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Zusammenfassung

Zusammenfassung

Die Schonheitsindustrie hat in den letzten Jahren kaum eine Bezeichnung haufiger
verwendet als ,Glow'. Der Begriff bezieht sich auf einen jugendlichen und ebenmalfii-
gen Teint, der frei von Hautrauigkeiten oder Rotungen ist. Der Wunsch nach glatter,
fester und ebenméaRiger Gesichtshaut ist jedoch nicht neu, es war schon immer ein
wesentlicher Aspekt des eigenen Aussehens angesichts der Bedeutung einer optima-
len Hautbeschaffenheit und einer makellosen Asthetik, Schonheit und Attraktivitat. Da-
bei zeigte sich aber in den letzten Jahren ein wachsender Trend zur Verbesserung der
allgemeinen Hautqualitat, nicht nur zur Retusche von Alterserscheinungen wie Falten.
Trotz der bedeutenden Rolle, die die Hautqualitat fur die allgemeine Attraktivitat spielt,
gibt es derzeit keine allgemein akzeptierte Definition oder kein globales Messinstru-
ment fur diesen Begriff. Allerdings definieren Goldie und Kerscher in ihrer neusten
Publikation ,Skin Quality — A Holistic 360° View: Consensus Results“ aus dem Jahr
2021 vier emergente Wahrnehmungskategorien (EPCs), die die Hautqualitat, das
Selbstwertgefihl und die Attraktivitat einer Person mal3geblich beeinflussen. Die
EPCs, die fur alle Ethnien gelten, sind ,Einheitlichkeit des Hauttons’, ,Glatte der Haut-
oberflache’, ,Hautfestigkeit' und ,Hautglanz‘. Diese EPCs bestehen aus einzelnen Pa-
rametern wie Elastizitat, Hydratation, Porengréf3e, Hautdichte, Falten, Narben, Haare,
Pigmentierung, Rotung und Helligkeit. Mittels unterschiedlicher Methoden ist es heut-
zutage maoglich, diese Parameter zu optimieren. Dabei wird neuerdings auch BoNT-A,
das intradermal injiziert wird, zur Verbesserung der Hautqualitat in Betracht gezogen.
In den meisten Studien werden zur intradermalen Injektion die BoNT-A Typen ABO
und ONA verwendet. Eine Studie von Park et al. deutet darauf hin, dass auch INCO
die Talgproduktion reduzieren und die Gesichtsporen verbessern konnte. Es fehlen
jedoch noch ausreichende Untersuchungen zur Anwendung von INCO zur Verbesse-
rung der Hautqualitat und der EPCs. Das Ziel dieser Projektarbeiten ist es zu ermitteln,
ob die Parameter der vier EPCs durch die intradermale Injektion mit INCO verbessert

werden kénnen.

Die erste Projektarbeit konzentrierte sich auf die Veranderung der EPCs im oberen
Gesichtsbereich bei 40 Probandinnen im Alter von 30 bis 50 Jahren, die unter erwei-
terten Poren, unebener Hautoberflache und erhéhter Hautrauigkeit litten. Das Testpro-
dukt (INCO) wurde in kleinen Aliquots von 0,8 U pro Injektionspunkt (IP) appliziert,

wobei das Gesamtvolumen fiir jede Probandin 50 U, die auf 60 IPs in den oberen zwei
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Zusammenfassung

Dritteln des Gesichts aufgeteilt wurden, betrug. Es wurden verschiedene biophysikali-
sche Messverfahren herangezogen, um die Parameter der EPCs zu evaluieren. Zu-
satzlich wurden die Patientenzufriedenheit (GICS) und eine subjektive, standardisierte
Evaluation durch die SASSQ bei der Baselinevisite sowie an Tag 30, 60, 90 und 120
nach der intradermalen Injektion mit INCO durchgefiihrt. Ergdnzend dazu wurden von
allen Probandinnen Vorher-Nachher-Bilder angefertigt und neun Probandinnen in
Form eines Leitfadeninterviews befragt. Mogliche Veranderungen der Hautbarriere
wurden mit einem Mikrobiom zur Baselinevisite, 30 und 60 Tage nach der Behandlung
bewertet.

