeétricos foram baseados em livros didaticos e artigos
cientificos sobre ginastica facial e em exercicios miofasciais que trabalham mdsculos da
expressao facial da regido do musculo zigomatico, orbicular dos labios e platisma sendo que, a
ginastica facial foi realizada juntamente com o uso do aparato com peso, a fim de intensificar

os resultados. A série de exercicios foi executada diariamente, durante 10 minutos por 60 dias.
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Exercise 3 Exercise 2 Exercise 1

Exercise 4

S

Xercise

E

FIGURA 3. Sequéncia de exercicios com o par aparato de peso de 9g cada. Foi desenvolvido uma sequéncia de

5 exercicios como mostrado nas imagens (imagens proprias).

Os voluntérios também foram orientados quanto as aplicacBes das formulagdes

cosmeticas e cuidados: a quantidade de formulacdo aplicada foi equivalente a aproximadamente
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2 mg* cm (dois pumps) e a aplicagdo dessa quantia foi em todo o rosto, diariamente, uma vez
ao dia, no periodo da noite, durante 60 dias.

Todas as formulacdes foram codificadas e distribuidas por um investigador
independente para garantir que o estudo fosse duplo cego.

Os individuos foram orientados a procurar 0s pesquisadores caso sentissem
qualquer sensacédo de dor ou desconforto, suspendendo o tratamento.

Na segunda e Ultima sessdo, no 60° dia de estudo, os parametros da pele e
musculatura novamente foram avaliados e, também foi entregue aos voluntarios dois
formularios de pesquisa, um a fim de obter os principais dados dos pacientes, pertinentes ao
estudo (APENDICE 1) e outro para avaliacdo do produto e percepcdo do paciente em relagio
ao tratamento (APENDICE 2).

As coletas foram realizadas com o eletromiografo Quattrocento (OT Bioelettronica,
Italia) com um ganho fixo de 150 V/V, filtragem passa-faixa de 10 Hz a 500 Hz, resolugdo de
16 bits, taxa de amostragem de 2048 Hz. Os eletrodos utilizados foram os de superficie
bipolares passivos (configuragéo diferencial simples no equipamento) de Ag/AgCl, formato de
copo circular (4mm de diametro) (A-M Systems, USA). Os eletrodos foram preenchidos com
pasta condutiva (Carbofix). O eletrodo de referéncia consiste em uma fita condutora que foi
fixada no braco direito dos participantes ap6s umedecimento com &gua.

Para os testes de EMG, os participantes realizaram adstringéncia da pele com
sabonete vegetal sem gordura e, posteriormente, com gel abrasivo (nuPrep, Weaver), para
favorecer melhor fixacdo dos eletrodos e reducdo da impedancia da pele. Os participantes foram
posicionados sentados em uma cadeira confortavel, com os pés apoiados no chédo e a cabeca
posicionada segundo o plano de Frankfurt paralelo ao solo, com olhos abertos e fixos no
horizonte. Os participantes nao receberdo realimentacéo visual da contracao realizada. Apos a
coleta dos dados, os sinais eletromiograficos de todos os musculos foram armazenados em
computador para processamento offline. O valor RMS (root mean square) foi calculado usando
uma janela mével com 500 ms e, em seguida, foi calculada a média de todas as janelas para
uma estimativa da intensidade da contracdo de cada mdsculo (FARINA; LECLERC;
ARENDT-NIELSEN; BUTTELLI; MADELEINE, 2008).

Na eletromiografia os dados foram processados offline no MatLab (The Mathworks).
Os primeiros 4,5 seg e os ultimos 0,5 seg de forga e sinais eletromiogréficos foram excluidos
da anélise para evitar efeitos transitorios. Portanto, a serie temporal teve 10 s para posterior

processamento dos dados.
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FIGURA 4. Sequéncia de exercicios durante avaliacdo de eletromiografia. Foi desenvolvido uma sequéncia de 5

exercicios como mostrado nas imagens (imagens proprias).

4.6. Desenho experimental — Ensaio clinico 2

Os 53 voluntarios foram divididos em trés grupos, segundo presenca/auséncia do
ativo cosmético e da ginastica facial, de acordo com o Quadro 4. Os procedimentos foram
realizados diariamente durante 60 dias e no Gltimo dia foi realizado uma analise das alteracdes
provocadas.

QUADRO 4. GRUPOS DE ESTUDO COM O NUMERO DE PARTICIPANTES DO ESTUDO CLINICO 2.

GRUPO 1 GRUPO 2 GRUPO 3

10 voluntarios 21 voluntarios 12 voluntarios

Ginastica Facial com peso

Utilizacdo do cosmético e o
e utilizacdo do cosmético

Ginastica Facial com peso

Corneometer e Cutometer Corneometer e Cutometer Corneometer e Cutometer
VisioFace VisioFace VisioFace

O grupo G1 (cosmético), com 10 voluntérios, utilizaram somente o cosmético e
foram submetidos & anélise de parametros do corneometer e cutometer. O grupo G2 (ginastica

facial com peso e cosmético), com 21 voluntarios, utilizaram o cosmético e realizaram a
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ginastica facial com peso e também foram submetidos a analises no corneometer e cutometer,
assim como o grupo G3 (ginastica facial com peso), com 12 voluntarios, que somente
realizaram a ginastica facial com o peso, e também foram submetidos a analises no corneometer
e cutometer (Quadro 4).

Primeiramente, o0s voluntarios convocados participaram de uma sessdo presencial,
marcada de acordo com a disponibilidade de cada um. Nesta sesséo, foi realizada uma avaliacdo
da pele e da musculatura facial através de avaliacdo de imagem por meio do equipamento
Visioface® que capta imagens da regido da face inteira em alta resolugdo quando iluminada por
diodos emissores de luz branca (White LED). Uma série de exercicios isométricos e
miofuncionais foram ensinados e passados por escrito (Anexo 2) e em video aos voluntarios
que, apos assimilacéo, realizaram em suas casas, sem interferéncia dos pesquisadores.

Esses exercicios isométricos foram baseados em livros didaticos e artigos
cientificos sobre ginastica facial e em exercicios miofaciais que trabalham musculos da
expressao facial da regido do musculo zigomatico, orbicular dos labios e platisma sendo que, a
ginastica facial foi realizada juntamente com o uso do aparato com peso, a fim de intensificar
os resultados (FIGURA 2). A série de exercicios foi executada diariamente, durante 10 minutos
por 60 dias.

Os voluntérios também foram orientados quanto as aplicacBes das formulagdes
cosmeticas e cuidados: a quantidade de formulacdo aplicada foi equivalente a aproximadamente
2 mg! cm (dois pumps) e a aplicagdo dessa quantia foi em todo o rosto, diariamente, uma vez
ao dia, no periodo da noite, durante 60 dias.

Todas as formulagdes foram codificadas e distribuidas por um investigador
independente para garantir que o estudo fosse duplo cego.

Os individuos foram orientados a procurar 0s pesquisadores caso sentissem
qualquer sensacédo de dor ou desconforto, suspendendo o tratamento.

Na segunda e Ultima sessdo, no 60° dia de estudo, os parametros da pele e
musculatura novamente foram avaliados e, também foi entregue aos voluntarios dois
formularios de pesquisa, um a fim de obter os principais dados dos pacientes, pertinentes ao
estudo (APENDICE 1) e outro para avaliacio do produto e percepcdo do paciente em relagdo
ao tratamento (APENDICE 2).

A anélise das alteragdes cutaneas e essencial para a determinagdo da eficicia dos
procedimentos estético-cosméticos empregados nesse estudo. Assim foram feitos os seguintes

testes nos individuos, no primeiro e Gltimo dia de estudo.



33

As propriedades viscoelasticas da pele foram avaliadas com o aparelho Cutometer
dual MPA 580 (Courage & Khazaka, Alemanha). Ele mede a elasticidade da pele por succéo,
sendo constituido de uma sonda com orificio de 2mm de diametro, podendo ser medida a
deformacédo da camada mais superficial da pele (estrato corneo), ou seja, 0 estiramento das
fibras de col&geno e elastina, causada pela succao onde é exercido uma forga negativa constante
de 400 Mbar seguido de relaxamento de 5 segundos. O equipamento é acoplado a um software
onde se tem quatro madulos de leitura, com formulas para calcular as variaveis. No estudo foi
utilizado 0 modulo 1 (tempo/tensdo) que produz uma réapida succao da pele. Cada leitura foi
realizada utilizando cinco ciclos consecutivos de suc¢do. Os parametros selecionados para
serem analisados e interpretados foram: os valores de viscoelasticidade cutdnea (RO) e
elasticidade biologica (R7) (DOBREV, 2000; IJAZ; AKHTAR, 2020).

RO = Uf. Amplitude no final da fase de succdo da primeira curva. Este parametro
reflete a firmeza/flexibilidade da pele. Este pardmetro representa 0 comportamento passivo da
pele a forca. Resultado = distdncia em mm. Melhorar a firmeza da pele normalmente mostra
uma diminuicéo no valor de RO.

R7 = Ur/Uf. Proporcéo da recuperacdo imediata em relacdo a amplitude apds a
succgdo. Quanto maior o valor, melhores as propriedades elésticas da pele. Resultado = %.

Para a determinacdo do conteldo aquoso do estrato corneo foi utilizado o aparelho
Corneometer CM 825 PC (Courge Khazaka, Alemanha), o qual é acoplado a um software Multi
Probe Adapter MPA 5 (Courage e Khazaka). O aparelho mede o contetdo aquoso do estrato
corneo em cerca de 0,1 a 0,2mm de espessura com uma sonda que mede a capacitancia elétrica
da pele, com base na diferenca entre a constante dielétrica da 4gua e de outras substancias. O
capacitor reage as alteracGes na quantidade de agua e assim se determina o grau de hidratacao
da pele. (CLARYS; CLIJSEN; TAEYMANS; BAREL, 2012)

Cada leitura foi realizada utilizando-se de 5 ciclos consecutivos e os resultados
foram fornecidos em unidades arbitrarias (UA) onde se estima que 1 UA corresponde entre 0,2
— 0,9 mg de agua por grama de extrato corneo. As leituras do equipamento variam de 0, o qual
significa sem umidade/sem agua, até o valor de 120, o qual significa alto valor de unidade/agua
(CLARYS; CLIJSEN; TAEYMANS; BAREL, 2012; DOBREV, 2000; IJAZ; AKHTAR, 2020;
WESTERMANN; VIANA; BERTO JUNIOR; DETONI DA SILVA et al., 2020). Quando se
trata de umidade, podemos classificar a pele em trés tipos, cujos valores e suas respectivas

interpretacdes podem ser encontrados no Quadro 5.
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QUADRO 5. INTERPRETAGAO DO PARAMETRO DE HIDRATAGAO DA PELE PELO EQUIPAMENTO

CORNEOMETER® CM 825 PC
Leitura do equipamento Interpretacdo da condicao da pele
Entre 0 e 30 UA Pele muito seca
Entre 31 e 40 UA Pele seca
Maior que 40 UA Pele normal, hidratada

*UA: unidade arbitraria. Fonte: HEINRICH et al., 2003.

4.7 Realizacdo do método de VisioFace

Para todos os pacientes foram realizados antes e ap0s os tratamentos o0 exame de
VisioFace® RD para observar possivel modificacdo em qualquer &rea da face. O VisioFace €
um meétodo facial completo ideal para a documentacdo de tratamentos estéticos, ele tem alta
resolucdo sob iluminacdo homogénea (LEDs brancos). A imagem facial de alta qualidade
(frontal ou lateral) pode ser analisada pelo SCS (Skin Competence System), software que mede

diferentes parametros da pele, como rugas, poros, manchas, cor entre outros.

FIGURA 5. Imagem representativa do aparelho VisioFace® RD, do paciente posicionado, captura da imagem

pelo Software e das imagens antes e apds tratamento de duas pacientes.

4.8. Anélise de dados

Todas as analises estatisticas foram realizadas com o programa GraphPad Prism 8
(GraphPad, San Diego, EUA). A normalidade dos dados foi testada pelos testes de Shapiro-
Wilk. Para dados paramétricos foram utilizados o teste ANOVA de medidas repetidas de dois

fatores e o teste de Sidak para comparagdes multiplas (a0 =0,05) e os resultados sdo descritos
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como média e desvio padrdo. Para dados ndo paramétricos foi realizado o teste de Kruskal-

Wallis e as métricas utilizadas foram medianas e limites.

4.9. Percepcao dos resultados do estudo pelos participantes

Para autoavaliar a eficacia da intervencdo, todos os participantes responderam a um
questionario baseado em Vergilio et al. (VERGILIO; AIELLO; FURLAN; CARITA et al.,
2022). Este instrumento foi desenvolvido para fornecer dados referentes a intervencao e
aparéncia da pele. Os parametros da pele avaliados por este questionario foram aparéncia geral,
rugas e linhas de expressao. Os pardmetros avaliados da intervencgdo e do aparelho de ginéstica
facial desenvolvido foram aceitacdo geral, conforto, eficiéncia e esfor¢co causado pelos

exercicios faciais com uso do aparelho (Tabela IV).
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5. RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados deste estudo foram compilados em trés artigos cientificos, os quais
foram ou ainda serdo submetidos e publicados em periddicos cientificos contribuindo nos
avancos do conhecimento cientifico & comunidade académica. No primeiro artigo foi realizada
uma revisdo de literatura a respeito das evidéncias cientificas relacionadas a eficacia dos
exercicios faciais para o rejuvenescimento facial, bem como descrever os mais utilizados em
estudos cientificos. Nos outros dois artigos estdo os resultados dos testes de eficacia clinica
obtidos no estudo. Os artigos foram redigidos na formatagéo e idiomas solicitados pelas revistas
e dessa forma podem apresentar diferencas entre si.

5.1. Artigo 1 — Facial Exercises: Enhancing Facial Structure and Reducing Signs of Aging

- A Comprehensive Review
Neste artigo foi realizada uma revisdo de literatura a respeito das evidéncias
cientificas relacionadas a eficacia dos exercicios faciais para o rejuvenescimento facial, bem
como descrever os mais utilizados em estudos cientificos. O artigo foi publicado pelo periddico
Current Cosmetic Science, em 2023. A permissdo para reproducdo na integra nesta dissertacao

encontra-se no Anexo 2.
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Abstract: The effectivensss of facial mmscle exercizes (FAIE:) for facial rejuvenstion is stll guite
controversizl in the scientific literatare. In gensral, published smdies uze non-guantitative param-

ARTICLE HISTOERY

etars to ass253 the resl benefit of FAIE:. In thiz smdy, we reviewed the scientific evidence related
to the efficacy of FAEs for facial rejuvenation, as well a: to describe the most used FAE: in

scientific stodies. To achieve the objective of this review, research was performed through several
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dztabaszes. Thus far, there are very few scientific smdies with appropriate methodologies that as-
sexz whether FMEs are effective for facial rejuvenation. It was found that the exercizss for the
rmmzcles of the cheeks, the region around the mouth and around the eves, and the region under the

chin are the most indicated for the mamtenance of the vonthfinl appearance of the face. However,
it iz still neceszary to carry out controlled and randomized studies to draw some conclusions.

Kevwords: Azing, facial aging, facial muscles exercizes (FMEs), facial muscle, facial rejuvenation, sagging, wrinkles.

1. INTRODUCTION

Aging 1z a nmltifactorial and very complex process, de-
fined as the accumulation of several deleterious alterations re-
sponsible for mereasing the nsk of dizeases that cccur in cells
and tissues with the advance of age [1]. There are still many
controversies; however, it 1s umiversally accepted that aging s
a graduzl process of structural wea]cemng and the apparent
signs on the skin of its clinical effects begm to emerge in the
third decade of age and progress thronghout the life of an in-
dividual [2].

In the case of women, menopause causes hormenal
changes, with a decrease in the level of estrogen and an in-
creaze in the level of androgen hormenes, which leads to siz-
mificant dermal and eplde:mal changes. The changes also af-
fect the bone reabsorption process, which increases the rate of
osteopaorosis in menopausal women Osteoporotic alterations
also occur with advan contmbuting to facial skeletal
and dental reub@orptanm[rﬁ Elﬁ:ue1:11:§c:rea:s:=3 mn the facial skeleton
causes less support for soft tissues and, consequently, vohme
loss in some regions of the face.

