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EPIGRAFE

“A mente que se abre a uma nova ideia jamais voltara ao seu tamanho original.”

Albert Einstein
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RESUMO

A sindrome das unhas frageis apresenta alta prevaléncia nos consultorios médicos e
a adesdo ao tratamento com produtos fortificantes é ainda um desafio, uma vez que,
na cultura brasileira, existe o costume de se esmaltar as unhas semanalmente. Neste
contexto, o presente trabalho possui o objetivo de aplicar a Espectroscopia Raman
Confocal para determinar a capacidade de um produto fortalecedor de unhas permear
pelo esmalte com uma e duas camadas e atingir a unha, permitindo o tratamento da
sindrome de unhas frageis em unhas esmaltadas. Para isso, foram selecionados 05
(cinco)participantes, entre homens e mulheres, com idade de 19 a 55 anos. A
permeacdo do produto foi medida em unha virgem, com uma e duas camadas de
esmalte. O produto foi depositado apés uma hora da aplicagcdo do esmalte e a
permeacao foi medida apds uma hora da deposicdo do produto. Foi observado que o
produto permeia pelo esmalte e penetra na unha em aproximadamente 18 pm.
Também foi possivel detectar a presenca dos principais componentes deste produto
em até aproximadamente 18 um de profundidade na unha. Portanto, o produto
atravessa a camada de esmalte e permeia na unha facilitando o tratamento em unhas
esmaltadas. Este resultado torna-se promissor pois prevé uma maior adeséo de
pacientes com a patologia ao tratamento. A permeacdo em unha virgem mostra-se
cinco vezes superior & unha esmaltada com uma e duas camadas, o0 que comprova
uma boa permeacéo do produto. Desta forma, a Espectroscopia Raman Confocal trara
subsidios para a industria cosmética por sustentar a capacidade de um produto
permear a camada de esmalte e tratar a unha.

Palavras-chave: Sindrome das unhas fracas, Espectroscopia Raman Confocal,
unhas, permeagao.



ABSTRACT

Fragile nail syndrome has a high prevalence in medical offices and adherence to
treatment with fortifying products is still a challenge, since, in Brazilian culture, there is
a custom of fading nails weekly. In this context, the present work aims to apply
Confocal Raman Spectroscopy to determine the ability of a nail-strengthening product
to permeate through enamel with one and two layers and reach the nail, allowing the
treatment of syndrome of fragile nails on enameled nails. For this, 05 (five)participants
were selected, between men and women, aged 19 to 55 years. The permeation of the
product was measured in virgin nail, with one and two layers of enamel. The product
was deposited after one hour of enamel application and permeation was measured
after one hour of product deposition. It was observed that the product permeates
enamel and penetrates the nail up to approximately 18 um. It was also possible to
detect the presence of the main components of this product at approximately 18 um
depth in the nail. Therefore, the product crosses the enamel layer and permeates the
nail facilitating the treatment in enameled nails. This result becomes promising
because it provides for greater adherence of patients with pathology to treatment. The
permeation in virgin nail is shown five times higher than the enameled nail with one
and two layers, which proves a good permeation of the product. In this way, Raman
Confocal Spectroscopy will bring subsidies to the cosmetic industry for sustaining the
ability of a product to permeate the enamel layer and treat the nalil.

Keywords: Weak nail syndrome, Confocal Raman Spectroscopy, nails, permeation.



DIVULGACAO E TRANSFERENCIA DE CONHECIMENTO

Através da pesquisa, foi possivel medir a quantidade do produto que permeou na unha
ultrapassando as camadas de esmaltacéo, sendo elas, em uma ou duas camadas.
Observou-se que a permeacao é quase 100% em unhas ndo esmaltadas e, a medida
gue se esmalta, a permeacao tende a diminuir. Portanto, conforme era esperado, a
presenca do esmalte diminui o poder de permeac¢do do produto. Verificou-se também,
que para uma camada de 10um de esmalte a permeacao foi de 80% em relacao a
unha virgem. Para camadas mais espessas de esmalte, esta capacidade de
permeacado diminuiu, ou seja, a quantidade de produto é inversamente proporcional a
espessura do esmalte. Segundo o ajuste linear destes dados, a permeacao na unha

tende a zero quando o esmalte possuir uma espessura superior a 78 pm.
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1 INTRODUCAO

As unhas fazem parte do sistema tegumentar como um anexo. Elas sdo
compostas pelas seguintes camadas basicas que sdo: a matriz ungueal, a lamina
ungueal, as pregas ungueais laterais e proximal também chamada de eponiquio ou
cuticula, que corresponde a juncdo da unha com a pele; e a regidao do hiponiquio que
fica abaixo da borda livre da unha, e indica a juncdo desta com a epiderme normal
dos dedos. A matriz ungueal como diz o nome é o local onde encontra-se o epitélio
germinativo capaz de produzir células que formam a lamina ungueal. Na porcéo
proximal também ha uma area leitosa em formato de meia lua, por isso denominada
de lunula (SANTOS, 2015).

Muitas sdo as patologias que podem acometer as unhas, deixando-as frageis,
quebradicas e conferindo-lhes uma aparéncia ruim. A lamina ungueal é a parte da
unha que mais é acometida por essas doencas e ela revela que algo esta errado com
a saude do paciente. As alteracdes mostradas na lamina ungueal tem seu inicio na
matriz ungueal, podendo ser de nivel sistémico ou local. E importante que seja
realizado um exame fisico detalhado para se estabelecer um diagnostico preciso. As
patologias evidenciadas pela coloracéo e aspecto das unhas a nivel sistémico, podem
ser por: diabetes, HIV, hipotireoidismo ou hipertireoidismo, as lesdes psoriaticas
(pacientes com psoriase), unhas amareladas em pacientes com problema de pulmes
e rins, unhas com pontos avermelhados que podem estar relacionados a problemas
circulatérios, etc.; ou a nivel local como: liquen plano, onicomicoses, traquinioquia,
onicorrexe e onicosquizia e a sindrome de unhas frageis (KERKHOF et. al., 2005).

A sindrome das unhas frageis (SUF) € uma das patologias que mais acomete
o individuo tanto do sexo feminino quanto do masculino. Ela é caracterizada pelo
aumento da fragilidade das laminas ungueais que se apresentam ressecadas,
quebradicas, fracas ou “lascadas”, além de interferir também no crescimento, tanto de
unhas das maos, como nas unhas dos pés; e apresenta duas caracteristicas
marcantes que sao a onicosquizia e a onicorrexe. A SUF afeta quase 20% da
populacdo geral, sendo mais comum em mulheres (KERKHOFF, et. al. 2005;
BRITTLE, 2003; COLOMBO, et. al. 1990).

Na maioria dos casos de SUF, a causa € idiopatica, ou seja, sem causa

aparente, mas pode ser também secundaria a doencas dermatologicas (pterigio,
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liguen plano) ou sistémicas (psoriase, hipotireoidismo, diabetes, anemias, dentre
outras), além de poder ser resultado de deficiéncias nutricionais, tratamentos com
medicamentos e fatores ocupacionais, quando ha contato frequente com agua e
produtos quimicos. Existem varios agentes catalisadores da SUF. A exposicao a
agentes quimicos (solventes, acidos, sais, etc.), alguns cosméticos contendo
formaldeido, a presenca de fungos e traumas repetitivos (por exemplo, com a
digitacdo frequente), podem influenciar na adeséao intercelular dos onicocitos e iniciar
a SUF (COSTA; NOGUEIRA; GARCIA, 2007).

Existem muitas op¢des de tratamento para a SUF, onde inclusive a medicagao
oral também pode ser utilizada; como é confirmado que a tomada diaria de peptidios
bioativos de colageno na quantidade de 2,5 g por no minimo seis meses pode
melhorar consideravelmente o aspecto de ressecamento, e reducdo de 42% na
quebra das unhas (HEXSEL, et al., 2017).

Porém, mesmo com o tratamento oral a longo prazo, ainda existem opcdes
mais eficazes para o tratamento das unhas frageis, de forma local, evitando assim, as
interacBes medicamentosas e os efeitos indesejados pelo longo tempo de tomada da
medicacédo oral (SHERBER, et al., 2011).

No tratamento da SUF, devem ser adotadas medidas preventivas, protetoras
e sintoméaticas para evitar a desidratacdo da lamina ungueal. Associada a essas
medidas gerais, usualmente é recomendada a aplicacao de produtos fortalecedores e
reparadores que tragam acdo hidratante, com capacidade de restabelecer a
composicao e estrutura das unhas, como a biotina, que é uma vitamina do complexo
B (B7), fundamental para o corpo, pois, ajudam a produzir glébulos vermelhos, que
sdo importantes para a saude da pele, cabelos e unhas. Também é indicado adotar
novos habitos que agridam menos as unhas, como o aumento do intervalo sem
esmaltar, ndo remover a cuticula, optar pelo uso de produtos menos agressivos e sem
acetona. As restricbes que o tratamento impde podem impactar na qualidade de vida
da mulher, pois, culturalmente elas sdo as que mais adotam medidas de
embelezamento das unhas, principalmente para o trabalho (CASHMAN, 2010).

