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RESUMO

Por ser o maior 6rgdo do corpo humano e ter uma de suas funcdes a protecéo, a pele
fica exposta e sujeita aos danos tanto por causas genéticas, quanto por influéncias
ambientais, como luz solar, vento, umidade, doencas dermatoldgicas, fumo, alcool,
alimentacdo, que afetam tanto a saude, quanto a estética. Nos dias de hoje em
decorréncia da maior longevidade, ha uma maior busca especializada para minimizar
os sinais do envelhecimento. Um dos procedimentos mais utilizados para isto € o
peeling quimico, onde &cidos séo utilizados, como: retindico, mandélico, glicdlico,
salicilico, fenol, entre outros. Eles podem ser classificados como superficial, médio e
profundo, dependendo do ativo escolhido, da concentragéo e do valor de pH utilizados
nas formulacdes. Este estudo de revisdo de literatura tem como objetivo analisar as
propriedades e eficacia entre duas formas de uso da tretinoina, em altas
concentracbes como peeling e em baixas concentragcbes no skincare, ela é
considerada ativo de destaque entre as opg¢Oes, para tratamento do envelhecimento
da pele. O peeling quimico tem eficacia relatada no tratamento de rugas, acne,
melasma, hiperpigmentacéo pds-inflamatéria. Seu mecanismo de acéo baseia-se nos
principios da renovacao celular, de forma que a inflamacdo controlada da pele e a
remocado de camadas cutaneas ajudam a estimular a renovacdo e regenerar a
epiderme e a derme. (Small et al., 2014) Diversos estudos analisados durante esta
revisdo de literatura demonstraram a eficacia tanto da tretinoina como peeling, mas
foi constatado que o peeling de tretinoina alcanca concentracfes aproximadamente
trés vezes mais elevadas de tretinoina na epiderme e derme em comparacdo com a

férmula usual que é de geralmente 0,05%, promovendo resultados a curto prazo.

Palavras-chave: Peeling quimico; acido retindico; tretinoina; rejuvenescimento.



ABSTRACT

As itis the largest organ of the body and protecting all other organs the skin is exposed
and susceptible to damage caused by both genetic factors and environmental
influences, such as sunlight, wind, humidity, dermatological diseases, smoking,
alcohol, and diet, which affect both health and aesthetics. Nowadays, due to increased
longevity, there is a greater specialized pursuit to minimize the signs of aging. One of
the most commonly used procedures for this purpose is chemical peeling, where acids
such as retinoic acid, mandelic acid, glycolic acid, salicylic acid, phenol, among others,
are used. They can be classified as superficial, medium, or deep, depending on the
chosen active ingredient, concentration, and pH value used in the formulations. This
literature review aims to analyze the properties and efficacy of two forms of tretinoin
usage: high concentrations for chemical peeling and low concentrations for skincare.
Tretinoin is considered a prominent active ingredient among the options for treating
skin aging. Chemical peeling has reported efficacy in the treatment of wrinkles, acne,
melasma, and post-inflammatory hyperpigmentation. Its mechanism of action is based
on the principles of cell renewal, in which controlled inflammation of the skin and
removal of cutaneous layers help stimulate renewal and regenerate the epidermis and
dermis. (Small et al., 2014) Several studies analyzed during this literature review
demonstrated the effectiveness of both tretinoin and peeling, but it was found that
tretinoin peeling achieves approximately three times higher concentrations of tretinoin
in the epidermis and dermis compared to the usual formula, which is generally 0.05%,
leading to short-term results.

Keywords: Chemical peeling; retinoic acid; tretinoin; rejuvenation.
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1 INTRODUCAO

O envelhecimento da pele € um processo natural que ocorre ao longo dos anos
e afeta tanto a aparéncia quanto a salude do 6rgdo, causando rugas, flacidez e
alteracdes na textura e na cor. Vérios fatores podem influenciar, como a genética,
exposicdo ambiental (radiacdo UV, xenobidticos e estresse mecanico), alteracbes
hormonais e processos metabolicos (geracdo de compostos quimicos reativos, como
espécies de oxigénio ativado, acucares e aldeidos). No entanto, a radiacao ultravioleta
€, sem duvida, o principal fator responséavel pelo envelhecimento. (Rittié e Fisher et
al., 2002)

Com o aumento da qualidade e expectativa média de vida h4 uma maior
procura por tratamento de doencas relacionadas a idade e alteracbes na pele.
(Starkman et al., 2020)

Por este motivo, muitos métodos foram desenvolvidos para promover o
rejuvenescimento facial, e entre eles estdo o uso do acido retindico (tretinoina) em
diferentes concentracbes devido aos seus efeitos positivos sobre a pele. Acido
retindico e tretinoina sdo sindnimos, eles sdo derivados da vitamina A e tém sido muito
utilizados em procedimentos estéticos, como peelings quimicos para melhorar a
qualidade da pele.