Both in men and women, there 13 a decreass in the bazal
metabolic rate of the organizm, in addition to a decrease in
subcutanecus adipose tissue, which also affects slan support
[l]j. DI"?U?E]G the aging process, skeletal muscle can atrophy up
fo 2% L)
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In general, it is kmown that the appearance of zipns of fa-
cial agimg 13 the cumulative result of changes m the slan, zoft
tissues, and osteocartilaginous framework. These changes are
the arrangement of the fat laver of the face, which 15 no longer
distributed in a uniform way due to the action of gravity, bone
and cartilape loss, loss of newrommsenlar control of Tacial
muscles, and change in therr conformation [3]. The contrac-
tion of the muscles of the facial mimicry comtributes to the
emergence of signs of aging [4]. The stiffening of facial ex-
pression caused by advancing age occurs because the facial
muscles loge a range of motion due to stretching, and there is
an ncrease in tone at rest and m motien [3]. With regard to
facial lizaments, changes in their tensicn contribute to the
dowmward displacement of facial structires, resulting in sag-
ging of the contour of the mandible and under the chim [3, 6]

Therefore, structural changes contnibute to the appearance
of zigns of facizl aging, for example, the appearance of the
nazolabial folds (zmile lines), omental (marionette
lines), penorbital wrinkles (crow's feet), perioral wrinkles
(barcode), evebrow ptosis, prominent glabellar lines, horizon-
tal lmes on the forehead mfracrbutal bag, palpebromalar
groove, increased sagging under the chin, and ge In man-
dibular structure [7, 8].

Moreover, the shin 15 alse subject to mmerous stuctural,
krochermcal, and fimctional changes triggered by the intrinsic
and extrinsic aging process. In addition, l:hanges in the ap-
pearance of the =lan are usually the first visible signs of aging
and, therefore, can affect the social and pn'u:hulﬂgical state of
the mdividual [¢].
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Saggy skin i3 one of the main signs of aging. This 15 dus
to the fragmentation of dermal collagen by the action of en-
Tymes {matrix metalloprotemases - WIIPs), thus COMIPTOMIS-
ing the function of fibroblastz smee fibroblasts cannot bind to
fragmented collagen. The loss of this bond canses fibroblasts
to collapse, resulting in low pro-collagen production and high
collapenaze production [10-12]. The recovery of the effec-
tiveness of the collagen chain, ing the elasticity and the
firmess to the skin 1z one of the most studied parts by skan
scientizts [12].

There are too types of wrinkles that occur during life:
gravitational wrinkles, which are due to atrophy associated
with gravity iteelf and usually lead to tissue ptosis, and dy-
namic wrinkles, which are due to mimic activity and follow
the tension lmc}fﬂﬂa skin [13]. The mechanizm for the for-
mation of dynamic wrinkles oceurs when the nmzcles join the
underlving dermis vig interconnections of the supramuscular
fascia to the subcutaneous interlobular septa formed by con-
nective tissue. Hyperkinesia, that is, rapid and contimousky
repetitive movements cause ou]lagen responsible for
t1zzue resiztance to tensicn, to accelerate 1= densj.ﬁcatinn; m
other words, collagen becomes more compact, more resistant
and pro exsively less elastic by increazing the formation of
cross-links between mecromolecules [14].

Face volume restoration is the goal of many procedures for
facial rejuvenation. Beduction m skeletal muscle mass a.ud
girenpth (zarcopenia) 15 part of the normal Eh
However, skeletal muscle fibers retain considerable p
in old ape, and sarcopenia can be partially reversad acoordmg
to functional demand [15]. Among the various strategles for
reverzal of this condition, facial exercizes have been p
o increase muecle strength, as well as increase muscle cL—
ness, promoting rejmmatim of the face or maintenance of
vouth signs [16-19].

Dhie to facial exercizes being a practice that is stll little
addressed in the scientific Literature, there 1= a need for studies
to be conducted to get to know the real benefits n the preven-
tion and attemuation of facial aging signs. In this context, the
aim of this study was to describe exercises directed to facial
mmuzcles found in the scientific literature, 25 well as to evaluate
the potential of the techmique for aesthetic and rejuvenating
purposes.

2. MATERIAL AND METHODS

A survey of publications indexed on the platforms Med-
line (PubMed), Embase, Lilacs, Scopus, Web of Science, and
Google Scholar was camed out to select scientific papers con-
taining the topics regarding the application of facial exercizes
to improve facial structure, with the potential to enhance aes-
thetics and reduce signs of skin aging. The following key-
words were usad “facizl aging”, “facial anatomy™, “J:mnfas-
cial emercizes,” “face muscle su'engthenma” “Facial gym”
“facial gymnastics”, “facial exercises”, and “'beam:}' axer-
cises”, The inclusion criteria used were mmplete soientific ar-
ticlez publizhed in the last twenty-five vears in the English
langzuzge. Publications that did not meet at least one of these
criteria o were considered not applicable to this review were
excluded from the investigation
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3. RESULTS AND DISCUSSION

A.1. Main Facial Muscle Changes Canzed by Advancing
Age

Facial soft tiszue iz composed of several layers, includmg
the skan, subcutanecus adipose tissue, the superficial muscular
aponemrotic system, deep adipose tizsue, and deep fascia or
periesteum [20]. Aging has a noticeable impact on these facial
tiszues, resulting in a reduction i their thi

Az individuals age, their muscles gradually loze their tone,
becoming more linear and shorter due to the countless con-
tractions they undergo throughout life [12]. Sarcopenia, char-
acterized by a decline in rmscle mass (lean mass) in the body,
is a natural part of the aging process. While the reduction m
skeletal muscle mass and strength is a normal consequence of
aging, it iz kmown that sarcopenia can be partially reversed
through finctional demands. Resistance fraining has been
shown to promote muscle hypertrophy in both men and
women of all age groups [13].

A vouthful face typically exhibits muscles with a convex
shape which defines facial contours, including well-defined
cheeks and a promunent jawline. In contrast, an aged face
tends to feature more rectilinear mmscle con.ﬁarmalicrns: result-
ing in a flatter facial appearance [4].

The facial mimetic nmscles are in the superficial fascia of
the face. Among the primary mimetic muscles affected by ag-
g are the frontalis, corrugator supercilii, procerus, levator La-
bil superioris, nasalis, depressor septi nasi, orbicularis oculi,
masseter, depressor anguli ons, and mentahs [7, 11, 21].

In summary, based on the exercizes found in the literature,
It appears beneficial fo target the mmsculature of the chin,
cheeks, the crbiculans ons region, and the peniorbital area for
facial exercizes (Fig. 1).

3.2, Facial Exercises for Facial Rejuvenation

Facial exercizes are specific movements aimed at the con-
traction and relaxation of the crofacizl muscles, promoting the
zmoothing of the physiognomy, besides giving the face a more
harmonious, rejovenated and rested appearance maling the
zlan more toned, shany, and soft [22]. The oo main types of
exercizes that are used for the skeletal musculature are the iso-
tomc and 1zometric. Isotomc exercizes are the ones that pro-
duce repetitive motions. On the other hand, isometric exer-
cizes are those that promote a muscle confraction without per-
forming movements, that iz, vou are still the whole time in the
zame position during the execution of the exercize [18]. The
stretches and manipulations developed by the healtheare pro-
feszionals are also discussed [23].

In this review, 10 studies were considered the most rele-
vant ones and are detailed in Table 1.

Santos and Ferraz (2010) conducted a case study related to
the application of a treatment protecol mvolving fimctional
manipulstion of facial masticstory muscles accompanied by
isometric exercizes. The exercises included stretching of the
elevator muscles, the supra and infralyoid depreszor muscles,
mampulation of facial muzcles, where the patient made a pnu't
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Fig. (1). Illustration of the muscles of the face being treated with facial emercizes. Right =ide- zuperficial layer, left zide: desp layer, ventral
wiew. Adapted from Verlag and Schwarzenberg (2006},

Table 1. Exercizes for facial evmuastics: goals and description of the movement.

more defined jawlme by placing the al-
bow om 2 tzble, with the fat under the
chin. ard opering the mouth while exert-
ing upward force with the fist

Muscles
o _ . Tvpe of N Worked Nm! .
Study Objective Exercize Description . Intervention . Specific Reference
Exercize During the
. Instrument?
Exercise
All participants attended
1 live S0-minute muacle-
resiztant facial exercizs
X 2ining sexzions with 2
DE“.!”'.]"'E;]':;’ certified facial exerciss
rizl muscls exer- The exercizssz have not been descnbed in | Mot men- mslrumr After that, p_a:- Mot mien- .
cise program with detail tioneq | cipants performed daily tigned. Ha 4]
the appearance af 30-mimete axercises Encr k3
weaks at hams Curing
the face and meck. wesks 0 to 20, partici-
pants contimeed practic-
ing exercizes 3-4 times
par waek
I Exercise for reducing berizonta] wrin-
kles on the forshead: using fingartips to
1ift eyebrows while sxerting dowmmard
prazsure above the evebrow. 2. An exmer-
cise Sor reducing vartical wrinkles zbove i_;“ﬁj"h:'
the opper lip by using thambs to push the The swercizes should be . "m'ia
lip forward while poshing them azamst performed 5 timez ina ————
Rladuce nrimkde: the pam of the testh 3. An exercize for row in the first week, 7 mﬁcils;n:i-
and sezing of reduring the naszalabial folds by openinz Isomst- | times in the second week, — Mo 7.
the Facial siein u_:em.uum.pladngmud_:adﬂmmh ric. q.dlﬂﬁmafrmt]].e mm'dELM_
azamst the camers, 2nd trying to protrude third week cnwards for nocleidomas.
the lips whila inhibiting this movemant each emercize, torlling 7 toid muscles,
with the thumbs. 4. An exercise for re- wesks, and myloky-
during 2 doubls chin and for obfaininz 2 uid !

(Table 1}, Contd...
3




Cuwrrent Commetic Sciemes, XXXX, Vol XX el6i6GTTITI68583 Furian et al
Mln=cl
Study Tvpe of ‘I'i'mt:i Needa
o Exercise Descriptio - Interventi Specific Referenc
Ohjective " Frercise ervention Duringthe | - ®
Exercize i
Quantily the . e g | Mincles omnd
fﬁm.‘]mm Elaldinz the device in the moh and rocking it ‘?p“nmpmm hﬂf :; temoun gy [ o
da . b}'nnddmgmebe.uﬂm#mﬂm?ﬂmalhul- Isamstric. ;a:rx_mmieead:rjrixg gummmz.mn vice [1&])
A mnce weighis besin to swins. ek jar, and dizaz-
’1_ TEekE tric mmsclss
devize.
Tzz the lip exerdzer for §
noths, with daity uze for
Sareirh and 3 months and in the fol- | Orbioolaris oris
smensthenthe | Open and close the mouth, slowly fordins the P— Lowing momths 3 times 2 mmuscles (mar- | Yes - lip exer- -
orbicuaris | Lips to the complets closurs of the 5p exercizer ME | ek parfomminz1tod | zimelamdpe cizar 1
aris wmacias etz of anercizes 1010 20 ripharal}.
timas aach, divided or not
during the day.
Sarstch and T.T!.eﬂm]l;!mm_.erﬁxﬁ
the mpaths, with daity nze fior
15. . Open the mouth 2nd, when closed, keep the 3 months and in the fol- | Orbioolaris oriz
aris ; lips firmaly sealed (with the xid of dental ecchu- I . Lowing moeths 3 times 2 pmuscles (mar- | Yes - lip exer- [
5 =ion), pecbnding the Hp exsncizer for about 30 wesk, parfonmins 1 to 4 zirzl and pe- Cizar -
& _ . seoondz. sets of emercizas 1010 20 ripheral}.
""“'m"mg times aach, dividad ar not
nee) duming the day.
hdf.:].lmaeﬁ- _Isntnmr, “Efo]lumn;muse: Forshead m-
s ;.] T'hemnse:m'!n:uhaendmbedmd& isolnetic, | i e L mzs tﬂh.!:;ilmd.er o P
Em"]“l““ el I"h' chessar e
. . iy a e Lips.
funictional belmee
1. Pize syebrows by nrmkling the forshead
Miniméze for seven seconds 2. Approach the evebrons
wirinkles N ) . ) ) Muscles of fa-
. S for seven seconds. 3. Closs vy aves tighthy I In0MmefTic exerciseas cixl ion
pression lines for seven seconds. 4. Protruds your lips for — for the muscles ofthe f- : ﬂm;ﬂ:rra_h W "
and facial 532~ | seven seconds. 3. Stretch the conmeissures lat- cial minicry, oncea day | e ° el
Contraction of rizht and left chesks with re-
sistarce for seven seconds.
1. With your mouth clesed, do the letter "0".
1 Fiepeat exercise munber ane with ymar
mmath open 3. With your moeth clos=d, a tip
of the tonzna on the papdla, serils by Lifting
o e e s
St 0 | e aheme conamep 10 | STECEES. | ot months (Sweskiy | Varivws fcial | o, jutuse
facilmuscles | o ope < Dace both hands overlapginzon | S00WG- @ | sevsioes) associsted with | mastication | your hands for 1=
Fr—— Iy. 3. = . . ; - a0 the ; e senm

the forshead, compress, pull yoar forehead up,
and close your eves leoking donn. 6 Open
T =yes 35 moach 2= possible and count to

five. 7. Stretch the head forward, straighten the

shoulders, smetch the lower lp upmards, cov-
ering the upper lip and closing the mouth.

{Table 1. Contd...

face.
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Mluzcles
Study . L Trpe of ) Worked Nesda
Objective Exercize Descriplion . Intervention Durine the S|:|vec|.1i|:rJ Reference
Exercise i
Cazz - Fromtal
Attrmate part of the oc-
sigs of facia] cipitofroeal,
2ging accond- Carrugztar, Or-
inztoths bicularis of the
needs of each oves amd ave- -
participart Mzssazzs, e 'mmﬁi
[Casal-em- sretches, Parfomeed 12 sessions of Csa 7 - Orbic- Ra tha
el B e —— N I iiae. fncidl IR SRS R,
traction of the R . and jzotomic k=pt a daily routine of R . [24]
plaint of each patient. . ayes, eyelid, compansations
fromtzl; Case 2 exsTcises in procsdores to be per- ard frarsal part ard comrac-
- B2 anTm- the rmscles fnrmed 2t home il
- ofthe oocipi- | tioms ofthe &
metry and of the face. .
ayalid phosis;
Czse 3 - prosis Case 3 - M-
and wrinkles cles of the
an tha lower third:
cheeks) Buocnator and
Zygomatioos.
1. Raize tha tomgoa, lifting the bottam bass of
the device untl it toachas the top base of the
devics Mazintain the elevation and contraction
of the tanzue mmscles for the stipulated time.
L o s mimhmneﬂmmnammmr Trainirs with the torzne | Ibrinsic mms-
- N 30 zecomds in the first wesk and for 10, 15 and EwErtiser wes of mrntEr- cles pfthe .
m:?&hm:‘_ 10 s=comds in the following weeks. Isotomic amd | rupted use for 6 comsac- | tongue, sups- PE;:; e
ﬁm;ggm 2 Raise the tonzue, lifing the lower base of | isamemic | utive days, hevingadally | riorlongimdi- emerciser
chie) the davice wntil it tourkes the top bass and workout of about 130 20 | nal and traes-
than relzs the tonge Do 3 =2t of 5 move- mirntes. verze
mants by contracting and ralming the tanzus
mmscles for 30 secords in the first wesk and
fiar 10, 13 and 20 seconds in the fllowing
wasks,

or smiled, among others. The protocol consisted of & weekly
sessions over 2 months, and photographs were taken before
and after the treatment The focus was to clinically assess fa-
cial changes from 2 qualitative perspective, emphasizing the
bnomechanical aspect. The results revealed a sigmificant m-
provement in facial symmetry and fimetions related to man-
dibular biomechanics. The researchers suggested the rele-
vance of speech therapy m restoring facial and fimetional as-
pects of oral motricrty, with potential benefits in reducing
wrinkles, expression lines, and saggmg [23].

In 2012, Frazdo and hanzi evaluated the effectivenszs of
spesch therapy intervention m facial aesthetics to nutizate
zigns of aging. The intervention was based on sessions and
homecare freatment involving a series of fiunctional muscular
exercises and faclal massages. The speech therapist m the
therapeutic intervention works on the nmscles related to each
wrinkle, restructuring the dynamics of facial expression and
adz&:vnit}‘gthe fimctions of chewing, swallowing, and speech

awareness techniques, muscle exercizes, stretch-
ing, and facial massages, the goal is to reduce the mnfensity,

frequency, and duration of nmscle contractions [24]. This re-
511]13 n the reuaéﬁmzahon of the muscle groups used m com-

stomatograthic fimctions, promoting a
mocﬂ]mg of wrinkles and improving facial contours for a
more vouthfil appearance [24].

On the cther hand, a studv assessed the effectiveness of
four 1zometnic exercizes i reducing wrinkles and facial skin
sagging on 18 participants over a period of 7 weeks [17]. The
rezults showed only one significant difference between the
u:ontml gﬂupandtlha experimental g{rup, with the area above

the upper lip in the group being perceived as
vounger [17]. However, the researchers concluded that it 1s
not possible to assert the effectiveness of facial exercizes and
that more systematic research is needed.