Desta forma, o presente trabalho apresenta a motivacdo de aplicar a
Espectroscopia Raman Confocal (ERC) para determinar a capacidade de um produto
fortalecedor de unhas permear pelo esmalte, com uma e duas camadas e atingir as
laminas ungueais, permitindo o tratamento da SUF em unhas esmaltadas. A ERC é

uma técnica precisa e sensivel que utiliza uma luz monocromatica, coerente e
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colimada que incide sobre uma matéria e através de um espectrémetro € capaz de
captar moléculas em vibragdo, gerando assim, picos espectrais visualizados através
de um monitor de computador. Na Espectroscopia Raman nao ha necessidade de se
preparar a amostra e se houver a presenca de agua, nao interfere na apresentacao
do espectro. A intensidade do espectro ou banda é diretamente proporcional a
concentracdo da matéria (PONS, 2017). O estudo da matéria € em escala molecular,
e pode auxiliar nesse caso, na caracterizacdo da permeacao e eficacia de produtos
cosmeéticos em pele, além de poder ser realizada in vivo (CARSPERS, et. al., 1999;
PEREIRA, 2015; TEIXEIRA, 2014; TELLEZ, et. al. 2015), cabelos (KUZUHARA,
2005;KUZUHARA, 2006; PANDE, 1993; PUDNEY, 2013) e unhas (ALI, 2008;
CUMMINS, 2010; GNIADECKA, et.al., 1998; SHIN, 2017; WILLIANS; EDWARDS;
BARRY, 1994).

1.1 Objetivos

1.1.1 Objetivo Geral

e Avaliar a permeacédo de um produto cosmético pela unha humana por meio da

Espectroscopia Raman Confocal.

1.1.2 Objetivos Especificos

e Medir comparativamente por Espectroscopia Raman Confocal, a permeacao
de um produto em unhas previamente esmaltadas ou ndo esmaltadas.
e Verificar se o produto permeia pelo esmalte atingindo a unha.

e Observar se o produto apos ultrapassar pelo esmalte permeia pela unha.
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2 REVISAO DE LITERATURA
2.1 Anatomia da Unha

A unha é um anexo cutdneo que faz parte do sistema tegumentar do
individuo e esté localizada nas falanges, garantindo a protecao das pontas dos dedos
e evitando traumas locais. S&o consideradas como laminas finas chamada de
cOrnea,pois, faz contato com a camada cérnea da epiderme e esta desprovida de
vasos sanguineos e inervacbes (MURDAN, 2016). A lamina ungueal se superpde a
face dorsal de todas as falanges distais dos dedos das méaos e dos pés, e pode crescer
cercade 2 mm a 4,5 mm por més, onde nos pés elas demoram cerca de seis meses
para a renovagao total da unha (KERKHOFF et. al., 2005).

E uma estrutura rica em queratina, especificamente a alfa-queratina que é
especialmente mais dura e rigida que a pele. A queratina possui altas concentracdes
de enxofre e um alto teor de ligacdes dissulfeto que € a cistina; o que lhe confere a
barreira semipermedavel e evita patologias principalmente a nivel local. O enxofre
representa 10% do peso seco da unha, enquanto o célcio representa de 0,1 a 0,2%.
Comparado ao estrato corneo da pele, a unha possui menos lipideos (0,1 a 1% contra
10%) e menos agua (7 a 12% contra 15 a 25%). Em condi¢cdes normais a melanina
ndo esté presente na matriz ungueal, mas, por ocasido de trauma na prega ungueal
proximal, pode levar a ativagdo dos melandcitos, apresentando pigmentos escuros na
lamina ungueal (IORIZZO, 2015).
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Figura 1: Anatomia da Unha - (COSTA,2008)
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Segundo Costa (2008), a unha é composta por componentes da unidade
ungueal, que serao abaixo relacionados:

1. Matriz ungueal, que é a porgédo geradora da unha e seus componentes;

2. Leito ungueal — fica abaixo da lamina ungueal e apresenta duas camadas,
sendo a epiderme e a derme. A derme é diretamente ligada ao peridsteo da
falange distal do dedo e é muito vascularizada. Nela também existem
terminac8es nervosas, como corpusculo de Meissner e terminacdes de Merkel.
3. Lamina ungueal, também chamada corpo da unha; e é produto da
gueratinizacdo da matriz ungueal;

4. Eponiquio — também chamado de cuticula, derivada da prega ungueal
proximal,

5. Hiponiquio, derivado do epitélio do leito ungueal; pé a juncao da epiderme
com o inicio da borda livre da unha;

6. Falange Gssea distal — da suporte a toda estrutura de dedo e unhas;

7. Fibras de colageno — estrutura molecular que reveste toda a estrutura
0ssea

8. Pregas ungueais laterais — que formam as cavidades laterais a lamina
ungueal.

9. Borda livre — representa o crescimento da unha ao longo dos dias. Sofre a
acédo do ar por isso se mostra esbranquicada.

10. Lanula — esté localizada na parte proximal da lamina ungueal e apresenta-
se como uma meia-lua de coloragéo esbranquicada.

11.Epiderme - parte superficial da pele humana.

12.Cavidade lateral - parte da unha onde ficam as pregas laterais.

13.Prega ungueal proximal — em jung&o com a pele forma o eponiquio.

O formato da unha mostrado pela lamina ungueal € definida de acordo com
alguns parametros que sao variaveis de pessoa para pessoa, que podem ser: a forma
como a lamina ungueal se apresenta, a convexidade da unha, o contorno da
extremidade distal, a horizontalidade da lamina ungueal e a espessura da mesma.
(COSTA, 2008).

Quanto a vascularizacao da ponta dos dedos e especificamente das unhas ou
da matriz ungueal é composta por uma rica rede derivada de anastomoses
arteriovenosas no leito ungueal e das artérias digitais. Existem dois arcos arteriais
principais chamados proximal e distal dos dedos formados por anastomoses dos
ramos das artérias digitais. Essa irrigacdo também exerce a funcdo de auxiliar na
regulacao térmica da area (MARIEB, 2009).

A inervacdo das unhas, nas matrizes ungueais de cada dedo, é realizada
pelos ramos dos nervos digitais. A unidade ungueal na palma e no dorso da méo do
quinto e da metade medial do quarto dedos recebem inervacédo sensitiva pelo nervo
ulnar. O restante da inervagéo se faz por meio do nervo mediano e do nervo radial,
onde inervam a porcdo palmar e dorsal dos primeiro, segundo e terceiro dedos,
conforme figura 2 abaixo representada (APPLEGATE, 2012).



21

Ulnar
Median

Radial

Figura 2 - Inervacdo das maos, dedos e unhas — (VAN DE GRAFF, 1991).

O contato da epiderme com as unhas a partir da prega ungueal proximal e
pregas laterais, representa 0 eponiquio que apresenta epitélio cornificado, por ser da
camada cérnea. A camada cérnea desse epitélio constitui o que se chama de cuticula,
que € uma barreira, responsavel pela protecdo contra micro-organismos ou umidade
gue possam adentrar as unhas. A matriz ungueal € originada de um epitélio
germinativo, que é uma camada espessa, que se volta para baixo e para a por¢cao
proximal da unha. O epitélio germinativo € capaz de produzir células responsaveis
pelo crescimento das unhas constantemente (JUNQUEIRA, 2004; WALTERS, 2019)

A parte visivel da matriz ungueal é chamada de linula, que leva esse nome
por assemelhar-se a uma meia lua. Na matriz ungueal pelo contato da epiderme com
a derme ha uma pequena quantidade de melanécitos sendo estes pouco
desenvolvidos. Apresentam localizagcdo suprabasal e basal, e isso pode ser
consequéncia da expressdo de moléculas de adesado no epitélio ungueal. A matriz
ungueal é dividida em trés zonas que sdo: a distal, a intermediaria e a proximal; sendo
que a lunula estd nessa porcdo; e € a parte visivel dessa matriz ungueal
(MAGALHAES, 2003; PEREIRA et. al., 2015).

O epitélio do leito ungueal repousa abaixo da lamina ungueal, e é limitado
distalmente pelo hiponiquio e proximalmente pela matriz ungueal. Ele ndo apresenta
células granulosas, € relativamente fino e, nos cortes sagitais, contém poucas células
paraceratoticas, que € um processo anormal de maturacdo de células epiteliais
ocasionando um processo incompleto de queratinizacdo desse epitélio, o que pode
ser proveniente de uma injuria fisica, quimica ou biolégica. O hiponiquio apresenta

camada de células granulosas e camada cornea espessa e compacta. A derme é
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7

altamente vascular e é suprida por artérias digitais. Existem numerosos corpos
gldomicos, que séo estruturas neuromioarteriais e shunts arteriovenosos que regulam
a temperatura dos dedos. Troncos e terminagdes nervosas sao também numerosos.
A derme repousa diretamente sobre a falange distal, sem interposicdo de tecido
celular subcutaneo. Acredita-se que cerca de 80% da lamina da unha € produzida
pela matriz ungueal com a producéo de queratina dura. Os outros 20% da lamina
seriam produzidos pelo leito ungueal (WALTERS, 2019).