O uso mais antigo de preparacdes causticas para procedimentos de peeling foi
descrito na medicina egipcia no papiro de Ebers ja em 1550 AC. Relatos também séo
encontrados na literatura grega e romana antiga. Ao longo dos ultimos séculos,
algumas férmulas foram aparentemente transmitidas por populacdes ciganas. Os
dermatologistas comecaram a se interessar pelo peeling em 1874, em Viena. Os
peelings quimicos séo classificados em trés categorias com base na profundidade da
descamacdo causada pelo tratamento: Peelings superficiais, que esfoliam as
camadas epidérmicas sem ir além da camada basal. Peelings de média profundidade,
gue atingem as camadas superiores da derme até a derme papilar e peelings
profundos, que removem a derme papilar e atingem a derme reticular. (Fisher et al.,
2010)

Embora seja um procedimento antigo, o peeling quimico continua sendo uma
técnica rapida, segura e econdmica para o rejuvenescimento cutaneo, particularmente

em nossa populacédo envelhecida e fotodanificada.
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Eles também sdo uma opcdo de tratamento Util para certas condicdes
dermatoldgicas, como acne vulgar, melasma, ceratoses actinicas e cicatrizes.
(O’connor et al., 2018)

Ao enfocar a revisdo de literatura no uso da tretinoina como peeling ou skincare,
pretende-se fornecer informacfes relevantes e embasadas cientificamente para
auxiliar no entendimento e escolha adequada dessas opc¢fes de uso no contexto do

rejuvenescimento facial.
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2 OBJETIVO

O principal objetivo desta revisdo de literatura € demonstrar a eficacia e

principais diferengas entre duas formas de uso da tretinoina.
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3 METODOLOGIA

O método de pesquisa utilizado nesta revisdo de literatura foi um estudo
sistemético que envolveu a incluséo de artigos de autores renomados sobre o tema,
bem como os mais recentes disponiveis. Foram analisados um total de 59 artigos
relevantes e apOs uma criteriosa selecao, 38 deles foram escolhidos para compor este
trabalho, essa selecao foi baseada na adequacéo dos artigos aos objetivos propostos
e na contribuicdo para o tema em questao.

A maior parte destes artigos realizaram comparacdes entre a utilizacdo de
peelings quimicos para rejuvenescimento facial, assim como houveram artigos que
abordaram o uso de &cido retindico (tretinoina) em diferentes concentracoes.

As fontes de estudo utilizadas para andlise das publicacdes foram artigos
indexados nas bases de dados Scientific Electronic Library Online (SciELO), PubMed,
Periodicos Capes e Google Scholar. A coleta de publicacdes se concentrou em artigos
de lingua inglesa. Para a realizacdo da busca, foram utilizados os seguintes
descritores: "rejuvenation”, "peeling”, "chemical peel", "retinoic acid" e "tretinoin".
Esses termos foram utilizados para refinar a pesquisa e obter os estudos mais

relevantes e atualizados sobre o tema em questao.
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4 REVISAO DE LITERATURA

4.1 PRINCIPAIS ESTRUTURAS DA PELE

Epiderme

A epiderme é responsavel pela renovacao celular constante da pele. As células
da epiderme sdo continuamente substituidas por novas células que séo produzidas
nas camadas mais profundas. Esse processo de renovacéo celular ajuda a manter a
pele saudavel e a regenerar a epiderme danificada.

Conforme Kede et al.,, (2022), a principal funcdo da epiderme é produzir
queratina, uma proteina fibrosa maleavel, responsavel pela impermeabilidade
cutanea, e as células que estdo envolvidas nessa funcdo sdo denominadas
queratinécitos, que desempenham um papel fundamental na formacao e renovacéo
da epiderme.