Alam ef al. (2018) investigated the effects of facial exer-
cises on middle-aged women with facial aging concemns. Par-
ticipants underwent a 20-week facial exercise program, result-
ng in improved upper and lower cheel: fullness, a decrease m
estimated age, and heightened satisfaction with facial appear-

L
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ance. Although the study has mitations, mcluding small sam-
ple size and lack of a control group, the findings suggest po-
tentizl benefits of sustained facial exercizes for enhancing fa-
cial fullness and reducing apparent age [23].

3.3, Devices used to Optimize Facial Exercises

Jardini and his team examined a range of devices aimed at
facilitating mrvofunctional exercises, specifically designed to
stretch and strengthen the orbicularis oris muscles. Notably,
these devices include the lip, facial, and tongue [26-23] IfFlE
2A). Jardim (1999) advocated the utilization of the lip exer-
cizer (Fig. 2B) to a1d in the targeted exercize of the orbiculans
ons muscles. The correct application mvolves placing the
acrylic bases ofthe lip exercizer centrally on the lips, position-
ing the upper base's fold in the upperrerhbu]ar region and the
lower base's fold in the lower vestibular region, followed by 2
gradual opening and closing of the mouth (Fig. JA). Subze-
quently, maintaining lip elosure for 30 seconds iz recom-
mended (Fig. 3B) [27]. In 2002, Jardim introduced the Pro-
Fono* Facial Exercizer, aspeu:ia]iza:ltml designed to mitigate
nasolabial folds and enhance muscle engagement in the cheek
area. The exercise entails inserting the actvlic bases of the fa-
cial exercizer into the mouth and pesiticning them aleng the
sides of the cheeks (Fig. 4A). The regimen mmlres contract-

the muscles in the cheek area by Iashcbases
mfg the device closer (Fig. 4B) and then

Aj B)

Fig. (). Examples of devices desiened to zid the toning and stretch-
ingz of the orbicularis oriz muscles. A) facial exercizer and B) lip ex-
ercizar.

Fiz. (3). A zequence of exercizes proposad by Tarding {19947 A) Ex-
erciza 1 and B) Exercize 1.
]

el666TTHTI68283

Furiam et al

A)

Fig. (4). Illustration of the performed exercizs using the facial exer-
cizer. Ap Pam 1 and B) Part 2.

Furthermore, Jardm (2007) proposed the application of a
tongue exercizer to alleviate submandibular ptosis, commonly
Imown as saggy skin under the chin. The prescribed method
mvolves placmg the acrylic bases of the tongue exercizer on
the tongue and the hard palate. Patients are mstructed to ele-
vate the tongue, lifting the bottorn base of the device unthl it
contacts the top base, followed by relazation. The exercize
routine consists of 3 sets of 3 movements, involving the con-
traction and relaxation of the tongue muscles [26].

Hwang ef all (2018) aimed to assess the effectiveness of
Facial Muscle Exercizes (FMEs) using 2 Pao device for facial
rejuvenation. Fifty female participants performed the exercise
for 30 seconds twice daily over § weeks. Sonographic meas-
urements revealed mgm.ﬁcant increazes in the cross-sectional
areas of the zygomaticus major and digastric muscles. Addi-
tionally, a study found a decrease in midfacial and javdine sur-
face dlstam:es lower facial surface areas, and velumes follow-
mg FME with the Pao device. The 3 suggested that
FME uzing the Pao device could lead to an merease m facial
muscle thickness and contribute to facial rejuvenation [16].

4. PROSPECTS FORFUTURE STUDIES

Conzidering the benefits slready described of facial exer-
cises for improving signs of skin aging and the lack of clinical
studies, it is suggested that fture studies should be desizned
with & Iamer number of subjects to demonstrate the efficacy,
safety, and adverse reactions of facial exercises. Preferably,
these studies should be associated with innovative personal
devices to assist the exercizes, thereby facilitating a better un-
derstanding of their effects and promoting their use in derma-
tological medical practice. Standardized protecols and clear
mformaticn about this practice are also necessary to provide
reliable results regarding improvements in the glin.

CONCLUSION

The literature review revealed a scarcity of scientific stud-
ies linking facial exercizes with facial refuvenation, and the
exizting studies were limited by their small sample sizes.
However, the effectiveness of exercizes targeting the facial
muscles in the cheels, perioral and periorbital areas, and the



Facial Exercives: Emhancing Facial Sorucrure

chin region was highlighted a= essential for maintaining a
youthful facial . Additionally, the uze of various
devices, such as the h\'perbolmd, exercizer, lip exer-
ciser, and facial exercizer, was identified as a common prac-
tice to facilitate exercizes a.udpcmmmethedetelommt of fa-
cial pmzcles. Moreover, the importance of interprofessional
collaboration was emphasized for conducting advanced re-
search m thiz field.
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5.2. Artigo 2 — Research Article: Estudo Clinico 2
Neste artigo encontram-se os resultados da eficicia dos exercicios faciais associados, ou
ndo, ao uso de cosmetico para rejuvenescimento facial. Foi realizada avaliacao da hidratacdo e
viscosidade da pele por meio das técnicas de Bioengenharia Cutadnea (Corneometer e
Cutometer) apo6s 60 dias de intervencdo. O artigo encontra-se em estado de finalizagdo e
processo de submissdo a um periddico cientifico a posteriori, podendo ainda sofrer alteraces

até sua versao final.
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ABSTRACT

Facial aging involves natural processes such as bone resorption, subcutaneous volume loss,
ligament laxity, and skin flaccidity. Currently, many aesthetic treatments are being used to
attenuate or delay the signs of facial aging, including facial exercise techniques. They are with
intention of improving skin elasticity, muscle tone, collagen production, and add (or reduce)
volume of the specific regions of the face. This study evaluated the effectiveness of ascorbyl
tetraisopalmitate and synthetic tripeptide, combined with facial muscle exercises, in 43 healthy
women aged between 30 and 65 years old. Participants were randomized into 3 groups:
cosmetic formulation, cosmetic formulation + facial exercises, and facial exercises only.
Instrumental measurements and self-assessment questionnaires were used to evaluate skin
parameters. Significant improvements in skin firmness and elasticity were observed, attributed
to the use of the cosmetic formulation. Additionally, participants noticed qualitative
improvements in the appearance of their overall skin and wrinkles. High satisfaction scores
were recorded for the facial exercise device and the formulation applied in the study. In
conclusion, the cosmetic formulation had a positive impact on skin health, and the association
of facial exercises, in the time and conditions of this study, did not significantly increase the
results caused by the formulation.

Keywords: Ascorbic acid. Ascorbyl tetraisopalmitate. Instrumental methods. Skin aging.

Synthetic tripeptide. Facial muscle exercises.

INTRODUCTION

Aging is a universal and progressive process, resulting from intrinsic and extrinsic
factors, which affect the skin in different ways (Fibrich and Lall, 2018; Harman, 2003). Intrinsic
aging is the result of internal factors, such as natural wear and tear on the body, while extrinsic
aging is influenced by external factors, such as exposure to ultraviolet radiation and lifestyle
(Machado et al., 2018; Niamtu, 2019). Both lead to the formation of free radicals and the
fragmentation of collagen in the dermal matrix, resulting in changes in the elasticity and
appearance of the skin, marking the continuous cycle of skin aging (Fitzgerald et al., 2019).

The cosmetic industry has increasingly focused on strategies to combat photoaging

mediated by oxidative stress, and while numerous antioxidant-based anti-aging products are on
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the market, there is demand for innovative, effective cosmetics such as peptides and ascorbic
acid derivatives (Jagdeo et al. al., 2021).

Hyaluronic acid (HA) is involved in the regulation of several biological processes, such
as skin repair, wound healing, tissue regeneration, anti-inflammatory and immunomodulation
(Bukhari et al., 2018). Due to its remarkable biomedical and tissue regeneration potential, HA
has been widely used in cosmetology and nutricosmetics. The synthetic tripeptide tetradecyl
aminobutyroylvalylaminobutyric urea trifluoroacetate (TAUT) has been showing the potential
to stimulate HA synthesis, and therefore, being an interesting option for composing innovative
cosmetics (Campiche et al., 2020).

In addition to HA, another active ingredient with great potential for the prevention and
treatment of aging skin, vitamin C is a powerful antioxidant, that detoxifies free radicals,
protecting tissues, cell membranes, and DNA from oxidative damage. Vitamin C also decreases
malondialdehyde contained in the skin, which is a marker of oxidative stress (Vergilio et al.,
2022).

Nikkol VC-IP® (Nikkol, Japan) is a stabilized derivative of ascorbic acid that has an
antioxidant, whitening, and lipid peroxidation inhibitory action, reducing and preventing the
formation of inflammatory lesions on the skin and contributing to the reduction of DNA
damage. In addition to the important antioxidant action that stimulates collagen synthesis, it
reduces acne by reducing inflammatory markers, protects the skin from the harmful effects of
the sun, and inhibits oxidative reactions in melanin synthesis (Ochiai et al., 2006; Stamford,
2012).

Nowadays, many aesthetic treatments are being used, such as minimally invasive
surgeries to improve skin elasticity, muscle tone, and collagen production, and reduce oxidizing
agents using injectables (Campiche et al., 2020; Gutowski, 2016; Sieber and Kenkel, 2018).
Plus, non-invasive strategies, such as facial exercise techniques or “facial yoga” are being used
to strengthen, move, improve muscle tone, add volume, and increase muscle elasticity (Abe and
Loenneke, 2019).

Facial gymnastics is a widespread strategy for rejuvenation and combating sagging
(Takacs et al., 2002). Physical exercise for body muscles is an ancient activity, and concepts
that were applied to sports have been extended to health, and rehabilitation, among other areas
(Paes et al., 2007). Facial exercises are specific movements that aim to contract and relax the
orofacial muscles, promoting the softening of the physiognomy, in addition to giving the face
a more harmonious, rejuvenated, and restored appearance, making the skin more toned, shiny,

and soft (Furlan et al., 2023; Paes et al., 2007). Additionally, the use of various devices such as
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the hyperboloid, tongue exerciser, lip exerciser, and facial exerciser was identified as a common
practice to facilitate exercises and promote the development of facial muscles. However, their
real efficacy especially in vivo are still not completely elucidated (Furlan et al., 2023).

The two main types of exercises that are used for the skeletal musculature are the
isotonic and isometric. Isotonic exercises are the ones that produce repetitive motions. On the
other hand, isometric exercises are those that promote a muscle contraction without performing
movements, that is, you are still the whole time in the same position during the execution of the
exercise (Baiocchi Souza et al., 2013). We can also mention the stretches and manipulations
developed by the healthcare professional (Santos and Ferraz, 2010).

Therefore, this study aimed to develop and evaluate the efficacy of the topical
application of cosmetic formulations containing ascorbyl tetraisopalmitate and TAUT,

associated with facial muscle exercises to improve aging skin signs.

MATERIAL AND METHODS

Subjects

Forty-three healthy women, aged between 30 and 65 years old enrolled in the study.
Non-inclusion criteria included other dermatological diseases, cognitive and verbal limitations,
and allergic reactions to the cosmetic product (Table I). The subjects provided written informed
consent before participation and the study was carried out following the Declaration of Helsinki.
This study was approved by the local ethics committee by the number 13367219.5.0000.5404.

Development and stability of the formulation

The ingredients in the formulation were selected according to the target audience of this
study, that is, individuals over 30 years of age who show signs of aging such as progressive
dehydration and loss of youthfulness, elasticity, and firmness of the skin. For this purpose, an
emulsion with a medium-rich fat content was developed containing emollient and moisturizing
ingredients, in addition to the active ingredients already mentioned with anti-aging action.

The formulation had its preliminary stability tested for 90 consecutive days under
different storage conditions and temperatures. The storage conditions are: a) Room temperature
(25 + 2.0 °C) protected from light; b) Room temperature (25 £ 2.0 °C) in the presence of light;
¢) Refrigerator (5.0 £ 2.0 °C); and d) Oven (37 £ 2.0 °C). Organoleptic characteristics such as
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color and odor were observed throughout the period, in addition to measuring pH and evaluating
spontaneous and centrifugal phase separation (Vergilio et al., 2023).

Experimental design

An open, double-blinded, randomized, and controlled clinical trial was carried out. The
subjects were enrolled and randomized in three groups: (A) cosmetic formulation; (B) cosmetic
formulation + facial muscles exercises, and (C) only facial muscles exercises.

Groups A and B applied the cosmetic formulation (approximately 2 mg! cm) on the
face once a day for 60 consecutive days. Table Il shows the composition of the cosmetic
formulation developed.

Groups B and C were instructed to use a manual device coupled with weights made up
of sand pockets to help perform facial exercises (Figure 1).

Therefore, the participants performed a series of isometric and myofunctional exercises
proposed by the researchers with the aid of the device daily for 10 minutes, to work and tone
muscles of facial expression in the region of the zygomatic muscle, orbicularis lipis and
platysma. The description of facial muscle exercises is presented in Table I11 and the illustration

of the movements in Figure 2.

Instrumental measurements and analyzed parameters

The skin was evaluated by instrumental techniques before and after 60 days of study.
The measurements were performed in the malar facial region. Before carrying out the
measurements, participants remained for 20 min in an environment with controlled air
temperature and relative humidity, 20-22°C and 45-55%, respectively, for acclimatization. All
participants were advised to avoid washing their faces for at least 3 hours before the
measurement (Aiello et al., 2021).

Assessment of the aqueous content of the stratum corneum
The stratum corneum (SC) hydration was assessed using the device Corneometer®

(Courage & Khazaka, Germany). This device is based on the electrical capacitance

measurement, specifically the variation of the dielectric constant of water. Five measurements
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were taken at each instance, and the average of these values was then calculated (Aiello et al.,
2021; Hugo Infante et al., 2023).

Assessments of skin viscoelastic properties

The mechanical properties of the epidermis were determined using a non-invasive in
vivo suction skin elasticity meter equipped with a 2 mm measuring probe. The time/strain mode
1 was used with the 3-second application of a constant negative pressure of 400 mbar followed
by a 3-second relaxation. The average values of 3 measurements were taken for each test region
and determined time, performed by the same operator (Nilforoushzadeh et al., 2023). The
selected parameters evaluated and their possible interpretation according to the fabricant
(Courage-Khazaka, Germany) were described below:

RO = Uf. Amplitude at the end of the suction phase of the first curve. This parameter
reflects the firmness/pliability of the skin. This parameter represents the passive behavior of the
skin to force. Result = distance in mm. Improving skin firmness normally shows a decrease in
the value of RO.

R7 = Ur/Uf. Proportion of the immediate recovery compared to the amplitude after
suction. The higher the value, the better the elastic properties of the skin. Result = %.

Self-assessment of clinical efficacy

To self-evaluate the efficacy of the intervention, all the participants answered a
questionnaire based on Massufero Vergilio et al., (2022). This instrument was developed to
provide data regarding the intervention and appearance of the skin. The skin parameters
evaluated by this questionnaire were general appearance, wrinkles, and expression lines. The
evaluated parameters of the intervention and the developed facial gymnastics device were
general acceptance, comfort, efficiency, and effort caused by facial exercises using the device
(Table 1V).

Statistical analysis
All statistical analyses were performed with the GraphPad Prism 8 program (GraphPad,

San Diego, US). For parametric data, the 2-factor repeated measures ANOVA test and the Sidak

test for multiple comparisons (0=0.05) were used and the results are described as mean and
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standard deviation. For non-parametric data, the Kruskal-Wallis’s test was performed and the

metrics used were median and limits.

RESULTS

According to the obtained results, in the centrifugation test, there was no indication of
physical instability in the studied formulation. No formulation heterogeneity was observed after
subjecting the sample to agitation and gravitational force. In the organoleptic analysis, the
appearance and color of the samples remained unchanged during the 90 days of the study and
the pH analysis showed no change.

The descriptive data of the study participants are described in Table V. Information on
age, Fitzpatrick phototype classification and alcohol and tobacco intake habits were separated
by group.

Figure 3 presents the measurement data for the aqueous content of the stratum corneum.
The stratum corneum water content presented no significant improvement for all groups after
60 days (T60) in relation to their baseline values (TO0).

Figure 4 indicates the data on the viscoelastic properties of the skin obtained in this
study. A significant difference was observed in the RO parameter (total deformation) in the
malar region for groups A and B at T60 in relation to TO (Figure 4A). For group A, there is a
reduction in the value and for group C there is an increase in the value of RO over time. As for
the R7 parameter, a significant difference was indicated for group B, indicating an increase in
the R7 value over time (Figure 4B).

The hedonic scores obtained by the perceived effectiveness assessment questionnaire
for general appearance, wrinkles, and expression lines were above 6.0, which means “Like
slightly” (Figure 5). There was no significant difference between the groups for the parameters.