2.2 Func¢des das Unhas

Geneticamente, as unhas evoluiram de garras de aves e répteis e dos cascos
de mamiferos inferiores. Elas também tém funcdo de pincas ou preensdo e
apresentam-se de diversas formas e tamanhos, além de mostrar evidéncias de como
estd a saude do individuo, mostrando patologias a nivel local ou até alteracdes que
sugiram patologias sistémicas (SCHER, 2003).

Por serem laminas epidérmicas, queratinizadas, presentes nas extremidades
dos dedos, pode-se, através delas, ter a capacidade de exercer movimentos precisos,
suaves e até a pressdo com os dedos para executar movimentos finos, como tocar
levemente a tela de um celular, em um teclado de um computador, sem que haja a
danificacdo dos mesmos e sem que ocorra traumas maiores nas pontas dos dedos
(COSTA,2008).

O leito ungueal também contribui para aumentar a sensibilidade das pontas
dos dedos ao pressionar contra uma superficie rigida; por isso € importante para
realizar a manipulagdo de pequenos objetos com mais habilidade. Com a auséncia
das unhas fica dificil a preensdo desses objetos e a sensibilidade da area torna-se
reduzida, chegando a diminuir cerca de 50%. As unhas servem também para
arranhar, sendo utilizadas como meio para defesa do individuo, e sédo ainda

consideradas, atualmente, um importante alvo para a cosmética ( JOHNSON, 2010).

2.3 Patologias frequentes em unhas

Algumas patologias podem ser percebidas pelas unhas, caracterizando-se
como doengas locais, ou até doencas sistémicas. E importante conhecer os habitos
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de vida de cada paciente para que se possa estabelecer um parametro correto para o
diagnostico das patologias ungueais. Algumas delas serdo mostradas através de
cortes histopatologicos visualizados microscopicamente, mas, as alteracdes
visualizadas macroscopicamente sao necessarias para se realizar um diagnostico
preciso e diferencial (CARVALHO, 2011; JUNQUEIRA, 2004).

Existem alguns fatores que podem contribuir para déficit do crescimento das
unhas, bem como aqueles que pode facilitar o aparecimento de patologias tais como:
a idade, o frio, a ma nutricdo ou desnutricdo, os traumas repetidos das pontas dos
dedos, através das digitacdes em computadores, a onicofagia, que é o ato de roer as
unhas frequentemente, a deficiéncia de vitaminas A, B, C, D , e proteinas; e também
a circulacdo deficiente da area das unhas (KERKHOF, et. al. 2005).

O uso indiscriminado de produtos inapropriados pode levar a alteragdes fisico-
quimicas na estrutura ungueal que deixam as unhas desidratadas e quebradicas,
levando ao aparecimento da SUF. A unha, nesses casos pode demorar de 4 a 5
meses para se regenerar por completo quando h& perda total da lamina ungueal
(IORIZZO, 2015; REBELO, 2019).

Porém, apesar de todos os cuidados dispensados as unhas, especificamente
pelas mulheres, ainda se tem muitos problemas relacionados a unhas quebradicas,
ressecadas, danificadas, etc. Os produtos comercializados utilizam-se de tecnologias
baratas e que aumentam o0s problemas, gerando lesbes de dificil tratamento e
controle. Por esse motivo, os consultérios de dermatologias atendem com muita
frequéncia pessoas em busca de um tratamento eficaz para doencas locais nas unhas
como: onicomicoses, traquioniquia, psoriase ungueal, liquen plano, e a SUF, que é a
responsavel pelo desenvolvimento da pesquisa; além de outras que foram descritas
(ADIGUN, 2017; ISENMANN, 2015).
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Figura 3: Traquioniquia: perda de coes&o dos onicdcitos da lamina ungueal (MAGALHAES, 2003).

A primeira doenca a ser descrita € a traquioniquia que acomete as unhas e
desenvolve no leito ungueal ocasionando a opacidade e a aspereza que podem
ocorrer tanto na psoriase ungueal, na dermatite atépica, na alopecia areata como
também no liquen plano. Ha uma perda na coesao das células da unha, chamada de
onicocitos que fazem parte da lamina ungueal. Ela pode se mostrar de forma isolada;
em uma Unica unha ou em todas as unhas, tanto de maos quanto de pés, podendo
ser chamada de distrofia de vinte unhas, quando acomete todas as unhas de maos
ou pés. A alopecia areata que também é caracteristica da traquioniquia, pode vir antes
ou apos a queda de cabelos e cerca de 50% das criancas e até 20% dos adultos
podem apresentar essa patologia (MAGALHAES, 2003 ; ADIGUN, 2017).
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Figura 4: Pterigio ungueal dorsal — liquen plano — (MAGALHAES, 2003).

O pterigio ungueal é muito sugestivo de liquen plano e mostra-se com
diminuicdo do tamanho ou praticamente perda total da lamina ungueal. Na figura 4
percebe-se macroscopicamente, que o halux praticamente ndo tem unha, o que
sugere essa patologia. Ele pode se apresentar-se também com a onicorrexe que € 0
aparecimento de fissuras e sulcos longitudinais e aspecto fragmentado da borda livre
da unha e que também é caracteristica da SUF. O tratamento deve ser precoce para
evitar o trauma maior. Em casos graves podem levar a anoniquia que é a auséncia de
lamina ungueal (LOUREIRO,2008).

Figura 5: Liquen plano ungueal — (MAGALHAES, 2003)
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Essa condigéo de liquen plano, visualizada de forma microscopica (figura 5),
e macroscopica (figura 6), pode levar a cicatrizes grandes nas unhas. Se nao houver
um tratamento adequado, ha uma fibrose da matriz ungueal com aparecimento de dor
local, ressecamento e listas verticais em toda a extensdo da unha. Geralmente o
tratamento € feito com a aplicacdo tépica de corticoides ou administracdo do
medicamento de forma sistémica (LOUREIRO, 2008).

Figura 7: Hiperplasia melanocitica da unha — (MAGALHAES, 2003)

Na hiperplasia melanocitica da unha, representada pelas figuras 7 e 8 ocorre
um aumento dos melandécitos que séo células que produzem melanina, ocasionando
estrias hiperpigmentadas nas unhas que podem se estender desde a dobra ungueal

proximal e cuticula até a borda livre da lamina ungueal. E frequente em individuos da
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raga negra e muitas vezes nao tem necessidade de tratamento. Muitas dessas estrias
pigmentadas pode ter como causa base a gravidez, traumas frequentes, doenca de
Addison, hiperpigmentacdo pos-inflamatéria e uso de alguns medicamentos, como
psoralenos, doxorrubicina e fluoruracila (MAGALHAES, 2003).

Figura 8 - Hiperplasia melanocitica da unha (DEL ROSSO, 2012)

Figura 9 — Psoriase ungueal com onicélise e onicorrexe (DEL ROSSO, 2012)
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A psoriase ungueal representada na figura 9, também pode esté presente nas
unhas, apesar de ser uma doencga com alteragdes sistémicas e pode levar a fragilidade
da unha além de perda de parte da borda livre da unhas, tornando-as grageis. Pode
ocasionar uma alteracdo chamada onicomadese que é o desprendimento da parte da
lamina ungueal na porgéo proximal, e também a onicoélise que é o desprendimento de
parte da lamina ungueal na porcado distal da unha. A doenca pode causar
engrossamento, depressfes no leito ungueal e descolamento na unha. Ficam como
espacos esbranquicados dando uma aparéncia de unhas com micoses (LOUREIRO,
2008).

Figura 10: Sindrome de Unhas Frageis com onicorrexe e onicosquizia — (ORASMO, 2017).

7

E a Sindrome de unhas Frageis (SUF) que é o objetivo do estudo que
apresenta duas caracteristicas importantes e marcantes que sdo: a onicorrexe e a
onicosquizia, ambas provocando uma aparéncia de desidratacdo, opacificidade além
de rachaduras e perda de boa parte da lamina ungueal. Na figura 10, pode-se
perceber que a unha apresenta-se com fissuras e sulcos longitudinais (onicorrexe) e
separada em camadas e com descamacao da borda livre (onicosquizia), descritas
anteriormente. As patologias referidas anteriormente também, apresentam
caracteristicas que podem levar a um aumento da fragilidade das unhas, dai a
importancia de referencia-las (LOUREIRO, 2008; COSTA, 2007)
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A Sindrome das Unhas Frageis (SUF) € uma anormalidade heterogénea,
caracterizada por aumento da fragilidade da lamina ungueal. E uma das patologias
mais frequentes em se tratando doenca ungueal que os dermatologistas tratam nos
consultérios. Essas lesdes podem indicar um problema cosmético significativo de
dificil tratamento e de certa forma muito doloroso. As unhas frageis prejudicam as
atividades do dia-a-dia, e podem trazer um impacto negativo para os pacientes no
trabalho, além de comprometimento das habilidades profissionais do individuo. Alguns
estudos relatam o maleficio do uso constante de esmaltes, e outros produtos que
podem causar o enfraquecimento das unhas (KERKHOF et. al., 2005).