No processo de envelhecimento cutaneo, a epiderme tende a retificacdo, com
0 apagamento dos cones e das papilas, o que torna a pele do idoso mais suscetivel a
descolamentos nas areas de trauma e a um retardamento nos processos reparativos
pela diminuicdo da nutricéo.

Além disso, um dos fatores que mais influenciam na saude da pele € a barreira
protetora. Essa funcéo de barreira € realizada principalmente pelo extrato cérneo e
funciona como uma barreira fisica. Por exemplo, essa barreira evita a perda de fluidos,
eletrdlitos e proteinas e também protege contra infec¢des, produtos quimicos toxicos
e radiacao Ultravioleta. (Arda et al., 2014)

Derme

A derme é uma camada da pele com caracteristicas distintas que desempenha
um papel vital na saude e na funcdo da pele. Composta por tecido conjuntivo, e uma
matriz extracelular rica em fibras colagenas e elasticas, incluindo fibroblastos,
mastoécitos, macrofagos, células endoteliais, células musculares lisas e células
nervosas, a derme € responsavel por fornecer suporte estrutural a pele, conferindo-
Ihe elasticidade e resisténcia. (Kede et al., 2022)

Ela é subdividida em duas partes principais: a por¢cao papilar e a porcéo

reticular. A derme papilar esta localizada imediatamente abaixo da epiderme, sendo a



15

camada mais superficial da derme. Nela ha maior nimero de fibroblastos e capilares
do que na derme reticular, e as fibras colagenas, constituidas principalmente por
coldgeno do tipo lll. J& a derme reticular € a camada mais espessa da derme,
localizada abaixo da derme papilar, e é composta principalmente por fibras de
colageno tipo I. (Mukherjee et al., 2006)

E importante destacar que a derme desempenha um papel fundamental no
envelhecimento da pele, com a reducéo da producao de coldgeno e elastina fazendo
com que os fibroblastos se tornem fibrécitos com uma atividade metabdlica reduzida,
produzindo quantidades menores de componentes da matriz extracelular, o que pode

levar ao aparecimento de rugas e perda de elasticidade. (Reinhardt et al.,2021)

4.2 PROCESSO DE ENVELHECIMENTO DA PELE

O envelhecimento da pele é um intrincado processo biolégico que consiste em
dois tipos: Enquanto o envelhecimento intrinseco ou cronoldgico € um processo
inevitavel, o fotoenvelhecimento envolve o envelhecimento prematuro da pele que
ocorre devido a exposi¢do cumulativa a radiacao ultravioleta. (Mukherjee et al., 2006)

O envelhecimento cronoldégico e o fotoenvelhecimento apresentam
caracteristicas clinicas distintas, e a medida que envelhecemos, ocorrem alteracfes
estruturais e funcionais na pele, resultando em rugas, flacidez e perda de elasticidade.

Além disso, ha os fatores extrinsecos que desempenham um papel significativo
no envelhecimento da pele. Estes fatores sdo principalmente influéncias ambientais e
comportamentais, como exposi¢cao excessiva ao sol, poluicédo, tabagismo, consumo
de alcool, estresse e falta de sono. Esses fatores podem acelerar o processo de
envelhecimento da pele e causar danos adicionais, pois possuem impacto nas
despigmentacfes cutaneas, principalmente nas manchas de hiperpigmentacéo,
degeneracéo do colageno e da elastina. (Susanto et al., 2023)

Segundo Nakano et al., (2005), existem outros fatores que também podem
interferir acelerando o processo do envelhecimento, como caracteristicas individuais
herdadas e condi¢cdes emocionais.

Habitos saudaveis e comportamentais podem desempenhar um papel

importante na prevencdo e retardamento do envelhecimento da pele até um certo
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ponto. Praticas como proteger-se dos raios ultravioleta do sol, adotar uma alimentacéo
equilibrada, evitar o tabagismo, ter uma rotina de cuidados adequada e praticar
exercicios fisicos regularmente podem contribuir para a manutencao da salude e da
aparéncia da pele.