In der zweiten Projektarbeit wurden die Veranderungen der EPCs im unteren Gesichts-
bereich evaluiert. Dabei erfolgte eine placebokontrollierte Untersuchung mit 36 Pro-
bandinnen im Alter von 18 bis 60 Jahren, die ebenfalls unter erweiterten Poren, un-
ebener Hautoberflache und erhdhter Hautrauigkeit litten. Es wurden 0,025 ml Aliquots,
entsprechend 0,5 U pro Injektionspunkt (IP), injiziert, wobei das Gesamtvolumen des
Testprodukts (INCO) fir jede Probandin der Verumgruppe 20 U betrug, die auf 40 IPs
im unteren Gesichtsbereich aufgeteilt wurden. Die Placebogruppe erhielt Kochsalzlo-
sung. Es wurden die hautphysiologischen Parameter der EPCs, die GICS und eine
subjektive, standardisierte Evaluation durch die SASSQ bei der Baselinevisite sowie
an Tag 28, 56, 84 und 112 nach der intradermalen Injektion mit INCO durchgefuhrt.
Zusatzlich wurden Vorher-Nachher-Bilder angefertigt.

Die Ergebnisse der vorliegenden Arbeit zeigen, dass sich die EPCs nach intradermaler
Injektion von INCO im oberen und unteren Gesichtsbereich signifikant verbessert ha-
ben. Insgesamt gab es positive Veranderungen der Parameter Hautebenheit, Poren-
grolRe und Falten. Ebenso verbesserten sich der Hautglanz durch die Reduzierung der
Sebumproduktion und die Erythemwerte. Die Elastizitat der Haut wurde durch den RO-
Wert im Stirnbereich verbessert und die Hydration der Haut nahm zu. Die Ergebnisse
des Mikrobioms, pH-Werts und TEWL zeigten, dass die Behandlung die Hautbarriere
nicht negativ beeinflusste, was darauf hinweist, dass die intradermale Injektion von
INCO eine sichere Methode zur Verbesserung der Hautqualitat darstellt. Auch die
SASSQs, GICS und die Interviews in der ersten Projektarbeit fielen positiv aus. Die
Ergebnisse dieser Arbeit liefern somit Beweise daflr, dass intradermale INCO-Injekti-
onen eine vielversprechende Behandlungsmethode zur Verbesserung der Hautquali-

tat darstellen, indem sie eine positive Auswirkung auf die EPCs haben.
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Abstract

Abstract

The beauty industry has used the term 'glow' more frequently in recent years than any
other designation. The term refers to a youthful and even complexion that is free from
skin roughness or redness. However, the desire for smooth, firm, and even facial skin
is not new; it has always been a crucial aspect of one's appearance, given the im-
portance of optimal skin texture and flawless aesthetics, beauty, and attractiveness. In
recent years, there has been a growing trend towards improving overall skin quality,
not just retouching signs of aging such as wrinkles. Despite the significant role that
skin quality plays in overall attractiveness, there is currently no universally accepted
definition or global measuring instrument for this term. However, in their latest publica-
tion "Skin Quality - A Holistic 360° View: Consensus Results" from 2021, Goldie and
Kerscher define four emerging perception categories (EPCs) that significantly in-
fluence a person's skin quality, self-esteem, and attractiveness. The EPCs, applicable
to all ethnicities, are ' skin tone evenness', ' skin surface evenness', 'skin firmness," and
'skin glow'. These EPCs consist of individual parameters such as elasticity, hydration,
pore size, skin density, wrinkles, scars, hair, pigmentation, redness, and brightness.
Nowadays, various methods make it possible to optimize these parameters. Recently,
intradermal injection of BONT-A has also been considered for improving skin quality.
In most studies, BONT-A types ABO and ONA are used for intradermal injection. A
study by Park et al. suggests that INCO could also reduce sebum production and im-
prove facial pores. However, further investigations on the application of INCO for im-
proving skin quality and EPCs are still lacking. The aim of this project is to determine
whether the parameters of the four EPCs can be improved through intradermal injec-
tion with INCO.