For the attributes of comfort, efficiency, and device-related comfort, all average values
exceeded 7.0 (Figure 6A). Finally, the three different types of intervention, whether just the
formulation, just the exercise, or both, obtained scores above 8.0, which means “Like very

much” (Figure 6B). There was also no significant difference between the groups.

DISCUSSION

The formulations developed in this study presented great chemical-physical stability

and showed great acceptance by the participants.
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Regarding the clinical assessment performed in this study, it was observed that at TO
the participants already had adequate values of aqueous content in the stratum corneum
(Heinrich et al., 2003). This data indicates that the participants already had good skin hydration
even before starting the study, which is why the application of the cosmetic formulation made
no difference in relation to this parameter (Heinrich et al., 2003).

Regarding the measurement of the viscoelastic properties of the skin, the RO and R7
parameters of the Cutometer® equipment were selected, as they are related to skin firmness and
elasticity, respectively (Nilforoushzadeh et al., 2023).

For group A, the significant decrease in the RO value indicates an improvement in skin
firmness, which can be related to the action of ascorbyl tetraisopalmitate. This ingredient is
known for its activity in collagen and elastin synthesis. In addition to inducing collagen gene
transcription, the ascorbic acid is also an enzymatic cofactor for lysyl and prolyl hydroxylases,
key enzymes in the stabilization and cross-linking of collagen fibers (Kivirikko and Myllyl4,
1985; Tajima and Pinnell, 1996). Several experimental studies in animals and humans have
reinforced the important role of ascorbic acid in the synthesis, remodeling, and maintenance of
the dermal extracellular matrix (Crisan et al., 2015; Sauermann et al., 2004; Vergilio et al.,
2022).

On the other hand, in a randomized, placebo-controlled study carried out with 30 female
participants aged between 40 and 60 years per group, the application of a formulation
containing TAUT, twice a day, for 29 days showed a significant improvement in skin firmness.
The result was obtained from a technique using the DynaSKIN device (Campiche et al., 2020).
Therefore, these skin changes caused by ascorbyl tetraisopalmitate and synthetic tripeptide may
have increased skin firmness.

The R7 parameter corresponds to the proportion of immediate recovery in relation to
amplitude after the suction and tends to decrease with age (Ohshima et al., 2013). Thus, the
improvement in this parameter would show an increase in skin elasticity. It was possible to
observe this significant increase only for Group B, suggesting an increase in skin elasticity,
mainly due to the vitamin C derivative (Hinek et al., 2014; Tajima and Pinnell, 1996).

The hedonic scores obtained by the perceived effectiveness assessment questionnaire
for general appearance, wrinkles, and expression lines had a positive impact and are consistent
with the RO viscoelasticity results, as participants observed an improvement in these attributes.

The FME device developed especially for this study was an innovative tool since there
are no similar devices in the market, and it worked as expected and there was also a positive

impact. For the attributes of the FME device evaluated, all scores were high, showing that the
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device is suitable to assist in the execution of facial exercises. Furthermore, it is suggested that,
in general, the study interventions were well received by participants. Regarding the acceptance
of the use of the device, we believe that it is difficult for the participants to evaluate an
experience that they had never had before, since it is unusual to exercise the facial muscles,
especially with weight, which could have led to a negative experience, which was not the case.

In conclusion, the cosmetic formulation showed positive effects on skin firmness and
elasticity, contributing to the reversal of signs of skin aging. Participant reviews supported these
effects indicating improvements in skin appearance, wrinkles, and fine lines for all groups. This
evaluation also indicated important points for optimizing the FME device such as increase the
weight without compromising the acceptability of the device. Although facial exercises alone
have not indicated an improvement in instrumental parameters, protocol changes can be used
to obtain better results, such as changes in study duration, and the use of different and specific

parameters to evaluate facial muscles.
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TABLES

Table I. Subjects’ inclusion and non-inclusion criteria.

Inclusion criteria Non-inclusion criteria
Lack of cognitive capacity; inability to
Women
understand the method to be used
30-65 years old Being pregnant or in lactation
Any Fitzpatrick skin type Being in speech therapy

) _ ) History of aesthetic plastic surgery in the
Present signs of facial aging _ )
facial region

Refrain from using other cosmetics in the ) )
Present dermatological diseases
test area throughout the study

To have not performed a minimally History of using botulinum toxin, fillers, or
invasive aesthetic procedure for at least 6 lifting threads; recent facial aesthetic

months treatment within the last 6 months.

Agree with the study conditions, and have ) )
] To have allergies to cosmetic products, or
the capacity to comprehend and follow o )
) ) cosmetic ingredients
instructions

To have systemic diseases with effects on

o ) the skin; or be ongoing treatment with
Consent to avoiding sun exposure during ) ) - ) o
corticosteroids, antihistamines, diuretics,
the study I o :
antibiotics, analgesics, immunosuppressive

therapy, anticoagulants, etc.

To present lesions, wounds, scars, tattoos,
Not wash the test skin area for at least 3  or piercings in the test region of the skin; to
hours before analyses present pins or metal plates in the

craniofacial region.
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Table Il. Quali-quantitative composition of the cosmetic formulation used in the clinical

trial as intervention.

Components Formulation

(INCI, International Nomenclature of Cosmetic Ingredients)  Concentration in % (w/w)

C12-C20 Acid PEG-8 Ester 8.0
Glycerin 5.0
C13-15 Alkane 2.0
Ascorbyl tetraisopalmitate 3.0
Tetradecyl Aminobutyroylvalylaminobutyric Urea
Trifluoroacetate (and) Magnesium Chloride 0.4
Phenoxyethanol and Ethylhexylglycerin 0.4
Sodium Hydroxide or Citric acid Q.S.pH55-6.0
Agua Q.S. 100

Legend: W - Width; Q.S. - Quantum sufficit.
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Table Ill. Description of facial muscle exercises. The written instructions given to
participants to perform the series of facial exercises at home in front of the mirror.

Description of facial muscle exercises

Exercise 1: Guidance on how to perform the cheek exercise 1 (zygomatic muscle)
Place your weight on your cheek area and slowly smile with your mouth wide open so that the
corners of your mouth turn up. Try your best to make a very large “i”. Repeat it 5 times per set, for

3 sets.

Exercise 2: Guidance on how to perform the cheek 2 exercise (buccinator muscle)

Place your weight on the buccinator muscle region and smile lightly, sucking in the corners of your
mouth strongly. Then release the suction and smile. Make a "clown mouth™ without showing your
teeth. Feel the strength in the side.

Repeat it 5 times per set, for 3 sets.

Exercise 3: Guidance on how to perform the orbicularis oris exercise
Place the weight below and above your lips and make a strong beak. Repeat it 5 times per set, for

3 sets.

Exercise 4: Guidance on how to perform the orbicularis oculi and frontal exercise

Place the weight on your forehead, and lift your eyebrows and upper eyelid until you can see the
white of the eye above the iris. Then, slowly bring your upper and lower eyelids together and open
your eyes. The initial position of the head should be looking straight ahead. Raise your eyes until
you raise your head. Repeat it 5 times per set, for 3 sets.

Exercise 5: Guidance on how to perform the double chin exercise
Sitting on a chair, hang your head back, open and close your mouth widely and slowly. Repeat it 5

times per set, for 3 sets.




58

Table 1V. Questions applied in the analysis of participants' self-perception. The

guestionnaire was applied after 60 days of study and the questions were related to evaluating

the effectiveness of the cosmetic formulation and facial exercises. Hedonic properties of the

comfort, efficiency, and effort attributes of the device were also evaluated.

Rating scale

Attribute Questions
How did you feel about the comfort of the
Comfort _
face weight?
o How did you feel about facial weight
Efficiency .
efficiency?
How did you feel about the effort caused
Effort

by the facial weight during the exercises?

General acceptance

What did you generally think of the
treatment performed (whether just the
formulation, the facial exercises, or both):

General Appearance
of the skin

After the study, how did you feel about the

overall appearance of your skin?

Wrinkles and

expression lines

After the study, how did you feel about

wrinkles and expression lines?

Hedonic 9-point scale:

1 = "Disliked extremely"

2 = “Dislike very much”

3 = “Dislike moderately”
4 = “Dislike slightly”

5 = “Neither like nor dislike”
6 = “Like slightly”

7 = “Like moderately”
8 = “Like very much”

9 ="Like extremely"
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Table V. Descriptive data of study participants. Information on age, Fitzpatrick phototype

classification, alcohol consumption, and smoking habits.

Fitzpatrick skin

Age phototype Alcohol intake Smoking
Groups (Mean classification
+
D) 1 11 IV V Yes Sometimes No Yes No Former
smoker
A) Cosmetic
formulation 4120 5 5 o o 1 5 4 1 8 1
+7.25
(n=10)
B) Cosmetic
formulation +
Facial Aar . g g 1 3 12 6 0 20 1
. +8.82
eXercises
(n=21)
C) Facial
exercises 49.33 7 4 1 0 1 7 4 0 12 0
+7.15
(n=12)

Caption: SD - Standard deviation.
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LIST OF FIGURES

Elastic rope used to position the
weights in the appropriate region

/

Figure 1. Photo of the facial device coupled with weights to help perform facial exercises

Pocket weighing 9g each

and promote strengthening of facial muscles. The apparatus consists of elastic bands to attach
it to the participant's head in the correct facial positions. Each blue bag has a 9g sand weight,
totaling a weight of 18g per device, positioned on top of the muscle to be worked during the
exercise.
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Exercise 1

Exercise 2

Exercise 3

Exercise 4

Exercise 5

Figure 2. Illustrations of facial muscle exercises. Representation of the series of facial

exercises, the indication of the muscle worked during each exercise.
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Figure 3. Graphical representation of the comparative analysis of the parameter of
aqueous content for groups A, B, and C, at times T0, and T60. Mean values that were found
to be different are indicated with an asterisk p-value < 0.05 (*), and non-significance is
indicated by ns (Two-way Repeated measures ANOVA followed by Sidak's multiple
comparison test). Caption: AU — arbitrary unit.
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Figure 4. Graphical representation of the comparative analysis of the parameter of RO
(A), and R7 (B) for groups A, B, and C, at times TO, and T60. Mean values that were found
to be different are indicated with an asterisk p-value < 0.05 (*), p-value <0.01 (**), p-value

<0.001 (***), and p < 0.0001 (****) (Two-way Repeated measures ANOVA followed by
Sidak's multiple comparison test).
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Figure 6. The assessment carried out by participants on the parameters of the FME device
attributes comfort, effort, and efficiency, as well as general acceptance of the interventions
carried out. Non-significant values are marked with “ns” and determined using the Kruskal-

Wallis’s test. Caption: FME = facial muscle exercise; CF = cosmetic formulation.
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5.3. Artigo 3 — Research Article: Estudo Clinico 1
Neste artigo encontram-se 0s resultados da avaliacdo da eficicia da ginastica facial
associada ou ndo ao uso de cosmético por meio de avaliacéo eletromiogréafica apds 60 dias de
intervencdo. O artigo encontra-se em estado de finalizagdo e processo de submissdo a um

periddico cientifico a posteriori, podendo ainda sofrer alteracdes até sua versdo final.
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DE GINASTICA FACIAL
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RESUMO

Introducao: O envelhecimento facial envolve processos naturais como reabsorcao 0ssea, perda
de volume subcutéaneo, frouxiddo ligamentar e flacidez da pele. Para atenuar ou retardar os
sinais de envelhecimento facial, muitos tratamentos estéticos estdo sendo utilizados, incluindo
técnicas de exercicios faciais. Estas tém o intuito de melhorar o tbnus muscular, e adicionar (ou
reduzir) volume de regides especificas do rosto. O objetivo deste estudo foi analisar a eficicia
de exercicios faciais utilizando peso, associado a uma formulagdo cosmética com
tetraisopalmitato de ascorbila e tripeptideo sintético. Um peso facial (massa de 18g) foi criado
para ser usado durante a realizagdo de exercicios faciais, com o objetivo de aumentar a forca
necessaria para realizar movimentos e auxiliar a acelerar o fortalecimento dos musculos faciais.
Metodologia: Participaram do estudo 27 mulheres com sinais de pele envelhecida. Elas foram
inscritas e randomizadas em dois grupos: Grupo (1), que realizaram ginastica facial com uso
do peso e aplicacdo da formulacdo cosmética (n=12), e Grupo (2), que realizaram apenas
ginastica facial com uso do peso (n=15). Ambos 0s grupos aprenderam uma série de exercicios
isomeétricos e miofuncionais por meio de treinamento presencial e videos educativos. As
participantes foram orientadas a realizar os exercicios todos os dias, uma vez ao dia. O Grupo
1 também fez uso diério de formulagdo cosmética contendo tetraisopalmitato de ascorbila e
tripeptideo sintético. Para avaliacdo das intervencdes foram medidos sinais eletromiograficos
(SEMG) de musculos faciais, com extracdo de valores RMS (root mean square) e frequéncia
mediana. O estudo teve duracdo de 60 dias e as medidas a partir do SEMG foram obtidas no
inicio (TO) e no final do estudo (T60). Resultados: Conforme resultados do estudo clinico, a
avaliacdo das medidas eletromiograficas de RMS e frequéncia mediana ndo mostrou diferenca
significativa entre os grupos 1 e 2. Discusséo e conclusao: A intervencdo de exercicios faciais
para fins estéticos ndo foi o suficiente para provocar alteracGes, a nivel de atividade motora,
que a SEMG é capaz de detectar. Acreditamos que a utilizacdo de diferentes parametros e
equipamentos para realizacdo dos exercicios faciais, bem como a otimizacdo do protocolo de
avaliacdo da massa muscular da face, como periodicidade e/ou duracdo/quantidade de

exercicio, seria capaz de ter alteracGes musculares evidentes.

Descritores: acido ascorbico; exercicios musculares faciais; eletromiografia; envelhecimento

da pele; estética facial; tetraisopalmitato de ascorbila; tripeptideo sintético.

INTRODUCAO
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O envelhecimento é um processo multifatorial e complexo, caracterizado pela
acumulacao de diversas alteracGes deletérias, que aumentam o risco de doencas e afetam células
e tecidos (Fibrich and Lall, 2018). Especificamente nos tecidos faciais, que incluem a pele,
tecido adiposo subcutaneo, sistema musculo-aponeur6tico superficial, tecido adiposo profundo
e fascia profunda, o envelhecimento causa a redugdo na espessura desses tecidos (Abe and
Loenneke, 2019). Com o passar dos anos, os musculos perdem gradualmente sua tonicidade,
tornando-se mais lineares e mais curtos devido as inumeras contracdes ao longo da vida
(Fitzgerald et al., 2010).

Atualmente, muitos tratamentos estéticos estdo sendo utilizados com a intencdo de
melhorar a elasticidade da pele, tbnus muscular, producédo de colageno e reducdo de agentes
oxidantes (Sieber and Kenkel, 2018). Entre elas, existem as técnicas de exercicios faciais ou
“loga facial”, que possuem a proposta de fortalecer e melhorar o tbnus muscular, assim como
dar volume, aumentar a elasticidade muscular e combater a flacidez (Abe and Loenneke, 2019;
Takacs et al., 2002). O exercicio fisico para a musculatura corporal é uma atividade muito
antiga, conceitos que eram aplicados ao esporte, foram estendidos a saude, a reabilitacdo, dentre
outras areas (Frazdo, 2021; Khan et al., 2022; Santos and Ferraz, 2010).

Os exercicios faciais sdo movimentos especificos que visam a contracdo e relaxamento
da musculatura orofacial, promovendo a suavizagdo da fisionomia, além de conferir ao rosto
uma aparéncia mais harmoniosa, rejuvenescida e descansada, deixando a pele mais firme,
elastica, brilhante e macia (Furlan et al., 2023). Os dois principais tipos de exercicios utilizados
para a musculatura esquelética sdo os isoténicos e 0s isométricos. Os exercicios isoténicos sao
aqueles que produzem movimentos repetitivos. Por outro lado, os exercicios isométricos sdo
aqueles gque promovem uma contra¢do muscular sem realizar movimentos, ou seja, vocé fica o
tempo todo na mesma posic¢ao durante a execucgdo do exercicio (Baiocchi Souza et al., 2013).
Pode-se citar também os alongamentos e manipula¢fes desenvolvidas pelo profissional de
salde (Santos and Ferraz, 2010). O uso de diversos dispositivos como hiperboloide, exercitador
de lingua, exercitador labial e exercitador facial foi identificado como pratica comum para
facilitar os exercicios e promover o desenvolvimento da musculatura facial (Furlan et al., 2023).