No entanto, € importante reconhecer que, em determinado momento, esses
habitos podem nédo ser suficientes para obter melhorias significativas no
gerenciamento do envelhecimento da pele. Com o avang¢o da idade e a exposicéo
continua a estes fatores, podem fazer com que os efeitos do envelhecimento se
tornem mais visiveis.

Nesses casos, procedimentos estéticos e tratamentos podem ser considerados
como uma opcao viavel para alcancar resultados mais expressivos. Os peelings
quimicos por exemplo, que auxiliam na aceleracéo do processo de esfoliacdo cutanea,
sao utilizados ha séculos e promovem a renovacéo celular através de acidos, fazendo

com que a pele adquira um aspecto mais rejuvenescido.

4.3 PEELING QUIMICO

De acordo com Lee at al., (2019), o peeling quimico é um procedimento que
consiste em provocar uma lesdo controlada na epiderme e derme, com o objetivo de
promover melhorias estéticas.

Existem diferentes profundidades de peeling, desde muito superficiais até
profundos, cada uma com caracteristicas e resultados especificos de acordo com a
concentracdo, numero de camadas aplicadas, técnica, tempo de exposi¢ao ao acido,
pH e tipo de peeling selecionado. Os critérios utilizados na indica¢cédo de cada tipo de
peeling incluem idade, fototipo de pele, area corporal a ser tratada, grau de
fotoenvelhecimento, resultados buscados e habilidade do profissional aplicador.
(Yokomizo et al., 2013)

Segundo O’connor et al.,, (2018), a localizagdo anatdmica, a integridade
epidérmica, a densidade da estrutura anexial e a espessura da pele também

influenciam na profundidade do peeling.
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Figura 1 — Profundidade de penetracéo dos peeling quimicos

Peel depth
— SLralum corneum
= J Superficial (60 um)
¥\ f\\:;_" ) A /_\J\_J Papillary dermis
Upper reticular dermis Medium-depth (460 um)
Mid reticular dermis Deooep (600 i)

Lower revicular dermis

V&‘ “— R — _W Subcutaneous fat

Fonte: O’'Connor (2018).

Os peelings superficiais produzem lesdes limitadas a epiderme, enquanto 0s
peelings de profundidade média produzem lesGes dentro ou através da derme papilar
e o0 peeling profundo penetra nas camadas mais profundas da pele, atingindo a derme
reticular. (Lee et al., 2019)

Um dos ativos frequentemente selecionados para este procedimento € a
tretinoina, também conhecida como peeling de acido retindico, que é amplamente
conhecido por seus beneficios para a pele, como estimulo a renovacédo celular e
producdo de colageno. Entretanto, é essencial empregar o acido retindico com
cuidado, o uso de retinoides leva ao aumento da tolerancia e ao desenvolvimento de
efeitos adversos, como eritema, erupcao cutanea, ressecamento, descamacao, que
por sua vez podem levar a disfuncéo da barreira epidérmica. (Szymanski et al.,2020)

Podemos também intensificar o resultado do tratamento realizando uma
combinacdo de agentes de peeling, assim é possivel aumentar a profundidade do

peeling sem usar uma concentracdo maior do agente. (Khunger et al., 2008)



18

4.4RETINOIDES

Com base nas caracteristicas estruturais e refletindo o tempo de introducéo, os
retindides podem ser classificados em varias geracdes. A familia dos retindides
compreende a vitamina A (retinol) e seus derivados naturais, como retinaldeido, acido
retindico e ésteres de retinil, bem como um grande nimero de derivados sintéticos
(Antille et al., 2004)

O retinol € uma molécula de 20 carbonos que consiste em um anel ciclohexenil,
uma cadeia lateral com quatro ligagcées duplas (todas na configuracdo trans) e um
grupo terminal alcool, dai o nome all-trans-retinol. A oxida¢&o do grupo final do alcool
no retinol resulta na formacgéo de um aldeido (retinaldeido totalmente trans ou retinal),
que pode ser posteriormente oxidado a um &cido carboxilico (acido retindico
totalmente trans ou tretinoina). A vitamina A ndo pode ser sintetizada pelo organismo,
portanto, ela precisa ser fornecida ao corpo. (Mukherjee et al., 2006)

Diversos compostos retindides de origem natural e sintética tém sido
investigados para o tratamento do envelhecimento cutédneo, sendo que muitos estudos
demonstraram melhorias histoldgicas e clinicas. Os retindides foram finalmente
introduzidos no tratamento de doencas de pele incluindo fotoenvelhecimento ha mais
de duas décadas. (Ramos-e-Silva et al., 2001)

Acido retindico também conhecido como tretinoina, € um composto
amplamente utilizado na préatica dermatoldgica. Pertence a classe dos retindides e
possui diferentes formas de uso.