The first project focused on the modification of EPCs in the upper facial area in 40
female subjects aged 30 to 50 years, who suffered from enlarged pores, uneven skin
texture, and increased skin roughness. The test product (INCO) was applied in small
aliquots of 0.8 U per injection point (IP), with a total volume of 50 U for each subject
divided into 60 IPs in the upper two-thirds of the face. Various biophysical measure-
ment methods were used to evaluate the parameters of the EPCs. In addition, patient
satisfaction (GICS) and a subjective standardized evaluation using SASSQ were per-
formed at the baseline visit, as well as on day 30, 60, 90, and 120 after intradermal

injection with INCO. In addition, before and after pictures were taken of all subjects

\

Stefanie Gliicklich | Der transformative Einfluss von intradermalem Incobotulinumtoxin A auf die Hautqualitat: Moglichkeiten und Grenzen



Abstract

and nine subjects were interviewed in the form of a guided interview. Potential changes
in the skin barrier were assessed using a microbiome at the baseline visit, 30 and 60

days after the treatment.

The second project evaluated the changes in EPCs in the lower facial area. A placebo-
controlled study was conducted with 36 female subjects aged 18 to 60 years, who also
suffered from enlarged pores, uneven skin texture, and increased skin roughness. Ali-
qguots of 0.025 ml, corresponding to 0.5 U per injection point (IP), were injected, with a
total volume of the test product (INCO) of 20 U for each subject in the verum group,
divided into 40 IPs in the lower facial area. The placebo group received saline solution.
The skin physiological parameters of the EPCs, GICS, and a subjective standardized
evaluation using SASSQ were performed at the baseline visit, as well as on day 28,
56, 84, and 112 after intradermal injection with INCO. In addition, before and after

pictures were taken.

The results of the present study demonstrate that the EPCs significantly improved after
intradermal injection of INCO in the upper and lower facial areas. Overall, there were
positive changes in the parameters of skin smoothness, pore size, and wrinkles. Addi-
tionally, skin glow improved through reduced sebum production and erythema values.
Skin elasticity was enhanced as indicated by the RO value in the forehead area, and
skin hydration increased. The results of the microbiome, pH value, and TEWL indicated
that the treatment did not have a negative impact on the skin barrier, suggesting that
intradermal injection of INCO is a safe method for improving skin quality. The SASSQs,
GICS and the interviews in the first project work were also positive. Therefore, the re-
sults of this study provide evidence that intradermal injections of INCO represent a
promising treatment approach for enhancing skin quality by positively influencing the
EPCs.