Apesar de possuir alguns beneficios descritos na literatura, faltam evidéncias cientificas
a respeito da eficacia dos exercicios faciais focados em rejuvenescimento cuténeo,
principalmente quando sdo associados a dispositivos de carga (Furlan et al., 2023). A literatura
aponta o uso de diversas metodologias para avaliar o fortalecimento do ténus muscular, dentre

elas podemos citar a eletromiografia de superficie (SEMG). Ela € uma técnica ndo invasiva e
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segura que pode caracterizar aspectos fisioldgicos do sistema neuromuscular (Huang et al.,
2005; Lapatki et al., 2003).

Além dos exercicios faciais, também foi estudado a aplicacao topica de uma formulacéo
cosmética, promovendo um tratamento multi-target para prevencao e reversdo dos sinais de
envelhecimento facial. Assim como a massagem facial, quando os exercicios faciais sdo
combinados com a aplicacdo tdpica de cosméticos topicos, esses beneficios podem ser
potencializados (Keck et al., 2022). Os ativos cosméticos utilizados nesta formulacéo foram o
derivado da vitamina C, tetraisopalmitato de ascorbila (TA) e o tripeptideo sintético tetradecil
aminobutiroilvalilaminobutirico trifluoroacetato de ureia (TAUT), importantes aliados da pele
madura (Campiche et al., 2020; Ochiai et al., 2006).

Portanto, o objetivo deste estudo foi avaliar a eficacia da realizacdo de exercicios de
musculatura facial, utilizando um aparato com massa de 18g, associada, ou nao, a aplicacao

topicade TA e TAUT para melhora da viscoelasticidade e citoarquitetura da musculatura facial.
MATERIAL E METODOS
Participantes de pesquisa

No total, 27 mulheres saudaveis, com idades entre 30 e 65 anos foram recrutadas para o
estudo. As participantes forneceram consentimento informado por escrito antes da participagéo
e 0 estudo foi realizado de acordo com a Declarac¢do de Helsinque. O estudo foi aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Estadual de Campinas (CEP-CHS/Unicamp),
sob 0 numero CAAE: 13367219.5.0000.5404.

Critérios de inclusédo

Mulheres, com idade de 30 a 65 anos, todos os fototipos, com sinais de envelhecimento
de pele facial, concordancia com as condic¢des do estudo, capacidade de compreender e seguir
as orientagdes, concordancia em evitar exposicdo solar durante o estudo, ndo utilizar outros
cosméticos na regido teste durante todo o estudo; ter disponibilidade para frequentar as sesses
no laboratdrio nos dias agendados; ndo lavar a regido teste da pele por, no minimo, 3 horas
antes das analises; ndo ter realizado procedimentos estéticos minimamente invasivos ha, no

minimo, 3 meses.

Critérios de ndo-inclusdo
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Auséncia de capacidade cognitiva; ndo entendimento do método a ser utilizado; ser
gestante ou lactante; apresentar lesbes compativeis com doengas infectocontagiosas em
atividade; historico de cirurgia plastica estética na regido facial; histérico do uso de toxina
botulinica, preenchimento ou fios de sustentacéo; historico de tratamento estético facial recente,
em menos de 3 meses; apresentar doencas dermatoldgicas generalizadas; alergia a qualquer
produto cosmético; apresentar doencas sistémicas com efeitos comprovados para a pele; estar
em tratamento continuo de medicamentos que afetam direta ou indiretamente a pele; apresentar
reacOes alérgicas na regido-teste durante o estudo; apresentar lesGes, feridas, e outros, na regido-

teste da pele.
Desenho experimental

Foi realizado um ensaio clinico aberto, duplo-cego, randomizado e controlado. Os
participantes inscritos foram randomizados em dois grupos diferentes: o Grupo 1, que aplicou
uma formulacdo cosmética e realizou exercicios musculares faciais; e 0 Grupo 2, que realizou

apenas 0s exercicios musculares faciais.

O Grupo 1 aplicou aproximadamente 2 mg cm da formulagio cosmética, em todo o
rosto, uma vez ao dia, no periodo noturno, durante todo o estudo. A formulacdo cosmética foi

desenvolvida por Furlan et al. (2024) e sua composi¢do esta descrita na Tabela .

Tabela 1. Composi¢do da formulacdo cosmeética contendo tetraisopalmitato de ascorbila e
tripeptideo sintético utilizada no ensaio clinico.

Formulacéo
Ingredientes Concentracdo em %
(INCI, International Nomenclature of Cosmetic Ingredients) (m/m)
C12-C20 Acid PEG-8 Ester 8.0
Glycerin 5.0
C13-15 Alkane 2.0
Ascorbyl tetraisopalmitate 3.0
Tetradecyl aminobutyroylvalylaminobutyric urea
trifluoroacetate (and) Magnesium Chloride 0.4
Phenoxyethanol and Ethylhexylglycerin 0.4
Sodium Hydroxide or Citric acid Q.S.pH55-6.0
Aqua Q.S. 100

Legenda: M - massa; Q.S. - Quantum sufficit.
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Exercicios musculares faciais

Os dois grupos 1 e 2 foram orientados a usar um aparato com peso para auxiliar na
execucdo dos exercicios faciais. O dispositivo esta ilustrado na Figura 1. De acordo com o
protocolo descrito por Furlan et al. (2024), as participantes realizaram diariamente, por um
periodo de 10 minutos, uma série exercicios isométricos e miofuncionais com auxilio do
dispositivo, a fim de trabalhar e melhorar a viscoelasticidade dos musculos da expresséo facial

da regido do musculo zigomatico, orbicular dos labios e platisma.

Ap0ds o treinamento presencial realizado na primeira sesséo do estudo, a realizagdo dos
exercicios e o uso da formulagdo foram em sistema home care. Além disso, a orientagdo

também podia ser acessada através de videos explicativos gravados pelos pesquisadores.

3013;-1 CUIE Fita elastica utilizada
peso (9g cada) para posicionar o peso
na regiao adequada.

/

Figura 1. Imagem do aparato com peso para auxiliar a execugdo de um dos exercicios
faciais do protocolo. O exemplo esta relacionado ao exercicio focado nos mausculos

zigomaticos. Basicamente, o aparato € constituido por faixas de elastico posicionando-o
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corretamente sobre a face. Cada bolsa azul possui um peso de 9g, totalizando 189, que sdo
posicionadas sobre o musculo a ser trabalhado durante o exercicio. Adaptado de Furlan et al.
(2024).

Avaliacao da musculatura facial por eletromiografia de superficie (SEMG)

As coletas foram realizadas com o eletromidgrafo Quattrocento (OT Bioelettronica,
Italia) com um ganho fixo de 150 V/V, filtragem passa-faixa de 10 Hz a 500 Hz, resolucdo de
16 bits, taxa de amostragem de 2048 Hz. Foram utilizados eletrodos de superficie de Ag/AgCl
em formato de copo circular (4 mm de diametro) (A-M Systems, USA), em uma configuragédo
bipolar diferencial. O eletrodo de referéncia consistiu em uma fita condutora que foi fixada no
brago direito dos participantes apds umedecimento com agua.

Para os testes de eletromiografia, os participantes realizaram adstringéncia da pele com
sabonete vegetal sem gordura e, posteriormente, com gel abrasivo (nuPrep, Weaver), para
favorecer melhor fixacdo dos eletrodos e reducdo da impedancia da pele. Os participantes foram
posicionados sentados em uma cadeira confortavel, com os pés apoiados no chédo e a cabeca
posicionada segundo o plano de Frankfurt paralelo ao solo, com olhos abertos e fixos no
horizonte.

Foram registrados sinais de SEMG em trés musculos diferentes (ou grupos musculares,
respectivamente) da face: 1) o musculo orbicular oral superior (OOS); 2) o musculo zigomatico
(ZYG) maior; e 3) o musculo platisma (PLT) (Figura 2). Os musculos foram avaliados
bilateralmente (Lapatki et al., 2003).
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Figura 2. Exemplo de uma participante com os eletrodos posicionados aos musculos faciais
selecionados para as andlises. Trés musculos faciais diferentes foram analisados bilateralmente.
FixacOes adicionais utilizando fita adesiva foram feitas nos cabos (A). Relagdo topografica

entre os eletrodos bipolares e os masculos subjacentes (B).

Os registros de SEMG foram feitos enquanto os participantes realizavam uma série de
acOes faciais e mimicas, respectivamente. Cada mimica foi definida para ativar um musculo
especifico (Figura 3). Antes dos registros, as mimicas foram explicadas com precisdo e
demonstradas por um investigador treinado. O tempo foi fixado em 7 segundos para cada
mimica e ela tinha como objetivo contrair “ao maximo” a musculatura. Os participantes foram
auxiliados na execucdo das tarefas experimentais, fornecendo feedback visual. Foram

realizados trés registros em cada mimica.
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D) Miisculos trabalhados Instrucdes para a realizacao da mimica

Orbicular oral superior | Fechar a boca, simulando um beijo. Projetar para frente os musculos orbiculares orais
superiores e inferiores.

Platisma Contrair o misculo abaixador do dngulo da boca, trazendo para baixo. Garantir que os
musculos do pescogo estdo contraidos.
Zigomatico maior Abrir a boca, simulando um sorriso. Empurrando os musculos zigomaticos menor ¢ maior
para cima.

Figura 3. Mimicas faciais (A-C) e instrucBes correspondentes (D) realizadas para uma

contracdo seletiva dos musculos selecionados para anélise.
Processamento dos dados

Os dados de SsEMG foram processados offline no software da OTBioLab+ (OT
Bioelettronica, Italia). Os primeiros e Gltimos 0,5 segundos do sinal foram descartados evitando
qualquer ruido inicial e final ao sinal de eletromiografia. Dessa forma, apenas 6 segundos dos
dados foram efetivamente analisados. Primeiramente, um filtro de passa-bandas foi aplicado
por meio do software com frequéncias de corte de 10 a 500 Hz. Apos filtragem, duas
caracteristicas, RMS (root mean square) e frequéncia mediana, foram extraidas do sinal de
SEMG para os tempos TO e T60. O RMS quantifica a intensidade de contracdo muscular, ja a
frequéncia mediana avalia possiveis alteragcdes no espectro de frequéncia do sinal que podem
estar associadas as alteragdes da propriedade de condutividade elétrica das fibras musculares
ou do volume condutor (e.g., pele e camada adiposa). Ambas caracteristicas foram calculadas
em janelas de 0,5 segundos onde cada janela resultou no valor médio entre todos os valores

obtidos naquela janela.
Andlise estatistica

A andlise estatistica foi realizada no GraphPad Prism 8 (GraphPad, San Diego, EUA).
A normalidade dos dados foi testada pelos testes de Shapiro-Wilk. Um total de cinco outliers
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foram detectados no teste de Rout (5%). Para avaliar os fatores TEMPO*INTERVENCAO foi
utilizado o teste ANOVA de medidas repetidas de 2 fatores e o teste de Sidak para comparacoes

multiplas (0¢=0,05) e os resultados estdo descritos em média e desvio padrao
RESULTADOS E DISCUSSAO

Os dados descritivos dos participantes do estudo estdo apresentados na Tabela Il. Foram
separadas por grupo as informacdes de idade e classificagdo de fototipo de Fitzpatrick.

Tabela Il. Dados descritivos dos participantes do estudo. Informacdes sobre idade e

classificacdo de fototipo de Fitzpatrick.

Grupos Idade Classificacao de fototipo
(Média = DP) de Fitzpatrick
11 1 v
Grupo 1: Formulagdo cosmética + 41,83 +7,83 7 4 1
Exercicios faciais
(n=12)
Grupo 2: Exercicios faciais 46,93 £ 10,18 5 8 2
(n=15)

Legenda: DP — Desvio padrao.

O RMS do sEMG é uma medida da amplitude do sinal, enquanto a frequéncia mediana
é baseada no espectro de poténcia do sinal e esta associada a velocidade de conducéo das fibras
musculares e as propriedades de filtragem do volume condutor (Moreira et al., 2020; Zhou and
Rymer, 2004). A Figura 4 apresenta os dados de RMS e de frequéncia mediana para os dois
grupos, nos diferentes tempos de andlise e lados do corpo (esquerdo ou direito). Para todas as
comparac0es realizadas, 0 RMS néo apresentou alteracao significativa para nenhum dos grupos
apo6s 60 dias (T60) em relagdo aos valores basais (T0), com exce¢do do grupo B, para a
musculatura orbicular oral superior. Quanto & frequéncia mediana, ndo houve diferencas

significativas para nenhum dos grupos analisados.

Os resultados ndo significativos indicam que as intervencdes possivelmente néo
provocaram alteragfes musculares (Farina and Merletti, 2000; Kupa et al., 1995; Moreira et al.,
2020). Adicionalmente, ndo ha indicios de alteragdes nas propriedades condutivas do tecido

muscular, camada adiposa e pele (que formam o volume condutor), uma vez que ndo houve
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qualquer mudanca na frequéncia mediana do SEMG. No entanto, € importante ressaltar que ndo
foram realizados testes especificos para medir a massa muscular, e, portanto, pode-se supor
também que a ginastica exercida nao foi o suficiente para produzir alteragdes perceptiveis a

nivel de fibra muscular e de geracdo de forca dos muasculos avaliados.

Logo, embora os exercicios faciais por si s0 ndo tenham indicado alteracdes
significativas dos parametros de SEMG, mudancas de protocolo podem ser utilizadas para
provocar alteragdes musculares, como a utilizacdo de técnicas e parametros complementares
para avaliar os masculos faciais. Ha poucas metodologias descritas na literatura que avaliam a
forca da musculatura facial. Em um estudo realizado por Hwang et al. (2018), foram utilizadas
medidas sonograficas para avaliar a eficacia de exercicios para a musculatura facial utilizando
um dispositivo “Pao” para rejuvenescimento facial. Neste estudo, 50 participantes realizaram o
exercicio por 30 segundos duas vezes ao dia durante 8 semanas. Medi¢bes sonograficas
revelaram aumentos significativos nas areas de secgdo transversal dos musculos zigomaticos
maiores e digastricos. Adicionalmente, o estudo encontrou uma diminui¢cdo nas distancias
superficiais da regido média da face e da linha da mandibula, areas superficiais faciais inferiores
e volumes apds o estudo. Os achados sugeriram que a intervencao poderia levar a um aumento

na espessura muscular facial e contribuir para o rejuvenescimento facial (Hwang et al., 2018).

A ampliagdo na duragdo da intervencdo poderia ser uma alternativa de melhora da
viscoelasticidade e citoarquitetura da musculatura facial. Alam et al. (2018) investigou 0s
efeitos dos exercicios faciais em mulheres de meia-idade, através de um programa de exercicios
faciais de 20 semanas. Como resultado, foi identificado aumento da plenitude das bochechas
superiores e inferiores e diminuicdo da idade estimada, atraves da analise clinica. Além disso,
0s participantes alegaram maior satisfacdo com a aparéncia facial. Embora o estudo tenha
limitacOes, incluindo um pequeno tamanho de amostra, 0s resultados sugeriram beneficios
potenciais de exercicios faciais sustentados para aumentar a plenitude facial e reduzir a idade
aparente (Alam et al., 2018).

Quanto a associacdo da ginastica facial com a formulacdo cosmética, através da
metodologia empregada, ndo foi identificada nenhuma diferenca entre o Grupo 1, que fez uso
da associagdo, e 0 Grupo 2, que realizou apenas a ginastica facial. O resultado sugere que a
formulacdo cosmética ndo foi capaz de alterar as propriedades condutivas da pele. Por outro
lado, em estudos prévios, foi observado que os ativos cosméticos TA e TAUT podem causar

mudancas de textura da pele, como 0 aumento da firmeza cutanea. Furlan et al. (2024) avaliaram



75

a eficacia TA e TAUT, combinados com exercicios musculares faciais, em 43 mulheres
saudaveis com idades entre 30 e 65 anos. Os participantes foram randomizados em grupos:
formulacdo cosmética, formulacdo cosmética + exercicios faciais e apenas exercicios faciais.
Medidas instrumentais de viscoelasticidade da pele e questionarios de autoavaliacdo foram
empregados para avaliar parametros da pele. Foram observadas melhorias significativas na
firmeza e elasticidade da pele, atribuidas a formulacdo cosmética. Além disso, os participantes

perceberam melhorias qualitativas na aparéncia da pele e nas rugas.