De maneira resumida, a tretinoina a 0,05% pode ser aplicada diariamente
desde que prescrita por um profissional, como parte de uma rotina de cuidados com
a pele, inclusive ele faz parte de alguns protocolos de pré peeling para preparar a pele
e aumentar a sua permeacao, geralmente é utilizado alguns dias ou semanas antes
do procedimento principal, esta etapa é fundamental pois uma pele bem preparada
permite que o agente do peeling seja absorvido de maneira mais uniforme e eficiente.
(Rendon et al.,2010)

Em contrapartida, a tretinoina em concentragdes mais altas de 5% a 12% &
utilizada ap6s o periodo de pré peeling, e consiste na aplicacdo do acido retindico
(tretinoina) como peeling de selamento diretamente na pele, podendo agir entre 4 a 8
horas. (Yokomizo et al., 2013)
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4 5REACOES ADVERSAS

E importante ressaltar que essas substancias citadas também podem
apresentar efeitos adversos, incluindo reacfes alérgicas. Isso ocorre devido a
capacidade dos retindides de interagir com 0s receptores nucleares especificos na
pele, ativando vias de sinalizacdo que podem desencadear respostas imunolégicas.
Essas reacdes alérgicas podem se manifestar como irritagdo, vermelhiddo, coceira e
descamacéao da pele. (Kligman et al.,1998)

Apesar de Sumita et al., (2018) afirmar que todos os estudos indicaram que a
tretinoina é segura e bem tolerada em todos os pacientes, mesmo com altas doses
de tretinoina como agente de peeling. Alguns efeitos colaterais podem ser observados
e incluem ressecamento, sensacdo de queimacao, eritema e descamacdo. Esses
eventos adversos dependem da concentracao, frequéncia e modo de aplicacéo. (Skov
et al., 1997)

Com relacdo a seguranca a longo prazo da aplicacdo de tretinoina a 0,05%,
Kang et al., (2005) relatou que a aplicacdo de tretinoina ndo apresentou efeitos
histolégicos prejudiciais nos queratindcitos e melandcitos ap6s um tratamento de 2
anos. Além disso, a maioria dos eventos adversos relatados estava em conformidade
com o perfil de seguranca previamente conhecido da tretinoina.

E necessario salientar que o acompanhamento especializado e 0 uso correto
dessas substancias sdo fundamentais para minimizar os riscos e maximizar 0S
beneficios no tratamento dermatoldgico. A realizacédo de peelings quimicos intensos
ou frequentes sem orientacdo médica pode acarretar em um processo inflamatério
significativo na pele. (Nikalji et al.,2012)

Esse tipo de procedimento pode ser especialmente problematico quando em
excesso, principalmente para pessoas que ja possuem tendéncia a problemas
circulatérios, uma vez que a circulagdo comprometida pode dificultar a regeneracao
adequada dos tecidos. Os pacientes frequentemente percebem que sua pele esta
mais jovem, mas a telangiectasia e a vascularidade estdo mais pronunciadas, uma

vez que criam uma translucidez epidérmica aumentada. (Mayl et al., 1996)
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Esses pequenos vasos sanguineos dilatados, conhecidos como telangiectasias
ou "vasinhos", podem se manifestar na superficie da pele. Por isso o
acompanhamento médico e 0 uso correto dessas substancias sdo fundamentais para

minimizar os riscos e maximizar os beneficios no tratamento dermatolégico.