No tratamento da SUF deve-se levar em consideragdo que para O
melhoramento do ressecamento, faz-se necessario afastar os fatores que causam
essa degradacdo e utilizar-se de produtos nutricéuticos, que sao produtos naturais,
que tem sido frequentemente recomendados e que apresentam bons resultados
(COSTA; NOGUEIRA; GARCIA, 2007).

A hidratacdo da lamina ungueal pode mudar com a mudanca nas estacfes
do ano. Para profissionais que desempenham ocupacdes como tarefas de dona de
casa, atividades de enfermagem e de cabeleireiro, onde a lavagem e secagem das
maos frequentemente podem resultar em expansdo e contracdo da unhas,
proporcionando entdo, o aparecimento de fraturas nas laminas ungueais. Outras
situagcdes como a exposicdo ocupacional a produtos quimicos, como os &acidos,
cimentos, solventes, anilinas, alcalis, sal e solucdes de acucar podem danificar a
coesdao intercelular provocando essas fraturas. Além disso, as solu¢cdes cosméticas
utilizadas para a remocao de esmaltes e também de cuticulas e o0s instrumentais
utilizados por manicures, também contribuem para o processo. O trauma interativo da
unha na digitacdo, telefone de discagem, corte de unhas improprios podem também
ocasionar lesdes de dificil tratamento (REBELO, 2019).

Outras patologias, principalmente as de origem sistémicas, representadas
pelafigura 11, mostram diversas alteragcbes como a mudanca na coloragao das unhas,
perda de parte da ldmina ungueal, deformidades, desidratacdo, dentre outras; muito
comum em pacientes com doencas da tiredide; seja hipo ou hipertireoidismo, doencas
circulatérias, hepaticas, renais ou até respiratorias As manchas esbranquicadas
presentes nas laminas sao muitos comuns em pacientes com anemia, psoriase, falta

ou deficiéncia de zinco, insuficiéncia renal, dentre outros (LOUREIRO, 2008).
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Manchas esbranquicadas Metade branca, metade avermelhada
Anemia, caréncia de zinco e proteinas, Problemas renais

dermatites de contato (alergias a esmaltes,

sabdes, detergentes...), psoriase, micoses,

intoxicacdo por metals pesados, insuficiéncia

renal Fai

Disfuncoes hormonais, micoses,
tumores na matriz ungueal, cancer de
pele (melanoma)

Manchas amarelas ou unhas amareladas '.t

Frequentes em fumantes, também indicam

uso crénico de antibidticos, ingestao em

axcesso de betacaroteno (precursos da
vitamina A, encontrado em cenoura,
beterraba, mamao...), diabetes, micoses e
males do figado

Fracas.secaas.quebradkas.com

Micoses, tumores, uso de remédios
coagulantes, males cardiacos, lupus
eritematoso

Amarelada, espessa e sem crescimento

Distrbios pulmonares

Arroxeadas

Micoses, tumores, uso de remédios
3 coagulantes, males cardiacos, lupus

eritematoso
Ondulacdes, que, no caso das
Esverdeadas ou cominchagos, mulheres, ficam aparentes mesmo
\ vermelhid3o e dor que se expande com duas camadas de esmalte
' * | aoredor dos dedos Geralmente indicam traumas (a espatula de

empurrar cuticula é usada com forca). E ainda:
anemia e doenca cardiaca ou pulmonar

Figura 11: Altera¢cBes nas unhas e patologias relacionadas — (IORIZZO, 2015; SANTOS,2015).

o Infeccoes bacterianas e micoses

As manchas amareladas podem indicar unhas de fumantes, uso cronico de
antibioticos, ingestdo excessiva de betacaroteno, pelo consumo de alimentos como
cenoura e abobora. A coloracdo arroxeada ou ciandtica sugere micoses, problemas
circulatorios e cardiacos, além de lupus eritematoso sistémico que é uma doenca
auto-imune. Unhas esverdeadas significam presenca de bactérias e exsudato
caracteristicos de infeccdes bacterianas. Metade branca e metade avermelhada,
problemas renais. Faixas negras ou avermelhadas sugerem melanoma. Fracas, secas
e quebradicas pode ser indicio de micoses, tumores, lUpus, e problemas cardiacos e
ondulacbes que pode ser anemias e até doencas cardiacas (IORIZZO, 2015;
SANTOS, 2015).

Apesar de existirem todas essas doengas nas unhas, percebe-se que a
maioria das pessoas utilizam produtos que disfarcam esses problemas, ndo se
preocupando em realmente tratar o problema. As industrias cosméticas investem
valores altos em produtos fortalecedores diversificados para seu tratamento e muitas

inovacbes em esmaltes que realcam a beleza das unhas e até escondem algumas
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deformidades locais, mas que ndo oferecem o tratamento esperado (BALBE;
HENRIQUES; WEISE, 2015).

O estudo em questdo, propde a aplicagdo da Espectroscospia Raman
Confocal para a visualizacdo da permeacdo de um produto cosmético em unhas
virgens e em unhas esmaltadas com uma e duas camadas de esmalte. Com a
utilizacdo da técnica pretende-se verificar sua eficicia, através da formacao de
espectros pela permeacgéo do produto ao longo da profundidade da unha. No decorrer
do trabalho sera descrito através de graficos de que forma o produto permeia pela
unha, ultrapassando inclusive as camadas de esmaltes nela colocadas. A técnica
utilizada pode demostrar o quanto um produto pode ser percebido, através do

aparecimento de espectros de seus componentes.

2.4 Espectroscopia Raman Confocal

2.4.1 Efeito Raman

A Espectroscopia Raman Confocal é uma técnica de espalhamento de luz
pelas moléculas. Nesta interacdo da luz, as moléculas podem mudar o seu estado
vibracional e, com isso, espalhar a luz remanescente em um novo comprimento de
onda que se propaga pelo ar. Este efeito Raman foi descoberto e publicado pelo fisico
indiano chamado Chandrasekara Venkata Raman em 1928 (RAMAN, 1928).

O efeito Raman é descrito como uma das formas de interagéo da luz com a
matéria. A energia, na forma de um foton, excita estados vibracionais dentro de uma
molécula em um gas ou liquido ou entre moléculas em um sélido para causar
deslocamento da nuvem de elétrons e induzir uma mudanc¢a na polarizabilidade da
ligacao, isso configura a mudanca de dipolo induzido (SANTOS, 2019). A reemissao
do foton é realizada quando a molécula relaxa e volta ao seu estado fundamental. De
acordo com a diferenca de energia entre os estados original e o estado relaxado, pode
haver uma mudanca na frequéncia da luz emitida em relacdo a luz incidente.
Moléculas que relaxam no estado pré-excitado emitem a mesma frequéncia de luz.
Moléculas que relaxam em um estado vibracional diferente, no entanto, emitem um

féton de energia diferente e d&do origem a espalhamento inelastico (GALVIS, 2014).
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A ERC moderna utiliza uma fonte de luz laser para gerar o espalhamento
elastico e o espalahmento ineléstico; e resulta em informagdes espectroscopicas
vibracionais sobre as moléculas constituintes daquele componente. A chamada
impressao digital espectral contém informacdes sobre as energias das vibracdes
moleculares. As energias vibracionais dependem da massa especifica, da natureza
das ligacdes quimicas que as conectam, da simetria da estrutura molecular de um gés
ou liquido e da estrutura local do ambiente em que residem. Ao longo da ultima década
e meia, houve varios avancos na producdo de sistemas para investigacbes
espectroscopicas Raman. A construcdo de lasers de longa duracdo, geometrias de
coleta eficientes, sondas de fibra 6ptica de pequeno didmetro e detectores sensiveis
permitiram a aplicacdo potencial da Espectroscopia Raman a ciéncia clinica.
Desenvolvimentos recentes relacionados a espectroscopia Raman tém sido
amplamente reconhecidos e mostram que através dela pode-se identificar compostos
outrora nao identificados (SABIN, 2012).

Segundo Sharma (2016), através das fibras Opticas € possivel permitir a
amostragem remota, pois, o laser e a luz dispersos viajam pela mesma onda de fibra
Optica. O espectrobmetro micro-Raman, embora ndo tenha sido projetado para
amostragem remota, acopla o espectrdmetro a um microscopio Optico, permitindo
assim, a andlise Raman com ponto de laser microscopico, ideal para pequenos
recursos de amostra.

Alteracbes bioquimicas podem ser percebidas com a jung¢do do microscopio
confocal ao sistema Raman, pois, com elevada especificidade e em tempo real é
possivel visualiza-las sem que haja a necessidade de um procedimento invasivo de
dissecacdo da matéria que esta sendo estudada. Os espectros obtidos a partir dessa
analise, podem mostrar informacdes moleculares sobre a composi¢do estrutural e
bioquimica da matéria e elas podem ser utilizadas para fins diagnosticos e tambéem
terapéuticos. Atraveés do espalhamento Raman ha uma dispersao de forma inelastica
de cerca de 1 em aproximadamente 108 fétons e ainda com baixa probabilidade
(SABIN, 2012; GALVIS, 2014).
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Figura 12— incidéncia de luz monocromatica com emissao de espectros (CARSPERS, et. al.,
2001).