De qualquer maneira, se trata de um estudo pioneiro, e este assunto precisa ser
investigado uma vez que sdo cada vez mais comuns informacdes empiricas sobre o uso de

ginastica facial para rejuvenescimento da face.
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Figura 4. Representacdo gréfica da analise comparativa do parametro raiz quadrada
média (RMS) e frequéncia mediana para 0s Grupos 1 e 2, do lado esquerdo e direito, nos
tempos TO e T60. Os valores médios que foram considerados diferentes sdo indicados com um
asterisco valor p < 0,05 (*), valor p < 0,01 (**) e a ndo significAncia € indicada por “ns”
(ANOVA de medidas repetidas de duas vias seguida pelo teste de comparacdo multipla de
Sidak). O Grupo 1 (G1) realizou ginastica facial associada a aplicagdo da formulagdo cosmética,

e 0 Grupo 2 (G2) realizou apenas ginastica facial.
CONCLUSAO

A avaliacdo eletromiografica ndo identificou alteragdes significativas da musculatura
facial ap0s as intervencdes propostas neste estudo. Embora os exercicios faciais por si s6 ndo
tenham indicado alteragcdo nos parametros SEMG, mudangas de protocolo podem ser utilizadas
para obter melhores resultados, como mudancas na duracdo do estudo e a utilizagdo de

parametros diferentes e novas metodologias especificas para avaliacdo dos musculos faciais.
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6. CONCLUSAO

A formulagdo cosmética apresentou efeitos positivos na firmeza e elasticidade da
pele, contribuindo para a reversdo dos sinais do envelhecimento cutdneo. As avaliacGes
subjetivas dos participantes apoiaram esses efeitos indicando melhora na aparéncia da pele,
rugas e linhas de expresséo para todos 0s grupos.

O exame de eletromiografia, nas condi¢cdes experimentais, ndo identificou
alteracdes da musculatura facial significativas ap0s as intervengdes propostas neste estudo.
Embora os exercicios faciais por si s0 ndo tenham indicado melhora nos parametros
instrumentais nas condic¢des estudadas, mudancas de protocolo podem ser utilizadas para obter
melhores resultados, como mudangas na duracdo do estudo e a utilizacdo de parametros
diferentes de analise de eficacia, bem como novas metodologias especificas para avaliagdo dos

musculos faciais.
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APENDICES

APENDICE 1

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Procedimento de ginastica facial com peso para auxilio do envelhecimento Facial
Profa. Dra. Gislaine Ricci Leonardi, Andreza Sonego Furlan, Mariane Massufero Vergilio, Marcia
Cristina Dias Consulin, Isadora Marques, Laura Aiello, Tamiris Anselmo
Numero do CAAE: 13367219.5.0000.5404

Vocé esta sendo convidado a participar como voluntario de uma pesquisa. Este documento, chamado Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido, visa assegurar seus direitos como participante e é elaborado em duas vias,
uma que devera ficar com vocé e outra com o pesquisador.

Por favor, leia com atengdo e calma, aproveitando para esclarecer suas dividas. Se houver perguntas antes ou
mesmo depois de assina-lo, vocé podera esclarecé-las com o pesquisador. Se preferir, pode levar este Termo para
casa e consultar seus familiares ou outras pessoas antes de decidir participar. Ndo havera nenhum tipo de
penalizacdo ou prejuizo se vocé ndo aceitar participar ou retirar sua autorizagdo em qualquer momento.

Justificativa e objetivos:

Sabe-se que a ginastica facial é uma ferramenta poderosa no rejuvenescimento e combate a flacidez, assim
desenvolvemos um peso para auxiliar nos exercicios e consequentemente acelerar o fortalecimento da musculatura
da face.

Trata-se de um aparato com peso, que é posicionado em regides especificas do rosto, como a regido malar e frontal,
ao realizar os movimentos de contracdo e relaxamento, a musculatura da regido é fortalecida. Além disso, sera
empregado o uso de formulagdes cosméticas com potencial antienvelhecimento para auxiliar no procedimento. Os
dados coletados nesse estudo serdo utilizados para a elaboragdo de um trabalho estagio da aluna Andreza Sonego
Furlan, aluna de mestrado do programa de pos-graduacdo em Ciéncias Farmacéuticas pela Universidade Estadual
de Campinas (Unicamp).

Procedimentos:

Participando do estudo voceé esta sendo convidado a levar para casa um aparato com peso, € uma embalagem de
tampa dosadora, contendo uma formulagdo cosmética, a qual fara uso por 60 dias. Além disso, vocé recebera
instrucBes orais e por escrito dos exercicios faciais a serem realizados com o peso. Devera ser realizado 5
exercicios, 5 vezes cada e 3 repeticGes de cada, diariamente com o uso do aparato com peso. Junto com 0s
exercicios devera ser aplicada uma quantidade equivalente de dois pumps da formulagdo cosmética sobre todo o
rosto, diariamente, uma vez ao dia, no periodo da noite. Haverd a possibilidade da sua inclusdo em grupo
experimental ou no grupo controle. Como é um estudo randomizado, os participantes que forem selecionados
aleatoriamente para participar do grupo controle, poderdo receber uma formulagdo cosmética incompleta, faltando
uma das substancias que compdem a formulacdo original, ou ndo receberdo as orientacdes e dispositivos
necessarios para realizar a ginastica facial. J& os participantes selecionados aleatoriamente para o grupo
experimental, receberdo tanto a formulacdo completa, com todas as substancias analisadas, como também as
instrucdes e aparato para realizar a ginastica facial. Ao final do estudo, a melhor formulagéo sera disponibilizada
para os demais grupos, além de que caso seja concluido que a ginastica facial promove melhoras significativas na
aparéncia da pele, ofereceremos a todos os participantes o atendimento completo apds finalizagdo do estudo.

No primeiro, no trigésimo, e no dltimo dia de estudo, todas as participantes deverdo comparecer presencialmente
no Laboratdrio de pesquisa, na Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas da UNICAMP. Onde terdo a pele avaliada
por equipamentos ndo-invasivos, sendo que sensores apenas encostaram rapidamente na superficie do rosto;
tiraram fotografias faciais; preencherdo um questionario contendo informacgdes pessoais e outros dois questionarios
nos contando sobre o que vocé achou do estudo como um todo. Os individuos serdo orientados a procurar 0s
pesquisadores caso sentirem qualquer sensacdo de dor ou desconforto, suspendendo o estudo.

Desconfortos e riscos:

Vocé ndo deve participar deste estudo se possuir alguma doenca psiquiatrica severa que te impossibilite de
prosseguir com o estudo ou de entender qualquer orientagcdo transmitida a vocé. Também nédo devera participar
caso apresente alguma limitacdo verbal que impeca a sua comunicagdo com 0s pesquisadores. Também vocé nao
deve participar deste estudo se for gestante ou lactante; apresentar lesdes compativeis com doencas
infectocontagiosas em atividade; estar realizando qualquer tipo de atendimento fonoaudiol6gico ou ginastica
facial; historico de cirurgia plastica estética na regido facial; historico do uso de toxina botulinica, preenchimento
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ou fios de sustentacédo; historico de tratamento estético facial recente, em menos de 3 meses; apresentar doengas
dermatoldgicas, como psoriase ou vitiligo; apresentar doengas sistémicas com efeitos comprovados para a pele;
estar em tratamento continuo de medicamentos que afetam direta ou indiretamente a pele; realizar terapia
imunossupressora; estar em tratamento para distirbios enddcrinos; ter realizado ooforectomia ou histerectomia;
apresentar lesdes, feridas, cicatrizes, tatuagens ou piercings na regido do rosto; ter pinos ou placas metalicas na
regido cranio facial; neoplasias, cancer, placa epifisaria em crescimento ou trombose venosa.

N&o ha riscos previsiveis durante a realizacdo do estudo. Se vocé ja apresentou alguma alergia conhecida a
qualquer produto cosmético, ndo devera participar do projeto. Ha um risco de alergia ocasionado pelos produtos
cosméticos e, caso isso ocorra, 0 uso serd interrompido imediatamente e o participante sera encaminhado ao
Ambulatério de Dermatologia do Hospital das Clinicas da Unicamp para assisténcia médica. Os exercicios faciais
podem provocar sensacao de dor ou desconforto, inclusive a fadiga muscular.

Vocé também podera se sentir desconfortavel por empregar um pouco do seu tempo para participagdo nos estudos,
além de que também pode haver um leve desconforto psicolégico causado pelo preenchimento dos questionérios,
por se tratarem de tdpicos relacionados com suas sensagdes, percepcdes, habitos e particularidades. Estima-se que
a primeira e mais demorada sessdo durara aproximadamente trés horas, e a Gltima, no maximo uma hora e trinta
minutos.

Além disso, serdo retirados do estudo os participantes que obtiverem trés faltas consecutivas ou nao, por qualquer
razdo; ou aqueles que apresentarem exposi¢éo solar antes e durante o estudo e/ou bronzeamento persistente.

Beneficios:

Almeja-se que vocé melhore a aparéncia da pele de seu rosto, bem como a expressédo facial como todo, melhorando
a circulagdo sanguinea, fortalecendo os musculos, diminuindo a flacidez e as marcas de expressao, pe

assim uma aparéncia rejuvenescida ao rosto. Ao final do estudo, o melhor tratamento sera disponibilizad

demais grupos.

Além de estar contribuindo para o avango da ciéncia o que ird beneficiar outros individuos no futuro. Alc.ii uisou,
caso vocé aceite participar dessa pesquisa, os dados fornecidos por vocé contribuirdo para a elaboragdo de um
relatorio de estagio bem como possiveis publicacdes cientificas.

Acompanhamento e assisténcia:

Iremos fazer prova do toque do produto cosmético antes de aplica-lo e caso tenha alguma alergia nao participara
do estudo. Também serdo feitos testes com o uso do aparato com peso, garantindo a ergonomia do produto. Vocé
tem o direito a assisténcia integral e gratuita devido a danos diretos e indiretos, imediatos e tardios, pelo tempo
que for necessario. Caso vocé apresente alguma alergia, em até trés dias apds as sessfes, esta sera interrompida
imediatamente e vocé sera encaminhada ao atendimento médico no Ambulatdrio de Dermatologia do Hospital das
Clinicas da Unicamp, aos cuidados da Dra. Renata Magalhdes, e sera desligada do estudo. VVocé também tera
direito ao acesso aos resultados dessa pesquisa.

Sigilo e privacidade:

Vocé tem a garantia de que sua identidade sera mantida em sigilo e nenhuma informacé&o sera dada a outras pessoas
que ndo fagam parte da equipe de pesquisadores. Na divulgacdo dos resultados desse estudo, seu nome nao sera
citado e quaisquer outras informagdes que possam identifica-lo jamais serdo divulgadas. Os resultados do estudo
ndo fardo parte de seu prontuario medico.

Ressarcimento e Indenizag&o:

Como sua participacéo na pesquisa ocorrera durante sua rotina diaria no campus da UNICAMP, vocé néo tera
nenhum gasto extra ao participar do estudo. Caso contrario, se vocé tiver gastos para participar da pesquisa fora
da sua rotina, sera ressarcida integralmente de suas despesas, através de reembolso. VVocé também tera a garantia
ao direito a indenizacéo diante de eventuais danos decorrentes da pesquisa.

Contato:

Em caso de ddvidas sobre a pesquisa, vocé podera entrar em contato com os pesquisadores pelo telefone (19)
35217067 (Profa. Dra. Gislaine Ricci Leonardi) ou (19) 98112-0800 (Andreza Sonego Furlan), ou pelos e-mails
gislaine.leonardi@fcf.unicamp.br / drefurlan@gmail.com, ou no endere¢o Rua Céndido Portinari, 200, Campinas,
sem que isso lhe traga qualquer prejuizo.

Em caso de dentncias ou reclamacdes sobre sua participacdo e sobre questdes éticas do estudo, vocé podera entrar
em contato com a secretaria do Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da UNICAMP das 08:30hs as 11:30hs e das
13:00hs as 17:00hs na Rua: Tessalia Vieira de Camargo, 126; CEP 13083-887 Campinas — SP; telefone (19) 3521-
8936 ou (19) 3521-7187; e- mail: cep@fcm.unicamp.br.

O Comité de Etica em Pesquisa (CEP).

O papel do CEP é avaliar e acompanhar os aspectos éticos de todas as pesquisas envolvendo seres humanos. A
Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa (CONEP), tem por objetivo desenvolver a regulamentacdo sobre
protecdo dos seres humanos envolvidos nas pesquisas. Desempenha um papel coordenador da rede de Comités de
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Etica em Pesquisa (CEPs) das instituicdes, além de assumir a funcio de 6rgdo consultor na area de ética em
pesquisas

Consentimento livre e esclarecido:
Apos ter recebido esclarecimentos sobre a natureza da pesquisa, seus objetivos, métodos, beneficios previstos,
potenciais riscos e 0 incdmodo que esta possa acarretar, aceito participar:Nome do(a) participante:

Data: / / . (Assinatura do participante ou nome e assinatura do seu RESPONSAVEL LEGAL)

Responsabilidade do Pesquisador:

Asseguro ter cumprido as exigéncias da resolucdo 466/2012 CNS/MS e complementares na elaboragdo do
protocolo e na obtencédo deste Termo de Consentimento Livre e Esclarecido. Asseguro, também, ter explicado e
fornecido uma via deste documento ao participante. Informo que o estudo foi aprovado pelo CEP perante o qual o
projeto foi apresentado. Comprometo-me a utilizar o material e os dados obtidos nesta pesquisa exclusivamente
para as finalidades previstas neste documento ou conforme o consentimento dado pelo participante.

Data:__ / / . (Assinatura do pesquisador)
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APENDICE 2

Questionario

Obrigatério
1. Nome:*
2. ldade: *

3. Geénero: *

4. Profissao: *

5. Quantas pessoas moram com vocé? (Incluindo filhos, irméos, parentes e amigos) * Marcar apenas uma.

(' ) Moro sozinho.
( )Umaatrés.
() Quatro a sete.
() Oito a doze.

(' ) Mais que doze.

6. Quanto é, aproximadamente, a sua renda familiar mensal? * Marcar apenas uma.
() Até 2 salarios minimos (até R$ 2.090,00).
() De 2 a 4 salarios minimos (de R$ 2.090,01 até R$ 4.180,00).
() De 4 a 10 salarios minimos (de R$ 4.180,01 até R$ 10.450,00).
() De 10 a 20 saléarios minimos (de R$ 10.450,01 até R$ 20.900,00).
() Acima de 20 salérios minimos (maior que R$ 20.900,01).

7. Escolaridade: * Marcar apenas uma.

() Ensino fundamental

() Ensino Médio

() Ensino Superior Incompleto
(' ) Ensino Superior Completo
() Pos-graduacao

8. Historico médico e geral: * Marcar apenas uma por linha.
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9. Faz uso de remédios atualmente (prescritos ou ndao)? * Marcar apenas uma.

( )Sim ( )N&o

10. Se sim, listar nome, dosagem e frequéncia do(s) remédio(s): *

11.

12.

13.

14.

15.

16.

Consumo de bebidas alcodlicas: * Marcar apenas uma.

( )Sim ( )Ndo ( )Asvezes

Tabagismo: * Marcar apenas uma.

( )Sim ( )Nao ( )Ex-tabagista

Como vocé classifica o seu tipo de pele? * Marcar apenas uma.

() I - Branca/Sempre queima/Nunca bronzeia/Muito sensivel ao sol

() Il = Branca/Sempre queima/Bronzeia muito pouco/Sensivel ao sol

() Il = Morena clara/Queima moderadamente/Bronzeia moderadamente/sensibilidade normal ao sol
() IV — Morena moderada/Queima pouco/Sempre bronzeia/Sensibilidade normal ao sol

() V — Morena escura/Queima raramente/Sempre bronzeia/Pouco sensivel ao sol

() VI - Negra/Nunca queima/Totalmente pigmentada/Insensivel ao sol

Vocé ja realizou algum procedimento estético facial? * Marcar apenas uma.
( )Sim ( )N&o

Se sim, qual foi o procedimento? *

Se sim, quando foi a sua Gltima vez?* Marcar apenas uma.
( ) A menos de um més

() De um a dois meses

() De dois a trés meses

( ) A mais de trés meses
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20.

21.

22,

23.

24,
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Em relacdo a HIDRATACAO, a sua pele facial esta: * Marcar apenas uma.

(' ) Muito hidratada

() Moderadamente hidratada
() Pouco hidratada

() N&o esta hidratada

Em relagdo a FIRMEZA a sua pele facial esta: * Marcar apenas uma.

(' ) Muito firme

() Moderadamente firme
() Pouco firme

() N&o esta firme

Em relagéo a ELASTICIDADE, a sua pele facial esta:* Marcar apenas uma.

() Muita elasticidade

() Elasticidade moderada

() Pouca elasticidade

(' ) N&o apresenta elasticidade

Em relagéo a FLACIDEZ, a sua pele facial esta: * Marcar apenas uma.

() Muito flacida

() Moderadamente flacida
() Pouco flacida

() Néo esta flacida

Em relacédo a VICO/LUMINOSIDADE, a sua pele facial apresenta: * Marcar apenas uma.

(' ) Muito vigo/luminosidade

() Vico/luminosidade moderado

(' ) Pouco de vico/luminosidade

(' ) N&o apresenta vico/luminosidade

Em relagdo a RUGAS/LINHAS DE EXPRESSAO NA REGIAO DOS OLHOS/ LABIOS/ TESTA,
a sua pele apresenta: * Marcar apenas uma.