4.6PEELING DE ACIDO RETINOICO (TRETINOINA) NO TRATAMENTO E
ENVELHECIMENTO DA PELE

Existem diversos estudos que analisam o impacto do acido retindico no
tratamento de diversas condi¢cdes dermatoldgicas, assim como nos sinais visiveis do
envelhecimento da pele. O uso da tretinoina como peeling de selamento é uma técnica
envolve a aplicacdo dela em concentracdes mais altas (geralmente de 5% a 12%)
seguido por um periodo de tempo durante o qual o acido é deixado na pele para
promover agdo quimica e, em seguida, € removido. Essa técnica cria uma camada
protetora semelhante a uma mascara que é removida pelo paciente em casa ap0s
algumas horas. (Cucé et al.,2001)

De acordo com Serri et al., (2008) ela também é comumente disponivel em
forma de creme ou gel em diferentes concentracdes (0,01%, 0,25%, 0,5% e 0,1%), e
sua aplicacéao é feita através de formulas manipuladas para uso na rotina de cuidados
com a pele, por isso é geralmente usada em concentracdes mais baixas do que
aguelas usadas como peeling de selamento.

A tretinoina é um dos retindides mais estudados, sendo implicada no
tratamento tanto do envelhecimento intrinseco quanto do fotoenvelhecimento. Um
estudo duplo-cego e randomizado de tretinoina foi realizado no tratamento do
melasma por Magalhdes et al., (2011) onde 30 pacientes foram randomizados e
submetidos a peelings de acido retindico a 5% ou 10% durante algumas semanas, em
ambos os grupos houve redugéo estatisticamente significativa de ambos os indices
apos os tratamentos, tanto na concentracédo de 5% quanto na de 10%.

A eficicia da tretinoina no tratamento do fotoenvelhecimento foi demonstrado
pela primeira vez por Kligman et al., (1984) usando um modelo animal de
fotoenvelhecimento, onde uma zona de reparo de novo colageno na derme papilar,

correlacionada com o desaparecimento clinico das rugas, foi produzida por meio do
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tratamento da pele fotoenvelhecida do camundongo com tretinoina ao longo de 10
semanas. E uma das investigacfes mais relevantes também realizada por Kligman et
al., (1986) foi onde um estudo aberto controlado por veiculo para avaliar a eficacia
clinica da tretinoina a 0,05% foi conduzido. O estudo envolveu a aplicacdo de
tretinoina a 0,05% na pele facial e do antebraco fotoenvelhecida de mulheres de 56 a
71 anos de idade por um periodo de 3 a 12 meses. Curiosamente, a tretinoina resultou
em melhora clinica da pele fotoenvelhecida. Adicionalmente, a analise histoldgica
revelou a presenca de depdsito de fibras de reticulina e a formagéo de novo colageno
dérmico (incluindo os tipos | e Ill), acompanhados pelo processo de angiogénese na
derme papilar, o que estimulou a realizagdo de muitos estudos ao longo dos anos por
diferentes autores da literatura para avaliar a eficacia clinica da tretinoina.

Um estudo envolvendo tratamento com tretinoina foi liderado por Ellis et al.,
(1990) onde 16 pacientes com pele fotoenvelhecida utilizaram tretinoina durante 22
meses. Durante os primeiros 4 meses, todos 0s participantes utilizaram tretinoina a
0,1%. Apds esse periodo, 3 pacientes mantiveram 0 mesmo regime, enquanto outros
8 passaram a utilizar o tratamento em dias alternados nos ultimos 12 meses. Os
demais individuos utilizaram tretinoina a 0,05% por 5 meses e, em seguida, reduziram
para a aplicacdo em dias alternados até o final da terapia. Foi observado que a
melhora nas rugas ficou mais evidente entre o sexto ao décimo més e permaneceu
estavel a partir desse ponto.

Posteriormente Green et al., 1993 realizou outra investigacao onde foi estudado
o efeito de creme emoliente de tretinoina a 0,05% aplicado diariamente por 12 meses.
O tratamento com tretinoina demonstrou uma melhora significativa nos sinais clinicos
de fotoenvelhecimento. No entanto, conforme observado no estudo anterior feito por
Ellis et al., (1990), a maior parte das alteracdes ocorreu apos 6 meses e, em seguida
houve uma tendéncia de estabilizacdo. Ao estender o estudo por mais 6 meses, com
aplicacdo semanal ou trés vezes por semana, observou-se uma melhora adicional nos
sinais gerais de fotoenvelhecimento.