2.4.2 Raman em tecidos biolégicos — unha

Para estudos dermatoldgicos in vivo, desenvolveu - se um sistema Raman
para sondar a pele, unhas, dentes e lingua. A aquisicdo do espectro levou
aproximadamente cinco segundos. Lieber e Mahadevan-Jansen desenvolveram um
microespectrdbmetro Raman portatil para investigacdo clinica dermatoldgica.
Atualmente, existem instrumentos que podem coletar, in vivo, espectros Raman de
alta qualidade da pele humana em menos de um segundo e podem penetrar a
profundidades de varios 100 um(SCHUT, et.al.,2010, OLIVEIRA, 2012)

A Espectroscopia Raman Confocal tem sido utilizada com frequéncia na
caracterizagado de tecidos biologicos in vivo, em diferentes profundidades (EGAWA,
TAGAMI, 2007). Este método é baseado na irradiacdo do tecido biolégico por raio
laser. Através da energia espalhada pela amostra, as moléculas vibram e produzem
informacbes sobre as ligacbes quimicas, podendo determinar o aumento ou
decréscimo da quantidade de um dado grupo molecular. Estes dados podem ser
monitorados sem que haja interferéncia direta na amostra, pois, ndo € uma técnica
invasiva. A espectroscopia Raman Confocal também é utilizada para o diagnéstico de
patologias, seja em tecido vivos, ou também para analisar fluidos corporais
(CARVALHO, et.al., 2011).
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Recentemente a ERC estd sendo utilizada para investigar a recuperacéo de
unhas apos tratamentos anti - micoticos (SHIN, 2016), associa¢des entre sinal Raman
da unha e qualidade dos ossos (CUMMINS, 2010) ou ainda, na area forense para

deteccao de residuos em unhas humanas (ALlI, et.al. 2008).
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Figura 13 — Espectro de unha humana (CUMMINS, 2010).
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Figura 14 - Regides de incidéncia de luz com formacéo de energia (LEWIS, 2001)
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Figura 15 — Regides de energia (BALANDIN, 2017)

Quando o laser incide na matéria, o foton incidente induz a molécula a sair de
seu estado fundamental ou original e esta vai para um estado virtual. Nesse momento
a molécula encontra-se vibrando. Em seguida, h4 um relaxamento desta para um
estado de maior energia que o inicial, esse espalhamento é chamado de Stokes.
Quando inicialmente a molécula ja esta em um estado vibracional de maior energia e
o féton induz para um estado de menor energia, o espalhamento € chamado Anti-
Stokes. Tais fenbmenos sao representados pelas figuras 14 e 15. O espalhamento
Rayleigh ocorre quando a luz interage com as moléculas e espalha com a mesma
energia que os fotons incidentes, ou seja a energia inicial é igual a energia final
(TOSATO,2012).

Na area cosmeética, a Espectroscopia Raman Confocal é amplamente
aplicada por aliar a alta preciséo e qualidade de dados com a necessidade de medidas
in vivo, ndo invasivas e sem utilizacdo de marcadores. Desta forma, a acéo do produto
é avaliada em situagdes reais do consumidor (OLIVEIRA, 2012).

Por ser uma técnica nao invasiva e por ndo precisar de um preparo apurado
do material para iniciarem-se os estudos; a espectroscopia Raman “e muito eficaz
também, para identificar diferencas entre compostos organicos e inorganicos. Em
pesquisa utilizada para detectar células cancerigenas e ndo cancerigenas, ela &
utilizada para oferecer seguranca no momento da retirada da lesédo, evitando a

excisdo de parte da estrutura que se encontra saudavel (OLIVEIRA, et.al.;2010)
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Em particular, utilizando essa técnica, no presente estudo, seré testada a
permeacdo de um produto cosmeético pelas unhas humanas esmaltadas com uma ou
duas camadas ou sem esmaltacdo que € a unha controle; visando observar a
permeacdo do mesmo na profundidade da unha.

Neste sentido, a Espectroscopia Raman Confocal detecta a presenca do
produto com resolucdo de 2um de profundidade, indicando a seguranca de se
observar a permeacéo do produto na profundidade da unha virgem, e com esmalte

(uma e duas camadas).
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3 PROPOSICAO OU JUSTIFICATIVA

A relevancia do trabalho se da em virtude de avaliar para fins comprobatorios
a permeacao de um produto cosmético na populagdo em estudo. A intencado, portanto,
é identificar a permeacgdo do produto em unhas sem esmalte (unhas virgens), e em
unhas esmaltadas com uma e duas camadas de esmalte. Para tanto faz-se necessario
observar os resultados referentes a profundidade de permeacédo do mesmo ao longo
das unhas; e a partir dai, pacientes com alguma patologia nas unhas como a SUF
(sindrome de unhas frageis) possam utilizar o tratamento mesmo com as unhas
esmaltadas.

Através do estudo e de acordo com os resultados alcancados, poder-se-a
oferecer futuramente ao mercado um produto que possa ser utilizado mesmo com as
unhas esmaltadas. Ao fim, espera-se que a adeséo dos pacientes ao tratamento seja

maior.
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4 METODOLOGIA

4.1 Tipo de estudo e selecéo dos participantes

Trata-se de um estudo clinico, randomizado, comparativo e instrumental com
o objetivo de verificar a potencialidade da técnica de Espectroscopia Raman Confocal
em determinar a permeac¢do de um produto cosmético pela unha humana esmaltada,
com uma e duas camadas de esmalte. O estudo obteve aprovacao pelo Comité de
Etica em Pesquisa, sob o codigo 66495517.5.0000.5494.

Foram selecionados 05 (cinco) participantes, entre homens ou mulheres, com
idade entre 19 a 55 anos, que que aceitaram participar da pesquisa e assinaram o
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE). Eles foram esclarecidos sobre
a mesma e o0s cuidados que deveriam ter com as unhas no decorrer do estudo.
Foram orientados a nédo utilizarem nenhum produto nas unhas selecionadas por um
periodo de até quinze dias antes das medidas basais serem efetuadas;

Os critérios de nao inclusdo foram: gestacao/ lactacdo ou intencdo de
engravidar no periodo do estudo; uso dos seguintes medicamentos de uso topico ou
sistémico: imunossupressores, anti-histaminicos, anti-inflamatérios ndo hormonais, e
corticoides até 30 dias antes da selecdo ou considerando-se imunossupressores, 0
intervalo deveréa ser de 3 meses antes da sele¢do; antecedentes atdpicos ou alérgicos
a produtos cosméticos; patologias e/ou lesbes ativas (local e/ou disseminadas) na
area de avaliacdo; marcas na area experimental que interfiram na avaliacdo de
possiveis reacdes na unha; patologias que causam supressao da imunidade, tais
como diabetes, HIV, dentre outras e patologias endocrinas tais como: tireoideopatias,
distarbios ovarianos ou de glandula adrenal; participantes de pesquisa portadores de
imunodeficiéncia congénita ou adquirida conhecidas; histérico clinico relevante ou
atual de evidéncia de abuso de alcool ou outras drogas; historico conhecido ou
intolerancia suspeita a produtos da mesma categoria; tratamento estético ou
dermatoldgico na &rea de avaliagdo até 02 (duas) semanas antes da selecao;
profissionais diretamente envolvidos na realizacdo do presente estudo.

Antes do inicio das analises, os participantes permaneceram por 30 minutos

em ambiente climatizado (23 °C + 1 °C) e a umidade relativa do ar mantida em 40-
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50%, para evitar eventuais alteragdes nos resultados. Antes do inicio da pesquisa
todos foram informados acerca de sua importancia.

As unhas foram limpas com agua e retirando com lenco as sujidades que
pudessem influenciar nos resultados. O produto foi aplicado em toda a superficie da

unha, porém, so foi medida apenas uma area, devido ao foco do laser aplicado.

Regiao de estudo

Unha O
tratada

Deposicao de produto
—

Vista lateral

Figura: 16 — Regido de estudo e aplicacéo do produto na unha

4.2 Grupos e analise por ERC

As medidas por Espectroscopia de Raman Confocal (WILLIANS,1994), foram
realizadas diretamente na unha antes da aplicacéo, e apos 1 hora da aplicacdo do
produto. As amostras foram categorizadas da seguinte forma:

1) Unha controle + produto — o produto foi depositado sobre a unha virgem e a
permeacao foi medida apds 1 hora.

2) Unha 1(uma)camada esmalte + produto — foi aplicada uma camada de esmalte e
depois de 1(uma) hora foi aplicado o produto. As medidas foram realizadas apés 1
hora da aplicagao do produto.