() Muitas rugas/ linhas de expressdo

() Rugas/ linhas de expressdo moderadas
() Poucas rugas/ linhas de expresséo

() N&o apresenta rugas/ linhas de expresséo

Em relagdo a HOMOGENEIDADE DO TOM DA PELE, a sua esté:
* Marcar apenas uma.

() Muito homogénea

() Moderadamente homogénea
() Pouco homogénea

() N&o estd homogénea

Em relacdo a APARENCIA GERAL, a sua pele facial esta:
* Marcar apenas uma.
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26.
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(' ) Muito boa/excelente
( )Boa

() Ligeiramente boa

(' ) Nem boa, nem ruim
() Ligeiramente ruim
() Ruim

() Muito ruim/péssima

Vocé realiza algum tratamento facial antienvelhecimento com produto cosmético? * Marcar apenas
uma.

()sim ( )néo

Se sim, qual produto cosmético (ou ativo) vocé utiliza? Qual é a frequéncia de uso? *

27. Se vocé ja realizou algum procedimento estético ou utilizou algum produto com propriedades
antienvelhecimento, vocé se sentiu com o resultado? * Marcar apenas uma.

28.

29.

Desgostei ()
Gostei ()
Gostei muito ()
Gostei Muitissimo ()

Com base na afirmacdo “Manter uma pele jovem, sem sinais de envelhecimento,
importante para mim” * (sinais de envelhecimento podem ser considerados como aumento (
e quantidade de rugas e linhas de expressdo, flacidez, diminuicdo do brilho e ressecamentc
Marcar apenas uma.

() Concordo totalmente

() Concordo parcialmente

() Néo concordo, nem discordo
() Discordo parcialmente

() Discordo totalmente

Com base na afirmacéo "o cuidado da minha pele é muito importante para mim". Marcar apenas
uma.

() Concordo totalmente

() Concordo parcialmente

() Néo concordo, nem discordo
() Discordo parcialmente

() Discordo totalmente
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APENDICE 3

Questionario
*QObrigatorio

1.

2.

Nome: *

Produto cosmético utilizado:*

Como vocé se sentiu em relacdo ao CONFORTO do peso facial?
* Marcar apenas uma.

1 2 3 4 5 6 7 8 9
Desgostei () () () () () () () () ()Gostei

Muitissimo Muitissimo

Como vocé se sentiu em relagio a EFICIENCIA do peso facial?
* Marcar apenas uma.

1 2 3 4 5 6 7 8 9
Desgostei () () () () () () () () ()Gostei

Muitissimo Muitissimo

Como vocé se sentiu em relagdo ao ESFORCO provocado pelo peso facial durante os exercicios? *
Marcar apenas uma.

1 2 3 4 5 6 7 8 9
Desgostei () () () () () () () () ()CGoste

Muitissimo Muitissimo

Sobre a ACEITACAO GERAL do tratamento todo (cosmético + ginastica facial com peso): *
Marcar apenas uma.

1 2 3 4 5 6 7 8 9
Desgostei () () () () () () () () ()Gostei

Muitissimo Muitissimo
Sobre a ACEITACAO GERAL do tratamento com produto cosmético: * Marcar apenas uma.

1 2 3 4 5 6 7 8 9
Desgostei () () () () () () () () ()Gostei

Muitissimo Muitissimo
Sobre a ACEITACAO GERAL do tratamento com ginastica facial com peso: * Marcar apenas uma.

1 2 3 4 5 6 7 8 9
Desgostei () () () () () () () () ()Gostei

Muitissimo Muitissimo

Com o tratamento todo (cosmético + ginastica facial com peso): como vocé se sentiu em |
APARENCIA GERAL DA SUA PELE? * Marcar apenas uma.
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11.

12.

13.
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1 2 3 4 5 6 7 8 9
Desgostei () () () () () () () () ()Gostei

Muitissimo Muitissimo

Compare a APARENCIA GERAL da sua pele antes e apds os 28 dias de tratamento e indique a
diferenca percebida: * Marcar apenas uma.

1 2 3 4 5 6 7 8 9
Sem O O O 0 O 0 0 () ()Muito

Diferenca Diferente

Compare as RUGAS E LINHAS DE EXPRESSAO da sua pele antes e ap6s os 28 dias de
tratamento e indique a diferenca percebida: * (sinais de envelhecimento podem ser considerados como
aumento do volume e quantidade de rugas e linhas de expressdo, flacidez, diminuicdo do brilho e
ressecamento da pele).

Marcar apenas uma.

1 2 3 4 5 6 7 8 9
Desgostei () () () () () () () () ()Gostei

Muitissimo Muitissimo

De uma FORMA GLOBAL como vocé avalia o peso facial? Vocé diria que o produto é: * Marcar
apenas uma.

() Muito bom

() Moderadamente bom
() Ligeiramente bom
() Nem bom/nem ruim
() Ligeiramente ruim

(' ) Moderadamente ruim
() Muito ruim

Se o0 peso facial estivesse a venda, qual é a sua intencdo de compra para este produto? * Marcar
apenas uma.

() Definitivamente compraria
() Definitivamente ndo compraria
() Provavelmente ndo compraria
( ) Talvez/talvez ndo
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APENDICE 4

EXERCICIOS FACIAIS A SEREM REALIZADOS

Bochecha (Zigomatico)
Coloque o peso na regido da bochecha e sorria lentamente com a boca bem aberta para
que os cantos da boca se voltem para cima.

Repita 5 vezes, por 3 séries.

Bochecha (Bucinador)
Coloque o peso na regido do masculo bucinador e sorria levemente, sugando os cantos
da boca fortemente. Em seguida, solte a succao e sorria.

Repita 5 vezes, por 3 séries.

Orbicular da boca
Cologue o peso abaixo do labio inferior e acima do labio superior e faga um bico. Deve

Repita 5 vezes, por 3 séries.

Coloque o peso sobre a testa (no musculo frontal), levante as sobrancelhas e a palpebra
superior até visualizar o branco do olho acima da iris. Em seguida, junte as palpebras
superiores e inferiores lentamente e abra os olhos.

Repita 5 vezes, por 3 séries.

Sentado em uma cadeira, pendure a cabega para tras, abra e feche a boca lentamente.
Repita 5 vezes, por 3 séries.
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DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 3.947.161

Apresentacao do Projeto:

As informacgdes contidas nos campos "Apresentacao do Projeto”, "Objetivo da Pesquisa” e "Avaliagdo dos
Riscos e Beneficios" foram obtidas dos documentos apresentados para apreciacdo ética e das informagoes
inseridas pelo Pesquisador Responsavel do estudo na Plataforma Brasil.

Introdugéo:

Desde os tempos pré-histéricos, os seres humanos utilizam recursos fornecidos pela natureza como
cosmeéticos. Esses costumes e tradigdes foramtransmitidos através das geragées nas comunidades se
transformandeo na cultura cosmética atual (NOZAKI, 2017).Segundo a Resolugdo da AgénciaNacional de
Vigilancia Sanitaria (ANVISA) n° 07, de 10 de fevereiro de 2015, que dispde sobre os requisitos técnicos
para a regularizagdo deprodutos de higiene pessoal, cosméticos e perfumes e da outras providéncias,
define produtos de higiene pessoal, cosméticos e perfumes, comopreparagdes constituidas por substancias
naturais ou sintéticas, de uso externo tépico (na superficie da pele, sistema capilar, unhas, labios,
érgdosgenitais externos, dentes e membranas mucosas da cavidade oral) com o objetivo principal de limpa-
los, perfuma-los, alterar sua aparéncia e/oucorrigir odores corporais, protege-los ou manté-los em bom
estado (BRASIL, 2015). Os produtos classificados como de grau 2, sdo produtos quepossuem indicagdes
especificas, cujas caracter(sticas exigem comprovacao de seguranca efou eficacia, bem como informagdes
e

Endereco: Rua Tessalia Vieira de Camargo, 126

Bairro: Baréo Geraldo CEP: 13.083-887
UF: SP Municipio: CAMPINAS
Telefone: (19)3521-8936 Fax: (19)3521-7187 E-mail: cep@fcm.unicamp.br

Pagina01 de 11

95



UNICAMP - CAMPUS g Plataforma
CAMPINAS %«m

e e

Continuacdo do Parecer: 3.947.161

cuidados, modo erestricdes de uso (BRASIL, 2015). Ainda sobre essa resolugdo, para a realizagdo do
registro de um produto dessa categoria, o fabricante devepossuir dados comprobatérios que atestam a
seguranca e eficacia da finalidade proposta do produto (BRASIL, 2015). Dessa Forma, é de
extremaimportancia que a realizacao de estudos de eficacia clinica fagam parte do cronograma de
desenvolvimento de novos produtos cosméticos. Umproduto cosmético é eficaz quando cumpre a funcéo
para a qual foi projetado; assim, por exemplo, um creme hidratante tera que melhorarquantitativamente o
estado de hidratagdo cutanea superficial, e um xampu anticaspa tera que reduzir significativamente (durante
o periodo de tempoindicado) a incidéncia e as caracteristicas morfolégicas da descamacao do couro
cabeludo (DEL POZO; VISCASILLAS, 2007).As técnicas debiofisica e analise de imagem da pele sdo
consideradas um avanco na area dermatolégica e cosmética. Sdo técnicas in vivo ndo-invasivasbaseadas
no uso de equipamentos com diferentes principios fisicos e/ou fisico-quimico, permitindo a avaliagdo da
eficacia clinica de produtoscosméticos e também a elucidacdo de como o mesmo age na pele (CALIXTO;
MAIA CAMPOS, 2018; DEL POZO; VISCASILLAS, 2007; DRENO etal., 2014).Foram inicialmente
empregadas na area dermatoldgica, para diagndsticos médicos, e depois expandidas para a cosmetologia,
devido agrande necessidade de avaliar a eficacia clinica de novos produto, sendo técnicas utilizadas até os
dias de hoje (IJAZ etal., 2019; MAIA CAMPOS etal., 2019; PFANNES; BLUME-PEYTAVI; KOTTNER, 2018;
TASI|-KOSTOV et al., 2019). Os dados tanto quantitativos quanto qualitativos, sdo obtidosde maneira
objetiva, pratica, criteriosa e em tempo real, permitindo tirar conclusdes relacionadas ao estado da pele e/ou
a eficacia dos tratamentoscosmeéticos aplicados (DEL POZO; VISCASILLAS, 2007; ELSNER et al., 2011).
Hoje em dia existe uma forte demanda no mercado por produtosmultifuncionais antienvelhecimento
estaveis, eficazes e seguros, onde a associa¢do de ingredientes ativos &€ muito importante. Esse destaque
estadiretamente relacionado ac aumento da expectativa média de vida no Brasil e uma nova cultura voltada
ao cuidado com a aparéncia e saude, o quetraz uma melhora na qualidade de vida dos usuarios (ABIHPEC,
2018).A escolha de uma substancia ativa com finalidade cosméticaconcomitantemente com a elucidagédo
cientifica de seu real beneficio tem sido uma exigéncia do mercado consumidor. A busca por
formulagdesassociadas ao procedimento estético centraliza-se muitas vezes na prevencdo ao
envelhecimento cutdneo precoce e até mesmo, no retrocesso domesmo. Como uma forma de replicar uma
pratica muito comum em clinicas de estética, com o intuito de se obter melhores resultados, a
estimulagaoelétrica pode ser associada ao uso tépico de cosméticos em um mesmo procedimento ou em
home care.O presente trabalho sera dividido quatrocapitulos, cujo primeiro sera uma tese de doutorado do

programa de poés-graduacdo em clinicas médicas da UNICAMP, que
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abordara a elucidagdodo efeito da estimulagdo elétrica na pele humana, associada ou ndo ao uso de
cosméticos tépicos por meio da biometrologia cutanea. O segundocapitulo sera uma tese de doutorado do
programa de pds-graduacgdo em ciéncias farmacéuticas da UNICAMP, que abordara a elucidagao
daestimulagé@o do ultrassom na pele humana, associada ou ndo a uma formulacdo cosmética também por
meio dabiometrologia cutdnea. No primeiro e segundo capitulos, em paralelo também sera desenvolvido um
projeto de iniciacao cientifica do curso deFarmacia da UNICAMP, que estudara a elucidagdo do mecanismo
de acdo dos dois mencionados tratamentos estéticos ndo invasivos, associadosou ndo a formulagdes
cosméticas, através da avaliacdo da eficacia percebida, bem como avaliagdo sensorial e intencdo de
compra, por meio dequestionarios aplicados aos proprios participantes da pesquisa. Ja no terceiro capitulo &
constituido por um projeto de iniciagcéo cientifica do curso deFarmacia da UNICAMP, que estudara a
hidratagdo da pele apos aplicagdo de filmes desenvolvidos com acido ascérbico e acido hialurdnico,
atravésde metodologias de mensuragdo da capacitancia e perda transepidérmica de agua da pele. E por
fim, o quarto capitulo serd um projeto de mestradodo programa de pés-graduacdo em ciéncias
farmacéuticas da UNICAMP, que abordara a elucidagdo do efeito da ginastica facial na pele
humana,associada ou ndo ao uso de cosméticos tépicos. Em suma, a proposta deste presente trabalho &
contribuir com informacgao cientifica na elucidagdoda eficacia de novos cosméticos e de procedimentos
estéticos ndo invasivos, através de técnicas nao-invasivas de biofisica e imagem dapele.Justifica-se este
estudo na falta de literatura detalhada publicada, que comprovem a estimulagdo elétrica, ultrassom e
ginastica facial norejuvenescimento da pele associada ou ndo ao uso de cosméticos. Tal projeto, além de
contribuir com o processo de ensino, na vertente daproducédo do conhecimento, propde o equacionamento
de problemas apresentados pela sociedade que busca a ética cientifica para ajudar asoluciona-los, trocando
o empirismo pela ciéncia.

Hipotese:

Espera-se que todos os procedimentos estéticos de ultrassom e estimulagdo elétrica, a ginastica facial,
todas as formulagdes e filmes cosméticosdesenvolvidos neste estudo promovam satide, bem-estar fisico,
mental e social, esperamos que os participantes envolvidos no estudo melhorem aautoestima com a

amenizagdo dos sinais de envelhecimento e desidratagdo facial.

Metodologia Proposta:
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Capitulo 1: 125 participantes serdo divididos em grupos de maneira que recebam ou ndo atendimento
estético facial de estimulagao elétrica,associado ou ndo ao uso de formulagbes cosméticas por um periodo
de até 90 dias. Capitulo 2: 120 participantes serdo divididos em grupos demaneira que recebam ou nao
atendimento estético facial de ultrassom, associado ou n@o ao uso de formulagdes cosméticas por um
periodo de 56dias. Capitulo 3: 30 participantes participardo de um estudo de apenas um dia, em uma
sessdo presencial. Nesta, em uma regido delimitada nosantebragos de cada participante sera aplicado uma
amostra de filme cosmético com ou sem ativo. A aplicacdo das amostras sera realizada pelapesquisadora, o
filme permanecera no local por 15 minutos e, logo em seguida sera retirado. Capitulo 4: 75 participantes
serdo divididos em gruposexperimentais diferenciados por realizar ou ndo gindstica facial, associado ou ndo
ao uso de formulacdes cosméticas por um periodo de 30 dias.

Critério de Inclusao:

Capitulo 1: Assinatura do Termo de Consentimento Livre Esclarecido (TCLE), mulheres entre 35 - 55 anos,
saudaveis; Fototipos Il e Ill -classificagdo de Fitzpatrick, 1988; Concordancia em evitar exposicdo solar
durante o estudo; Concordancia com as condi¢des do estudo, capacidadede compreender e seguir as
orientacdes.Capitulo 2: Mulheres, com idade de 30 a 60 anos, concordancia com as condi¢Bes do estudo,
capacidadede compreender e seguir as orientagdes, concordancia em evitar exposicdo solar durante o
estudo, ndo utilizar outros cosmeéticos na regido testedurante todo o estudo; ter disponibilidade para
frequentar as sessdes no laboratério nos dias agendados; néo lavar a regido teste da pele por, nominimo, 2
horas antes das analises; ndo ter realizado procedimentos estéticos ha, no minimo 3 meses.Capitulo 3:
Mulheres ou homens, com idadede 20 a 60 anos, assinar o TCLE, concordar com as condigdes do estudo,
capacidade de compreender e seguir as orientagdes. Capitulo 4: Homense mulheres, com idade de 40 a 60
anos, que possuam capacidade de compreender e seguir as orientagdes; que ndo tenham
realizadoprocedimentos estéticos ha, no minimo 3 meses; dispostos a concordar com as condigdes do
estudo, evitando a exposicdo solar e 0 ndo uso outroscosmeéticos na regido teste durante todo o estudo;
possuirem disponibilidade para fazer os exercicios propostos de ginastica facial diariamente.