Em outro estudo, Olsen et al., (1997) avaliaram o efeito de 6 meses de um
emoliente contendo tretinoina a 0,05%, aplicado uma vez por semana, trés vezes por
semana ou nenhuma vez em 126 pacientes que completaram 48 meses de terapia
com tretinoina a 0,05% uma vez ao dia. Observou-se que o tratamento com tretinoina

trés vezes por semana foi mais eficaz na melhoria das rugas finas em comparacao
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com a terapia uma vez por semana. Além disso, a interrupcéo da terapia resultou em
uma reverséo dos efeitos benéficos.

Ao longo dos anos, diversos estudos tém sido realizados para comparar a
eficacia da tretinoina nos cuidados diarios com a pele e como agente de peeling,
mesmo considerando que ambas as formas ja tenham tido seus beneficios
comprovados. Essas investigactes visam aprofundar o entendimento das diferencas
entre essas abordagens terapéuticas e identificar suas vantagens em diferentes
condi¢cdes de pele. Embora tanto a tretinoina nos cuidados diarios quanto como
agente de peeling sejam reconhecidas por seus efeitos positivos no tratamento de
diversas condi¢cbes dermatoldgicas, como acne e fotoenvelhecimento, a comparacgao
entre essas duas formas de utilizacdo fornece insights valiosos para a pratica clinica.

A aplicacdo diaria da tretinoina na pele resulta em alteragbes na epiderme,
incluindo a dispersdo de melanina. (Tur et al., 1995)

Existe a possibilidade de que o peeling de tretinoina, seja capaz de induzir as
mesmas modificacdes na pele, oferecendo a vantagem de ser um tratamento mais
rapido e menos trabalhoso para os pacientes. (Sumita et al., 2018)

Além disso, segundo Lawrence et al., (2017) o peeling de tretinoina a 1%
proporcionou os resultados em um periodo relativamente menor, ou seja, 12 semanas,
ao contrario do tratamento diario com creme de tretinoina a 0,1%, que precisou de 24
semanas para obter os mesmos resultados.

Foram conduzidas uma série de casos com a participacdo de 15 individuos
para investigar as alteracfes clinicas e histolégicas da pele apds cinco sessdes de
peeling de tretinoina. Essas sessdes acompanhadas por Cucé et al., (2001) foram
realizadas duas vezes por més, utilizando concentracdes de 1% a 5%. Os resultados
do estudo demonstraram melhorias significativas tanto em termos clinicos quanto
histol6gicos ao aplicar o peeling com uma duracdo de 6 a 8 horas em contato com a
pele de pacientes com fototipos | a IV. Além disso, observou-se um rapido clareamento
do melasma em peles fotoenvelhecidas em aproximadamente 2 semanas e meia.

Em outro estudo publicado por Ghersetich et al., (2010) foi investigado o uso
do peeling de tretinoina a 10% no tratamento do melasma. A avaliacéo clinica revelou
melhorias de moderadas a intensas nessa condi¢cdo em todos os pacientes. O peeling

de tretinoina a 10% foi sugerido como uma opc¢ao alternativa para o tratamento do
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melasma, levando em consideracdo sua boa tolerabilidade, eficacia e auséncia de
eventos adversos.

Em relacéo ao tempo e as concentrac¢des, tanto o peeling de tretinoina como a
tretinoina no uso diério, requerem um periodo de tempo minimo para obter resultados
significativos. O tratamento com retindides € geralmente progressivo, e os efeitos
positivos na pele podem levar varias semanas ou meses para se tornarem evidentes.
(Stratigos et al., 2005)

Porém, foi comprovado em um estudo por Sumita et al.,, (2018) onde
tratamentos foram realizados na superficie extensora de ambos os antebracos dos
participantes, que tanto a tretinoina na forma de creme 0,05% ou peeling (5%) é eficaz
e segura para o tratamento do fotoenvelhecimento, porém o tretinoina a 0,05%
reverteu os sinais de fotoenvelhecimento a longo prazo, e os resultados do peeling de

tretinoina a 5% foi a curto prazo.
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5 DISCUSSAO

Embora SUMITA et al. (2018) tenham documentado a seguranca e a boa
tolerancia da tretinoina em todos os pacientes, inclusive em doses elevadas como
agente de peeling, é importante destacar que podem ocorrer alguns efeitos colaterais.
Nesse sentido, SKOV et al. (1997) discutem que a incidéncia desses eventos
indesejaveis esta correlacionada com a concentracdo, a frequéncia e o modo de
aplicacédo da tretinoina.