3) Unha 2(duas) camadas de esmalte + produto — foram aplicadas duas camadas de
esmalte e depois de 1(uma) hora foi aplicado o produto. As medidas foram realizadas

apos 1(uma) hora da aplicagéo do produto.
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Neste estudo, os dados foram coletados utilizando um sistema Raman
confocal da Rivers Diagnostics® (Model 3510 Skin Composition Analyzer) acoplado a
um laser com energia de excitacdo de 785 nm. A luz do laser foi centrada na unha
com uma objetiva do microscépio (40x) localizada sob a janela de quartzo. O sinal
Raman foi coletado por uma camera Charge Coupled Device (CCD) e registrado em
um computador acoplado. A poténcia do laser na unha foi de aproximadamente 20
mW. Esta poténcia € considerada segura, ndo provocando efeito colateral bioquimico,
nem aquecimento da regido. A aquisicdo espectral ocorreu no intervalo de nimeros
de onda entre 400 e 1800 cm™. As profundidades analisadas na unha foram de 0 —
200 pm com passos de 2 em 2 pm.

4.3 Processamento do sinal Raman

Os dados foram trabalhados para minimizar os efeitos dos ruidos e detalhar
melhor as possiveis sobreposicbes que pudessem interferir na percepcdo do
componente na amostra. Para isso utilizou-se a segunda derivada, o aumento da
frequéncia em cm -1. e a filtragem digital para a remocédo dos ruidos. O pré-
processamento dos dados foi realizado no software Labspec (Horiba JobinYvon,
Franca). Para reduzir os efeitos de ruido, foi aplicada a suavizacao de dados utilizando
o filtro Savitzky-Golay (tamanho 9 grau 5). Esse filtro ajusta um polinbmio a certa
janela com um namero fixo de pontos do espectro. A fluorescéncia presente nos dados
foi eliminada subtraindo uma linha de base usando o ajuste polinomial (grau 7).
Seguindo essa subtracdo, os espectros foram normalizados vetorialmente para
eliminar as diferencas sistematicas entre as medidas.

Através da aplicagdo da segunda derivada com a finalidade de trabalhar os
espectros brutos extraidos da amostra, pode-se diminuir os efeitos gerados pela
sobreposicao das bandas espectrais e provocadas na linha de base, possibilitando
assim, visualizar-se melhor o espectro caracteristico do produto e de cada
componente do mesmo. E importante que se tenha cuidado com a qualidade das
informacdes captadas para minimizar esses ruidos

Em busca de determinar a presenca do produto nas diferentes profundidades,
primeiramente foi coletado o sinal Raman do produto puro, do esmalte puro e da unha
virgem. As bandas que ndo possuissem energia coincidentes com as bandas das

unhas que foram marcadas, foram rastreadas nas demais amostras a fim de se obter
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as respostas quanto a permeacao do produto pelo esmalte com uma e duas camadas
atingindo as camadas da unha.
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO

De acordo com as informacdes obtidas em todo o decorrer do trabalho pode
se esbocar os resultados a seguir, levando em consideragdo os graficos obtidos por
ocasiao da andlise dos espectros obtidos da amostra. Os grupos para andlise foram
em nuamero de trés, sendo o primeiro unha controle, o segundo unha com uma camada
de esmalte e o terceiro unha com duas camadas de esmalte distribuidos entre os
participantes da pesquisa e seguindo a metodologia referida.

Inicialmente identificou os espectros caracteristicos de unha controle, esmalte
e produto puro. Eles foram obtidos pela observacdo das alteracdes dos padrbes
espectrais que identifica alteracdes espectrais de forma precisa e também por analise
hierarquica de cluster, que engloba uma lista de diferentes algoritmos e métodos para
agrupar objetos do mesmo tipo nas respectivas categorias. E uma ferramenta que
analisa a triagem de objetos diferentes em grupos, de modo que quando os dois ou
mais se juntam tornam-se 0 maximo; sendo do mesmo grupo e minimo se forem de
grupos diferentes (ROSES,2002). A analise de agrupamento descobre as estruturas
dos dados sem que se faca necessaria explicar porque elas existem, conforme mostra

a Figura 17.

Classificagdo dos Espectros em func¢io da Profundidade da Unha

-469,31+

Legenda

P= produto puro

E+P = produto no esmalte

U+ P{= produto na unha, sendo o
-279,54- produto predominante

Ut + P= produto na unha sendo a
unha predominante

U = Unha pura

Similaridade
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Figura 17: Resultado da andlise hierarquica de cluster do conjunto de espectros para uma amostra com
uma camada de esmalte e tratada com o produto, com o propésito de exemplificar a identificagdo de
interfaces.
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A partir da metodologia explicitada foi possivel identificar na figura acima, os
espectros de cada amostra sendo: esmalte (E) esmalte com produto (E+P), unha com
produto (U+P) e unha controle (U).

Pela analise de cluster e das medidas das intensidades Raman, foi possivel
medir a quantidade relativa do produto que penetra na unha em funcéo da espessura
do esmalte. A quantidade relativa é a medida de produto total que permeou ao longo
da unha esmaltada em comparacdo com a unha ndo esmaltada. Se ndo houvesse
esmalte, a permeacdo seria considerada um micron (um). Conforme mostrado, a
presenca do esmalte pode diminuir o poder de permeacéo do produto na profundidade
da unha, sendo observado na figura 18. Mesmo com a presenca do esmalte, notou-
se que ainda ha a permeacdo do produto na unha, mas, que diminuiu de forma

gradativa a medida que se aumentou a espessura do esmalte.
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Figura 18: Taxa de permeacéo do produto na unha em funcdo da espessura do esmalte aplicado.

Verificou-se que, para uma camada de esmalte entre 10 e 14um a permeacao
foi de 80% em relacdo a permeacao do produto na unha virgem, que foi de 100%.
Para camadas mais espessas de esmalte, ou seja, considerando-se acima de 14um
esta capacidade de permeacdo tendeu a diminuir, pois, observou-se que, a
guantidade de produto € inversamente proporcional a espessura do esmalte. Segundo
0 ajuste linear destes dados, a permeacao do produto na unha tende a zero quando o

esmalte possuir uma camada de espessura superior a 78 pum.
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Para dar seguimento, a primeira etapa consistiu em encontrar marcadores e
assinaturas para o produto puro, para o esmalte, a fim de identificd-los nos espectros
da unha. Neste contexto, as figuras 19 e 20, mostram 0s espectros caracteristicos
para regido de andlise de baixa frequéncia (400 a 1800 cm™) e de alta frequéncia

(2520 a 4000 cm™). Os marcadores espectrais foram listados na Tabela 1.

—
Esmalte - E
Produto Eann O
39 Unha Virgem \ © non 0
- [e0] ©
o
-

Intensidade (u.a)

T

T T T T T T T T T T T T 1
400 600 800 1000 1200 1400 1600 1800

Deslocamento Raman (cm™)

Figura 19: Espectros Raman da unha virgem, do produto puro e do esmalte puro, na regido de baixa
frequéncia (400 a 1800 cm™1).
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Figura 20: Espectros Raman da unha virgem, do produto puro e do esmalte puro, na regido de alta
frequéncia (2520 a 4000 cm-1).

De acordo com as figuras apresentadas foram encontradas assinaturas
espectrais que mostram a profundidade da permeacédo do produto na superficie do
esmalte e da unha ao longo de uma hora que foi o tempo preconizado para as leituras,

de acordo com a tabela abaixo.

Tabela 1: Picos caracteristicos do esmalte puro, produto puro e unha virgem.

Esmalte (cm™?) Produto(cm™?) Unha(cm)
635 524 1004
817 662 1655
1047 998 3282
1160 1065
1286 1080
1381 1262
1599 1302
2876 1437-1446
2940 2726
3070 2852

2898
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A tabela mostra as assinaturas espectrais mais evidentes do esmalte, do
produto pruo e da unha, ndo excluindo a presenca de outros marcadores na amostra

total.

Produto
Esmalte
Unha Viraem

998 cm 1
1004 cm™t

1065 cm’
" 1080cemT
1092 cm’t

0,06

0,04 4

0,02 4
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Segunda Derivada dos Espectros (u.a.)

-0,02 4

T T T 1
950 1000 1050 1100 1150

Deslocamento Raman (cm™)

Figura 21: Segunda derivada dos espectros Raman da unha virgem, do produto puro e do esmalte
puro, na regido de 950 a 1150 cm™.
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Figura 22: Segunda derivada dos espectros Raman da unha virgem, do produto puro e do esmalte
puro, na regido de alta frequéncia (2520 a 4000 cm-1).

Apesar de verificar-se uma gquantidade elevada de assinaturas, muitas delas

apresentam uma grande sobreposicao entre as bandas espectrais dos componentes,
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e isso pode levar a uma interpretacdo equivocada dos resultados. Para aumentar a
precisao na identificacdo do produto e esmalte, realizou-se a segunda derivada nos
espectros normalizados. As figuras 21 e 22 mostram a aplicacdo da segunda derivada
nas regides, onde 0s picos se sobrepdem, a fim de que se possa evidenciar a

presenca real do produto em esmalte com uma duas camadas, ou em unha virgem.
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Figura 23: Espectros Raman caracteristicos de uma unha tratada com o produto, em funcdo da
profundidade (de 0 a 100um). As setas laranjas mostram indicadores da presenca do produto na unha.