Critério de Exclusao:

Capitulo 1: Negativa em participar; Auséncia de capacidade cognitiva; Nao entendimento do método a ser

utilizado; Presenca de lesdes compativeiscom doencgas infectocontagiosas em
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atividade; Gravidez; Amamentacgdo; Uso de produtos tépicos durante o tratamento; Uso de medicamentos
quepodem afetar diretamente ou indiretamente a pele; Histérico de cirurgia plastica estética na regido facial;
Histérico do uso de toxina botulinica,preenchimento ou fios de sustentagdo; Histérico de tratamento estético
facial recente; Presenca de pinos ou placas metalicas na regido cranio facial;Marcapasso; Ooferectomia ou
histerectomia; Doengas endocrinoldgicas; Vitiligo; Psoriase; Alteracdo de sensibilidade; Vegetarianos
eveganos.Capitulo 2: Auséncia de capacidade cognitiva; ndo entendimento do método a ser utilizado; ser
gestante ou lactante; apresentar lesdescompativeis com doencas infectocontagiosas em atividade; histérico
de cirurgia plastica estética na regido facial; histérico do uso de toxinabotulinica, preenchimento ou fios de
sustentagdo; histérico de tratamento estético facial recente, em menos de 3 meses; apresentar
doencasdermatolégicas generalizadas, como psoriase ou vitiligo; alergia a qualquer produto cosmético;
apresentar doencgas sistémicas com efeitoscomprovados para a pele; estar em tratamento continuo de
medicamentos corticoides, anti-histaminicos, diuréticos, antibiéticos, analgésicos,anticoagulantes, que
afetam direta ou indiretamente a pele; realizar terapia imunossupressora; estar em tratamento para
disturbios enddécrinos;ooforectomia ou histerectomia; apresentar reagdes alérgicas na regido-teste durante o
estudo; apresentar lesdes, feridas, cicatrizes, tatuagens oupiercings na regido-teste da pele; presenga de
pinos ou placas metalicas na regido cranio facial; neoplasias, cancer, placa epifisaria em crescimentoe
trombose venosa.Capitulo 3: Auséncia de capacidade cognitiva; ndo entendimento do método a ser
utilizado; ser gestante ou lactante; apresentarlesbes compativeis com doencgas infectocontagiosas em
atividade.Capitulo 4: Nao devem estar realizando qualquer tipo de atendimentofonoaudiolégico, ginastica e
uso de cosméticos voltado a estética e rejuvenescimento facial. Auséncia de capacidade cognitiva; ndo
entendimentodo método a ser utilizado; estar realizando qualquer tipo de atendimento fonoaudiolégico ou
gindstica facial; histérico de cirurgia plastica estética naregido facial; histérico do uso de toxina botulinica,
preenchimento ou fios de sustentacéo; histérico de tratamento estético facial recente, em menosde 3 meses;
ser gestante ou lactante; apresentar lesdes compativeis com doengas infectocontagiosas em atividade;
apresentar doencasdermatolégicas generalizadas, como psoriase ou vitiligo; alergia a qualquer produto
cosmético; apresentar doencas sistémicas com efeitoscomprovados para a pele; estar em tratamento
continuo de medicamentos corticoides, anti-histaminicos, diuréticos, antibidticos,
analgésicos,anticoagulantes, queafetam direta ou indiretamente a pele; realizar terapia imunossupressora;
estar em tratamento para disturbios endécrinos; ooforectomia ouhisterectomia; apresentar reagdes alérgicas

na regido-teste durante o estudo; apresentar lesées,
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feridas, cicatrizes, tatuagens ou piercings na regido-teste da pele; presenga de pinos ou placas metélicas na

regido cranio facial; neoplasias, cancer, placa epifisaria em crescimento e trombosevenosa.

Objetivo da Pesquisa:
Objetivo Primario:
Caracterizar o PRP de pacientes com DC refrataria ao tratamento convencional, e avaliar os seus efeitos

como imunomodulador, através de aplicagdo subcutanea.

Objetivo Secundario:

1) Caracterizar o PRP dos pacientes com DC através da avaliagdo de fatores de crescimento (PDGF, VEGF,
EGF, TGF-), citocinas e interleucinas;2) Analisar os efeitos imunomoduladores da aplicagdo subcutanea de
PRP autdlogo em pacientes com DC, por meio dos niveis de fatores inflamatdrios séricos antes e apés
utilizacdo do PRP.3) Avaliar resposta clinica, endoscépica e marcadores de atividade da doenca antes do
inicio do tratamento, e apds o 3° e 6° més do mesmo.

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:

Segundo informagdes do pesquisador: “Riscos:Ndo ha riscos previsiveis durante a realizacdo do estudo. Ha
um risco de alergia ocasionado pelos produtos cosméticos, e caso isso ocorra, o usosera interrompido
imediatamente e o participante sera encaminhado ao Ambulatério de Dermatologia do Hospital das Clinicas
da Unicamp paraassisténcia médica. Além disso, participantes que relatarem durante a triagem que ja
tiveram alergia a algum produtos cosmético (critério deexclusdo) ndo participardo do estudo. Outro possivel
desconforto € o tempo empregado para a realizagao dos testes.Beneficios:Visto que a salde é um estado
de completo bem-estar fisico, mental e social e ndo apenas a auséncia de doenca ou enfermidade,
esperamos queos partipantes envolvidos no estudo melhorem a autoestima com a amenizagdo dos sinais
de envelhecimento facial. A estimulacdo elétrica e o usodos cosméticos poderdo ajudar na hidratagdo da
pele e suavizar linhas de expressdo ocasionadas pelo envelhecimento.Tal projeto, além decontribuir com o
processo de ensino, na vertente da producdo do conhecimento, propde o equacionamento de problemas
apresentados pelasociedade que busca a otica cientifica para ajudar a soluciona-los, trocando o empirismo

pela ciéncia.”

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:
Este protocolo se refere a um Projeto de Pesquisa intitulado "AVALIACAO DA EFICACIA DE
FORMULACOES COSMETICAS, ASSOCIADAS OU NAO A PROCEDIMENTOS ESTETICOS NAO
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INVASIVOS,ATRAVES DA ANALISE DE IMAGEM OU BIOENGENHARIA CUTANEA", cuja pesquisadora
responsavel & a aluna Mariane Massufero Vergilio. Também participardo do projeto a Profa. Dra. Gislaine
Ricci Leonardi, e as alunas Marcia Cristina Dias Consulin, Thais Oliveira Secches, |sadora Marques Brait
Garros, Laura Moretti Aiello e Tamiris Anselmo.

Segundo informacgdes da pesquisadora responsavel pelo projeto, presentes no documento
“Carta_CEP_emenda.pdf’, foram realizadas as seguintes alteragdes: “Alteragdo 1:No estudo descrito no
Capitulo 2 do documento Projeto Brochura Detalhado, foi preciso ser alterado o desenho do estudo,
alterando as caracteristicas dos grupos de estudo e nimero de participantes. Na versdo anterior, eram 4
grupos de 25 participante (n = 100), agora na nova versdo deverdo ser 6 grupos de 20 participantes (n =
120), todos os conceitos e permanecem os mesmos. Essas alteragdes levaram a alteragcdes no TCLE do
Cap. 2 (Apéndice 5), visto que o atendimento de ultrassom ndo sera realizado mais realizado apenas em
uma hemiface (direita ou esquerda) de todos participantes. Na nova versdo do estudo, o atendimento sera
realizado em apenas dois grupos experimentais, na regido de toda a face do participante, com excecao dos
olhos, labios e nariz.Justificativa: Da maneira em que o desenho do estudo estava elaborado (o ultrassom
sendo aplicado em apenas uma hemiface de cada participante), os mesmos ndo seriam capazes de
distinguir os efeitos causados pelas diferentes variaveis, ou seja, ndo haveria como saber, através da
autoavaliacdo, quais procedimentos (formulagdo cosmética + ultrassom, ou ultrassom, ou formulacao
cosmética) seriam responsaveis pela melhora da aparéncia da pele ao final do estudo. Portanto, a equipe de
pesquisa decidiu que seria separar essas variaveis em diferentes grupos. Sendo assim, deveria haver
grupos que aplicassem o ultrassom na regido do rosto todo, para ser possivel avaliar os efeitos do
ultrassom, e outros grupos que ndo usariam o ultrassom, usariam apenas as formulagdes cosméticas para
avaliar o efeito da formulagdo cosmética na pele.Alteracdo 2:Algumas questbes dos Questionarios QP, QS e
QPE (APENDICE 2, 3 e 4 do projeto brochura detalhado) foram alteradas em sua estrutura, entretanto foi
permanecido os mesmos conceitos aplicados.Justificativa; Como esperado, os questionarios passaram pelo
processo de pré-teste antes de serem aplicados no estudo. Nesta fase de pré-teste, é efetuada uma
entrevista pessoal, realizando um teste do questionario em uma pequena amostra de entrevistados, com o
objetivo de identificar e eliminar problemas potenciais. Como regra,um questionario ndo deve ser utilizado
em uma pesquisa de campo sem um pré-teste adequado e abrangente. Nele, todos os aspectos dos
questionarios precisam ser testados, inclusive o conteldo da pergunta, o enunciado, a sequéncia, o formato
e o |leiaute, a dificuldade das perguntas e as instrucdes. Apds finalizada esta etapa, é realizada a correcao

dos questionarios com relagdo aos problemas identificados no pré-teste.
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Sendo assim, a nova versdo do estudo enviada nesta emenda possui os questionarios com as devidas
corregcoes.Alteracdo 3:Algumas questdes referentes ao Questionario de Recrutamento foram alteradas. A
nova versdo do Questionario apresenta mais questdes para a caracterizagdo da pele dos
participantes.Justificativa: O questionario de recrutamento também passou pelo processo de pré-teste e foi
realizada as devidas corregbes. Também foi decidido pela equipe de pesquisa que o questionario de
recrutamento deveria coletar mais informagdes sobre as caracteristicas de cada participante, a fim de focar

melhor na populagdo de estudo e evitar recrutamentos desnecessarios.”.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:
Para avaliagdo desta emenda, foram analisados os seguintes documentos anexados:

1- “PB_INFORMACOES_BASICAS_1508220_E1.pdf’ de 27/03/2020

2- “PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_PROJETO_1339385.pdf" de 02/07/2019

3- "projetodetalhadoversao27032020.pdf"

4- “projetobrochuradetalhado.pdf’

5- “TCLEdoCapitulo2Apendice527032020 pdf’

6- “anuncioderecrutamento27032020 .pdf’

7- “questionario_de_recrutamento.pdf’

8- “folhaderostoemenda2020.pdf”

9- “cartaresposta27032020.pdf”

Recomendacdes:

No TCLE (“TCLEdoCapitulo2Apendice527032020.pdf”), os campos de assinatura do participante e da
pesquisadora responsavel deverdo estar na mesma pagina.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:

As pendéncias foram devidamente respondidas pela pesquisadora responsavel pelo projeto, portanto a
emenda foi aprovada. No entanto, ainda ha uma recomendagédo de alteracdo que devera ser realizada,
presente no item “Recomendacgdes” acima.

Consideragoes Finais a critério do CEP:

- O participante da pesquisa deve receber uma via do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, na

integra, por ele assinado (quando aplicavel).

- O participante da pesquisa tem a liberdade de recusar-se a participar ou de retirar seu
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consentimento em qualquer fase da pesquisa, sem penalizagdo alguma e sem prejuizo ao seu cuidado

(quando aplicavel).

- O pesquisador deve desenvolver a pesquisa conforme delineada no protocolo aprovado. Se o pesquisador
considerar a descontinuagdo do estudo, esta deve ser justificada e somente ser realizada apds analise das
razdes da descontinuidade pelo CEP que o aprovou. O pesquisador deve aguardar o parecer do CEP
quanto a descontinuacdo, exceto quando perceber risco ou dano nao previsto ao participante ou quando
constatar a superioridade de uma estratégia diagnéstica ou terapéutica oferecida a um dos grupos da
pesquisa, isto €, somente em caso de necessidade de agdo imediata com intuito de proteger os
participantes.

- O CEP deve ser informado de todos os efeitos adversos ou fatos relevantes que alterem o curso normal do
estudo. E papel do pesquisador assegurar medidas imediatas adequadas frente a evento adverso grave
ocorrido (mesmo que tenha sido em outro centro) e enviar notificagdo ao CEP e a Agéncia Nacional de

Vigilancia Sanitaria — ANVISA - junto com seu posicionamento.

- Eventuais modificagdes ou emendas aoc protocolo devem ser apresentadas ao CEP de forma clara e
sucinta, identificando a parte do protocolo a ser modificada e suas justificativas e aguardando a aprovacao
do CEP para continuidade da pesquisa. Em caso de projetos do Grupo | ou |l apresentados anteriormente a
ANVISA, o pesquisador ou patrocinador deve envia-las também a mesma, junto com o parecer aprovatério

do CEP, para serem juntadas ao protocolo inicial.

- Relatérios parciais e final devem ser apresentados ao CEP, inicialmente seis meses ap6s a data deste
parecer de aprovagao e ao término do estudo.

-Lembramos que segundo a Resolucdo 466/2012 , item XI.2 letra e, “cabe ao pesquisador apresentar dados
solicitados pelo CEP ou pela CONEP a qualquer momento”.

-O pesquisador deve manter os dados da pesquisa em arquivo, fisico ou digital, sob sua guarda e

responsabilidade, por um periodo de 5 anos apoés o término da pesquisa.
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Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Qo

mo

Justificativa de

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagao
Informagées Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_150822| 27/03/2020 Aceito
do Projeto 0 _E1.pdf 14:33:39
TCLE / Termos de | TCLEdoCapitulo2Apendice527032020.p| 27/03/2020 |Mariane Massufero Aceito
Assentimento / df 14:33:03 | Vergilio
Justificativa de
Auséncia
Qutros cartaresposta27032020.pdf 27/03/2020 |Mariane Massufero Aceito
14:32:17 | Vergilio

Projeto Detalhado / |projetodetalhadoversao27032020.pdf 27/03/2020 |Mariane Massufero Aceito

Brochura 14:30:50 |Vergilio

Investigador

Qutros anuncioderecrutamento27032020.pdf 27/03/2020 |Mariane Massufero Aceito
14:30:15 | Vergilio

Qutros AtestadoMatricula.pdf 27/03/2020 | Mariane Massufero Aceito
14:29:43 | Vergilio

Folha de Rosto folhaderostoemenda2020.pdf 10/02/2020 |Mariane Massufero Aceito
11:37:33 [ Vergilio

Outros cartaemenda.pdf 07/02/2020 |Mariane Massufero Aceito
11:32:30 | Vergilio

Qutros questionario_de_recrutamento.pdf 07/02/2020 |Mariane Massufero Aceito
11:29:23 [ Vergilio

TCLE / Termos de | TCLEdoCapitulo2Apendice5.pdf 07/02/2020 |Mariane Massufero Aceito

Assentimento / 11:27:12 | Vergilio

Justificativa de

Auséncia

Qutros alunapesquisadoraresponsavel.pdf 02/07/2019 | Mariane Massufero Aceito
16:16:07 | Vergilio

Parecer Anterior PB_PARECER_CONSUBSTANCIADO_| 02/07/2019 |Mariane Massufero Aceito

CEP_3380320.pdf 16:10:15 | Vergilio

Qutros CartaResposta.pdf 02/07/2019 | Mariane Massufero Aceito
16:08:48 | Vergilio

Qutros Cartaanuenciadermatologista.pdf 02/07/2019 | Mariane Massufero Aceito
16:08:19 [ Vergilio

TCLE / Termos de | TCLEdoCapitulo4Apendice?.pdf 02/07/2019 | Mariane Massufero Aceito

Assentimento / 16:06:59 | Vergilio

Justificativa de

Auséncia

TCLE / Termos de | TCLEdoCapitulo3Apendice6.pdf 02/07/2019 |Mariane Massufero Aceito

Assentimento / 16:06:46 |Vergilio

Justificativa de

Auséncia

TCLE / Termos de | TCLEdoCapitulo1Apendice1.pdf 02/07/2019 |Mariane Massufero Aceito

Assentimento / 16:06:13 | Vergilio
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Auséncia TCLEdoCapitulo1Apendice1.pdf 02/07/2019 | Mariane Massufero Aceito
16:06:13 [ Vergilio

Qutros Patrocinadorprincipal FAPESPTermodeo| 02/05/2019 |Mariane Massufero Aceito
rtoga.pdf 15:41:55 | Vergilio

Cronograma cronograma.pdf 02/05/2019 | Mariane Massufero Aceito
15:33:09 [Vergilio

Situagao do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:
Nao

CAMPINAS, 01 de Abril de 2020

Assinado por:
Renata Maria dos Santos Celeghini
(Coordenador(a))
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