Vi
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1. Einleitung

Es gibt kaum eine Bezeichnung, die in den letzten Jahren mehr von der Schdnheitsin-
dustrie verwendet wurde als ,Glow‘. Der Begriff ist auf Tuben und Tiegeln zu finden
und wird von Influencer*innen, Models und Stars gehypt. ,Glow’ bedeutet ,Strahlen’
oder ,Leuchten‘ und bezieht sich auf ein jugendliches sowie ebenmafiges Hautbild
ohne Hautrauheiten oder Rétungen [1, 2]. Es ist ein Aussehen, nach dem viele Men-
schen streben und das durch eine Kombination von Faktoren, wie Genetik, Hautpfle-
geroutinen, Lebensstil und Umweltfaktoren, erreicht werden kann. Der Wunsch nach
einer glatten, straffen, ebenmafigen Gesichtshaut ist aber nicht neu, sondern immer
schon das, was sich viele in Bezug auf ihr Erscheinungsbild winschen [1], denn eine
optimale Hautbeschaffenheit und ein makelloses AuReres ist seit jeher bedeutend fiir
Schonheit und Attraktivitat [3, 4]. Je strahlender und elastischer die Haut ist, desto
junger und gesinder wird die Person wahrgenommen [5, 6]. Dabei korreliert der
Wunsch nach einem ewig jungen Aussehen oft mit den Erscheinungen des tatséchli-
chen Alters. Taglich werden daher Pflegeprodukte fir den Korper genutzt, wobei oft
die Gesichtshaut von Frauen, aber auch Mannern im Fokus steht, denn die Hautver-
anderungen, die sich mit zunehmendem Alter in Form von Falten, abnehmender Elas-
tizitat und Pigmentierung abzeichnen, haben einen deutlichen Einfluss auf die Attrakti-
vitditswahrnehmung einer Person. Dieser signifikante Einfluss der Hautqualitat auf die
Beurteilung von Alter, Attraktivitat, Gesundheit und Jugendlichkeit bei Frauen und
Mannern konnte durch zahlreiche Attraktivitatsstudien belegt werden [5]. Insbesonde-
re bei Frauen ist der sichtbare Hautzustand fir die menschliche Partnerwahl relevant,
da eine schone Haut die kérperliche Anziehungskraft fir Manner erhéht [7]. Finkel et
al. zeigten, dass die ménnliche Beurteilung der Gesichtsattraktivitat von Frauen durch
die Gesichtshautstruktur, insbesondere durch eine homogene Hautfarbe und Haut-
oberflache, positiv beeinflusst wird [5, 6]. Die auftretenden Veranderungen wéahrend
des Alterungsprozesses, wie Linien, Falten, Pigmentveranderungen und die Abnahme
des Hautvolumens, begtinstigen daher nicht die Partnerwahl sowie die Attraktivitat [8,
9]. Um dem entgegenzuwirken, hat die Schonheitsindustrie eine Vielzahl von Angebo-
ten entwickelt, wie Pflegeprodukte mit Anti-Aging-Wirkstoffen, Oberflachenbehandlun-
gen der Haut, Laser- und Lichttherapien, Nahrungserganzungsmittel sowie minimal-
invasive Injektionsverfahren. Im Fokus steht dabei, die sichtbaren Anzeichen der Haut-

alterung zu behandeln, diesen vorzubeugen und ein gesundes Hautbild zu erhalten

[1].
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1.1 Hautqualitat

Nicht nur das Retuschieren von Alterserscheinungen wie Falten, sondern auch die
Verbesserung der allgemeinen Hautqualitat ist in den letzten Jahren ein wachsender
Trend geworden [1,2]. Immer mehr Menschen suchen nach Wegen, um eine gesun-
de, schone Haut zu haben. Eine gute Hautqualitat zeichnet sich durch eine strahlende
und glatte Haut aus, die gut hydratisiert ist [1, 2, 5, 8]. Zusatzlich ist die Haut elastisch,
fest, geschmeidig, ebenmalfiig und feinporig. Auch eine gleichmaflige Pigmentierung,
ohne dunkle Flecken oder Verfarbungen, ist ein Merkmal einer guten Hautqualitét [1,
2, 10, 11]. Obwohl die Hautqualitat eine wichtige Rolle fiir die allgemeine Attraktivitat
spielt, gibt es fur den Begriff ,Hautqualitat’ bisher keine allgemeingultige Definition und
auch kein globales Messinstrument [1]. Goldie und Kerscher definieren aber in ihrer
neusten Publikation ,Skin Quality — A Holistic 360° View: Consensus Results“ von
2021 vier emergente Wahrnehmungskategorien (EPCs), die die Hautqualitat und das
damit verbundene Selbstwertgefuhl sowie die Attraktivitat einer Person maf3geblich
beeinflussen [2, 12].