Apbs a caracterizacao dos alvos de identificacdo das assinaturas espectrais,

iniciaram-se as medidas das amostras com o produto. A figura 23 mostra a obtencao
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dos espectros Raman caracteristicos de uma unha tratada com o produto, em fungéo
da profundidade de 0 a 100um. A superficie da unha se encontra nos espectros
inferiores e camadas mais profundas da unha estdo caracterizadas nos espectros
superiores. A cada profundidade € obtido um espectro Raman caracteristico do local

estudado.

30 ; : 7 ' ]
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AU.

- unha
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Figura 24: Espectros Raman caracteristicos de uma unha com uma camada de esmalte e tratada com
0 produto, em funcéo da profundidade (de 0 a 100um).

As figuras 24 e 25 apresentam o0s espectros Raman, em funcédo da
profundidade, para unhas com aplicacdo de uma ou duas camadas de esmalte e com
a presenca do produto, respectivamente. As figuras mostram limiar entre o esmalte e
a unha com precisédo e passo de 2 em 2um. Esta afirmacdo é baseada na forte
alteracdo espectral que ocorre entre estas duas regides e € confirmada pela
identificacdo das caracteristicas espectrais de cada meio, através da visualiza¢do dos

espectros.

Conhecendo o niumero de espectros caracteristicos do esmalte para cada
profundidade € possivel assim, determinar a espessura desta camada e
consequentemente, a possibilidade de correlacionar esta variavel com a profundidade

de permeacédo do produto. Deste modo, a figura 24 mostra que para uma aplicacao
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Unica de esmalte, o nimero de espectros caracteristicos desta camada é de 9 passos
s endo de 2 em 2 um, portanto somando 18 microns.

Apesar das figuras mostrarem alguns indicios da presenca do produto, o
processamento dos graficos para uma analise detalhada se faz necessario conforme

é discutido em seguida.

| | | | |
600 800 1000 1200 1400 1600
relative wavenumbers

Figura 25: Espectros Raman caracteristicos de uma unha com duas camadas de esmalte e tratada com
o produto, em funcéo da profundidade (de 0 a 100um).

Na Figura 25, para aplicacdo de duas camadas de esmalte, o0 niumero de
camadas caracteristicas do mesmo é de 16 compassos de 2 em 2 um, somando,

portanto, 32 microns (um).
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Figura 26: Dependéncia da intensidade do produto, em fun¢&o da profundidade do esmalte e da unha,

medida em amostra controle + produto, com uma e duas camadas de esmalte.

A ERC permitiu também que se fizesse a medida do perfil de permeacao do
produto. Esta medida de perfil de permeacéo, representa a distribuicdo espacial do
produto ao longo da profundidade da unha. Na Figura 26, € mostrado um exemplo de
perfil de permeacao do produto. A superficie da unha é estabelecida como ponto zero
pm.

Para valores negativos de profundidade é mostrada a permeacédo do produto
pelo esmalte, com uma e duas camadas; e, para valores positivos, € mostrada a
permeacado do produto pela unha controle

Na unha com 1 (uma) camada de esmalte, de aproximadamente 10 um, o
sinal da presenca do produto decai em 63% na interface entre o esmalte e unha ou
seja, no limite entre eles. Ao permear a unha, a intensidade do produto decresce em
torno de 30% em relacdo ao sinal de permeacdo inicial. Por fim, a permeacdo do
esmalte foi de aproximadamente 18 um na unha, ap6s uma hora da sua aplicacao.

O mesmo tipo de analise foi realizado para a amostra com duas camadas de
esmalte de aproximadamente 40 pm de espessura. Ao permear no esmalte, o sinal
do produto permanece aproximadamente constante e depois decai em 45% na
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interface entre esmalte e unha. Ao permear na unha, o sinal decresce em 54% e
apresentou um poder de permeacédo de até aproximadamente 18 um.

Além dos perfis de permeacao em unhas esmaltadas, mostra-se na Figura 18
o perfil de permeacdo do produto em uma unha controle, com o objetivo de
comparacao dos dados. Nesta amostra, a permeacao do produto em unha controle
atingiu 100 um e ainda apresenta a tendéncia de detecgéo da presenca do produto
em profundidades superiores de acordo com o tempo de exposi¢cdo ao produto.

Pela andlise das amostras esmaltadas com uma e duas camadas, pode-se
inferir que o produto permeia o esmalte e penetra na unha. No entanto, a permeagéo
em uma unha ndo esmaltada (unha controle + produto) é aproximadamente cinco
vezes superior de uma unha esmaltada, o que comprova uma permeacao eficaz do
produto.

Apés a andlise espectral do produto e sua permeacdo em unha controle, com
uma camada de esmalte e com duas camadas de esmalte, resolveu-se analisar a
permeacado dos componentes do produto ao longo das unhas e estas com esmaltacao.
A partir dai, encontrou-se, portanto, as assinaturas espectrais de cada um, sendo
mostradas na tabela 2, onde os componentes foram especificados por letras do

alfabeto e maiusculas, tais como: P, J, L e G, conforme segue.

5.1 Assinaturas Espectrais dos componentes do produto

Tabela 2: Picos caracteristicos do esmalte puro, produto puro, componentes ativos e
unha controle.

Esmalte Produto Unha J P G L
(cm) (cm™) (cm™) (cm™) (cm?®) | (em?) | (cm?)
635 524 1004 1020 998 1007 691
817 662 1655 638 1028 1142 1015
1047 998 3282 1065 1065
1160 1065 1080 1080
1286 1080
1381 1262
1599 1302
2876 1437-1446
2940 2726
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3070

2852

2898

Com a das assinaturas espectrais de cada componente do produto tornou-se

possivel identificar o espectro caracteristica de cada e onde se percebe a presenca

na amostra. Existem picos espectrais que sdo semelhantes porém, para se avaliar a

impressao digital dos componentes deve-se observar o grau de profundidade do

espectro na amostra. Seguem graficos relacionados a presenca dos componentes do

produto identificados por G,J,L e P, e suas assinaturas espectrais caracteristicas.
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Figura 27 (a-e): Regides espectrais caracteristicas da presenc¢a de cada produto em comparacéo com
as unhas tratadas e ndo tratadas, mostrando superposicéo de dois componentes.

As figuras 27 (a-e) mostram as alteracdes na unha tratada (controle + produto)
em comparacdo com a unha controle; e a frequéncia Raman atribuida aos
componentes do produto que promovem estas alteracoes.

Observa-se nestas figuras que 0s picos espectrais possuem uma
sobreposicao com mais de um componente. Apesar de possuirem grande intensidade,
nao sao especificos de um Unico componente e, portanto, ndo podem ser utilizados

como assinatura espectral de um componente especifico.
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Figura 28: Regido espectral caracteristica do componente P em 998 cm-L,
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Na Figura 28, € mostrada a derivada dos espectros para o produto e para
cada um de seus componentes. Observa-se que a regido espectral de 998 cm™ é
caracteristica Unica do componente P. Concavidade para baixo, significa maior
guantidade de produto, assim, calculando a intensidade da derivada nesta regido foi
possivel detectar a presenca do componente P e determinar o perfil de permeacgéo
em func@o da profundidade. Observa-se também nesta figura, que exatamente na
mesma frequéncia de 998 cm™, o produto, também possui pico caracteristico,
mostrando assim, a presenca deste componente no produto. Mostra também, a

variacdo de intensidade do componente P em funcdo da profundidade na presenca

da camada de esmalte com uma e duas camadas.

<
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Figura 29: Regido espectral mostrando o componente P no esmalte9uma e duas camadas) e unha com
produto(controle).

O resultado desta metodologia de célculo de perfil de permeacéo € mostrado

na figura 29 para o componente P.
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Figura 30: Calculo do perfil de permeacéo do componente P para uma, duas camadas de esmalte e
unha sem esmalte.

Observa-se na figura 30 que o componente P permeia até proximo de 100 pum
na unha controle. No caso da unha com uma camada de esmalte, 0 componente P
permeia mais rapidamente pelo esmalte, ficando com uma alta concentracdo na
interface esmalte e unha. Na unha com uma camada de esmalte, o componente P
esta presente em até aproximadamente 18 um. No caso de duas camadas de esmalte,
ocorre um pequeno aumento na interface entre esmalte e unha, e o componente P
esta presente em até 2 um na unha. O pequeno valor de permeacdo se da muito
provavelmente pela baixa quantidade presente deste componente na interface entre
esmalte e unha.