Além disso, diferentes concentracfes de tretinoina interferem no tempo de
resposta ao tratamento, conforme todos os estudos analisados anteriormente
demonstraram, porém, ainda ndo havia disponivel na literatura informacdes
elucidando até que ponto um peeling quimico de tretinoina a 5% poderia concentrar a
tretinoina na epiderme e na derme para atingir os receptores nucleares do acido
retindico em comparacado com o convencional 0,05% em creme. Raminelli et al., 2020
teve como objetivo quantificar a absorcéo cutédnea da tretinoina nas férmulas 0,05%
(creme) e 5% (peeling quimico).

Um estudo cego randomizado, realizado em 24 mulheres com mais de 60 anos
e fototipos de pele Fitzpatrick Il a lll, investigou o tratamento do fotoenvelhecimento.
Emulsdes de tretinoina 0,05% e 5% foram preparadas misturando-se alguns ativos

um dia antes do tratamento. (Raminelli et al., 2020) Conforme demonstra a figura 2:
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Figura 2 — Concentracéo epiderme/derme
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Fonte: Raminelli (2020).

Nesta descoberta recente, revelou que o peeling alcangca concentracdes
aproximadamente trés vezes mais elevadas de tretinoina na epiderme e derme em
comparacao com a férmula usual de creme de 0,05%, mesmo com um tempo de
aplicacao idéntico de 6 horas nos antebracos. As bidpsias foram realizadas apos
lavagem com sabé&o e stripping 10 vezes consecutivas com esparadrapo para retirada
da camada cérnea. Apdés o processamento dos espécimes, a tretinoina foi
guantificada por cromatografia liquida.

Essa constatacdo ressalta a capacidade da tretinoina como peeling em
fornecer uma concentracdo mais significativa de tretinoina nas camadas da pele,
podendo trazer resultados mais rapidamente, conforme LAWRENCE et al. (2017) ja
havia observado, seu estudo demonstrou que o peeling de tretinoina em concentragédo
de 1% trouxe resultados significativos em um prazo relativamente menor,
especificamente em 12 semanas, em comparagao ao tratamento diario com creme de

tretinoina em concentracdo de 0,1%, que demandou 24 semanas para alcancar
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resultados semelhantes. Esses estudos e muitos outros tém contribuido para a
compreensao dos beneficios e indicacdes clinicas da tretinoina.

No que diz respeito a melhora clinica decorrente da aplicagdo da tretinoina,
surgiram opinides divergentes entre os autores da literatura. Ellis et al. (1990)
sustentou a estabilizacdo dos resultados a partir do décimo més de tratamento,
enquanto Green et. (1993) constatou uma melhora adicional nos sinais gerais de

fotoenvelhecimento ao prolongar o tratamento por mais 6 meses.
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6 CONCLUSAO

Diversos estudos analisados durante esta revisédo de literatura demonstraram
a eficacia tanto da tretinoina como peeling, quanto da tretinoina utilizada em baixas
concentragdes no tratamento de diversas condi¢cdes dermatoldgicas e no combate ao
envelhecimento da pele. Inclusive uma descoberta recente por RAMINELLI et al.,
(2020) revelou que o peeling de tretinoina alcanca concentracfes aproximadamente
trés vezes mais elevadas de tretinoina na epiderme e derme em comparagdo com a
formula usual que é de geralmente 0,05%, apesar do mesmo tempo de aplicagéo.

Em geral, a tretinoina demonstra ser uma substancia segura e bem tolerada
pelos pacientes, mesmo quando administrada em doses elevadas como agente de
peeling. No entanto, é importante ressaltar que, mesmo que em pequena escala, a
possibilidade de ocorréncia de efeitos colaterais ndo pode ser descartada, uma vez
gue esta pode depender da concentracdo, frequéncia e modo de aplicacdo da
tretinoina.

Foram identificadas algumas limitagdes nos resultados, uma vez que foi
constatado uma melhora mais evidente nas rugas entre o sexto ao décimo més do
tratamento, com uma tendéncia de estabilizacdo a partir desse periodo. Além disso,
através dos estudos foi possivel identificar que o tempo de tratamento muda de acordo
com as diferentes concentracdes da tretinoina, podendo influenciar nos resultados

obtidos.
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