Como forma de teste complementar, alterou-se o tempo de permanéncia do
produto e a espessura da segunda camada. Conforme pode ser verificado na Figura
22, em azul sdo os dados originais (esmalte com 34 um), em preto a unha apresenta
2 camadas finas de esmalte (20 pum) e, por isso, houve um aumento de permeacao
até 6 um. Verifica-se que os valores de intensidade do componente P dentro do
esmalte também foram maiores. Em vermelho as camadas (40 um) sdo espessas,
mas, o tempo de deposicéo do produto foi aumentado para 12 horas. Por isso, houve
uma permeacado maior que a situacdo original. Desta forma, verifica-se que o
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componente P permeia mesmo com duas camadas de esmalte, mas, a profundidade

de permeacdo depende da espessura destas duas camadas e da quantidade
depositada do produto.

1,24

Esmalte
1,04
—— 2 Camadas finas

—@— Tempo longo deposicéo
0,8 A —A— 2 Camadas espessas

0,6

0,41

Componente P

0,2

0ol \\

T T T
-40 -20 0 20

Profundidade da Unha

Figura 31: Comparacdo da permeacdo do componente P em unhas com duas camadas de esmalte,
como uma funcao do tempo de deposicéo e da espessura das camadas de esmalte.

Para o componente G, a assinatura espectral Unica ocorre na regido espectral
de 1142 cm™? como mostrado na figura 32. Através do célculo da intensidade da
concavidade nesta regido, observa-se que ocorreu uma alta permeacdo deste
componente na unha, tanto para uma como para duas camadas de esmalte, e

estende-se em até aproximadamente 18 microns na unha.
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Figura 32: Assinatura espectral do componente G em 1142 cm-!
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Figura 33: Calculo do perfil de permeacédo do componente G para uma, duas camadas de esmalte e
unha sem esmalte.

Observa-se na figura 33 que o componente G permeia até préximo de 100 um
na unha controle. O padrao de permeacgao para uma ou duas camadas se difere na

regido do esmalte e se assemelha na regido da unha. Para uma camada, o composto
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G se concentra na interface. Para duas camadas de esmalte o componente G se
distribuiu de forma homogénea ao longo da espessura do esmalte.

O componente J, mostra um pico caracteristico em 638 cm (Figura 34). Pelo
calculo do perfil de permeacao, este componente também mostra uma alta estocagem

na interface entre esmalte e unha para ambas as camadas de esmalte (Figura 35).
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Figura 34: Regido espectral caracteristica do componente J.
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Figura 35: Calculo do perfil de permeacédo do componente J para uma, duas camadas de esmalte e
unha sem esmalte.
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O célculo do perfil de permeacdo do componente J mostra que esta presente
em até aproximadamente 20 um no interior da unha para uma camada e para duas
camadas de esmalte.

Para o componente L, a assinatura espectral Unica ocorre na regiao espectral
de 692 cm™ como mostrado na figura 36. Através do calculo da intensidade da
concavidade nesta regido, observa-se que ocorreu uma alta permeacdo deste
composto, tanto para uma como para duas camadas de esmalte, e estende-se em até

aproximadamente 20 microns na unha (Figura 37).
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Figura 36: Regido espectral caracteristica do componente J, com pico caracteristico de 692nm.
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Figura 37: Célculo do perfil de permeacéo do componente L para unha controle(sem esmalte), e unhas
com uma, e duas camadas de esmalte.

O produto total apresenta um padrao de permeacédo até aproximadamente 20
pum (Figura 38). Este padréo se assemelha ao observado para o componente G, oL e
para o J. Para o componente P, a permeacdo é de 18 um para uma camada de
esmalte, mas diminui com a espessura do mesmo. Esta permeacdo podera ser

aumentada se a deposi¢cao do produto acontecer por um intervalo maior de tempo.
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Figura 38: Dependéncia da intensidade do produto medida pela segunda derivada do pico 1065 cm-1,
em relacdo a profundidade, para as amostras tratadas com unha virgem e produto(controle), unha com

uma camada de esmalte e com duas camadas de esmalte.

Utilizando a analise cluster e a aplicacdo da segunda derivada nos graficos
de espectros encontrados para cada amostra, pode-se visualizar a quantidade de
produto que permeou na unha esmaltada em comparagao com a unha sem esmalte,
em funcéo da espessura do esmalte (uma e duas camadas). Para a diminuicdo dos
ruidos existentes em decorréncia da sobreposi¢cao dos espectros e a suavizagao dos
dados, utilizou-se o filtro Savitzky-Golay. A partir dai, foram identificadas as
assinaturas espectrais em cada amostra.

Para a eficacia da analise com a ERC inicialmente foi realizado os espectros
individuais de cada amostra e descobertas suas assinaturas espectrais de
identificacdo, conforme especificou-se na tabela 1. Utilizou-se as frequéncias baixa de
400 a 1800 cm -1, e alta de 2520 a 4000 cm-1.

Apoés o inicio da pesquisa, com aplicacdo do produto e seguindo toda a
metodologia abordada, observou-se que para camadas muito finas de esmalte, de
aproximadamente 10um, que correspondente a uma camada, houve a retencao de

apenas 20% do produto, apés uma hora de aplicagdo. Para camadas espessas de
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esmalte (duas camadas) com espessura superior a 78um, a permeacéo do produto
tendeu a diminuir e atingir zero de permeacdo. Além disso, as medidas de perfil de
permeacdo mostraram que o produto tendia a permear pelo esmalte e atingir até
aproximadamente 18 um da unha.

Apesar do valor percentual de permeacdo em comparagdo com a unha
virgem, destaca-se que a medida foi realizada em um tempo curto de aplicagao (uma
hora) e a simples deteccao do produto na unha esmaltada (uma e duas camadas) foi
considerada promissora. De acordo com os dados apresentados, existe uma
estocagem de produto nas interfaces produto-esmalte (primeira e segunda camada)
e unha-esmalte. Este produto pode continuar a permeagdo ao longo do tempo.
Espera-se que a velocidade de permeacédo do produto pelo esmalte seja menor do
que do produto pela unha. Isso sugere que a permeacdo do produto pelo esmalte
(com uma e duas camadas) ainda ndo cessou apdés uma hora da deposi¢cdo do
produto.

ApOs a analise espectral dos gréaficos obtidos a pesquisa continuou buscando
separa 0s componentes do produto e denominando de componentes G, J L e P. Foi
utilizada a mesma abordagem e foram identificadas as assinaturas espectrais de cada
um deles conforme especificado na tabela 2.

Em analisando a permeacgéo de cada componente de forma separada pode-
se observar que todos também, tem uma permeacao eficaz, chegando a quase 20
microns de profundidade, porém, o componente P necessita ficar mais tempo em
contato com a unha para ter uma permeacao igual aos demais. E pela assinaturas
referidas na tabela 2, o componente P tem picos espectrais que se assemelham ao
do produto total, como 998 cm -1.

Para os componentes G, J , e L, as assinaturas espectrais proprias foram
respectivamente: 1142um, 638um e 691um. Isso significa que se encontrar-se bandas
nesses espectros; essas correspondem aos componentes mostrados.

Com a utilizacdo da ERC, pode observar que ha a presenca do produto nas
amostras. E sendo este, um produto fortalecedor de unhas, principalmente utilizado
para o tratamento de Sindrome de Unhas Frageis, € esperado que haja um aumento
do numero de pessoas que venham aderir ao tratamento, e também pelo fato de néo
ser necessério deixar de se esmaltar as unhas para fazé-lo. Com isso, a frequéncia
de aplicacdo do produto sera maior e consequentemente o0s resultados serdo

promissores.



63

Levando-se em consideracgéo estes dois pontos, espera-se que a quantidade
de produto final na unha esmaltada (uma e duas camadas) seja adequada para

eficacia no tratamento da SUF.
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7 CONCLUSAO

A Espectroscopia Raman Confocal € uma importante técnica, ndo invasiva de
analise de material, visto que foi capaz de mostrar a permeacdo de um produto
cosmeético ao longo da profundidade da unha controle e esmaltada com uma e duas
camadas. Através da utilizacdo do método pode-se medir comparativamente a
permeacédo do produto pelo esmalte com uma e duas camadas e percebeu-se também
a permeacdo do mesmo na profundidade da unha.

Pode-se inferir que a permeacédo do produto é inversamente proporcional a
espessura do esmalte e cessa quando ha camada de esmaltes com espessura
superior a 78 pm.

Apesar da quantidade de produto em unhas esmaltadas ser cinco vezes
menor que em unhas virgens, o tratamento em unhas esmaltadas (uma e duas
camadas) prevé uma maior adesao de pacientes com SUF. Esta medida traz para a
dermatologia uma opc¢ao de tratamento em pacientes que precisam esmaltar suas
unhas semanalmente, principalmente por ser uma exigéncia do trabalho que
executam.

Observou-se pelo estudo que os componentes G, J, L e P permeiam em
aproximadamente 20 microns, em unhas esmaltadas com uma e duas camadas,
mostrando que o produto pode ser utilizado para o tratamento de unhas fracas. A
relevancia deste estudo se da na perspectiva de uma maior adesdo e maior
permanéncia dos pacientes no sentido de continuarem o tratamento com o produto

,pois, a esmaltacdo ndo o impedira.
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