1.1.1 Emergente Wahrnehmungskategorien

Die fur alle Ethnien geltenden EPCs sind ,GleichmaRigkeit des Hauttons’, ,Ebenheit
der Hautoberflache’, ,Hautfestigkeit' und ,Hautglanz’ [2]. Diese EPCs setzen sich wie-
derum aus einzelnen Parametern zusammen. Die Kategorie ,Hautfestigkeit’ umfasst
alle viskoelastischen Eigenschaften der Haut, wie die Elastizitat, die Straffheit und die
Hydration [2]. Unter die Kategorie ,Ebenheit der Hautoberflache® fallen Parameter wie
Porengrof3e, Hautdichte, Linien und Falten, Narben, Haare und Klarheit in Form des
Nichtvorhandenseins von Pickeln oder Flecken [2]. Zu den Parametern, die die Kate-
gorie ,Ebenheit des Hauttons® beschreiben, gehdren Pigmentierungen, Roétungen so-
wie Farbungen und Verfarbungen [2]. Die letzte Kategorie, die sich auf den Glanz der
Haut bezieht, kann durch mehrere Synonyme, wie Ausstrahlung, Leuchtkraft, Hellig-

keit, Lebendigkeit und Teint, beschrieben werden [2].

Die EPCs unterliegen mit zunehmendem Alter einer Vielzahl von Verdnderungen. Die
Dermis beispielsweise verleiht der gesamten Haut Elastizitat und Reil3festigkeit und ist
fur die Medizin sowie Kosmetik von hohem Interesse. Viele Hautprobleme und Zei-
chen der Hautalterung, z. B. Falten, entstehen in dieser Hautschicht, werden an der
Hautoberflache sichtbar und beeinflussen damit die Qualitat der Haut [13]. Grund da-

2
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fur ist, dass die Dermis hauptsachlich aus Bindegewebszellen wie Fibrozyten und Fib-
roblasten besteht [14]. Diese sind in eine gelartige Grundsubstanz, die extrazellulare
Matrix, eingebettet [15]. Die extrazellulare Matrix ist fUr die Aufrechterhaltung des Was-
ser- und Elektrolythaushaltes, des Gewebeturgors und der viskoelastischen Eigen-
schaften der Haut verantwortlich. Zusatzlich erfillt sie wichtige Aufgaben bei der Zell-
migration und -differenzierung sowie bei der Wundheilung [16]. lhre Grundsubstanz
besteht aus Glykosaminoglykanen (GAG) und Proteoglykanen (PGs). Da die GAG das
1000-Fache ihres Eigenvolumens an Wasser binden kénnen, hangen die Hydratation
der Haut und damit die Hautqualitat stark vom Gehalt und von der Verteilung der GAG
ab [17].

Die Fibroblasten der extrazellularen Matrix synthetisieren Kollagen, Elastin und Mat-
rixproteine [18, 19]. Besonders Kollagen ist neben Elastin eine der bedeutendsten Fa-
serarten, da es fur die Stabilitat und Zugfestigkeit der Haut verantwortlich ist. Daher ist
Kollagen in der gesamten Dermis vorzufinden, Uberwiegend aber Kollagen des Typs |
und Typs Il [14]. Elastin hingegen ist ein Protein, das den Hauptbestandteil von elas-
tischen Fasern ausmacht und fur die Elastizitat der Haut verantwortlich ist. Es ist auf
ein Vielfaches der Lange dehnbar und kann sich bei nachlassender Spannung schnell

wieder auf die ursprungliche Lange zurtickziehen [14, 16].

Wahrend des Alterungsprozesses sinkt die Menge an Kollagen durch eine erhéhte
Aktivitat von Matrix-Metalloproteinasen und eine beeintrachtigte Signallibertragung
des transformierenden Wachstumsfaktors 3, die durch reaktive Sauerstoffspezies in-
duziert wird [13, 20]. Dadurch wird die mechanische Wechselwirkung zwischen Fib-
roblasten und der extrazellularen Matrix beeintrachtigt, was wiederum zu einer Ver-
schlechterung der Fibroblastenfunktion fihrt und eine weitere Abnahme der Menge an
dermalem Kollagen zur Folge hat. Zusatzlich verandern sich die GAG und die PGs,
sodass durch die Verringerung des Gehalts an funktionellen dermalen Bestandteilen
klinische Alterungsmerkmale wie Falten und Elastizitatsverlust entstehen [20].

Auch die Zunahme einer ungleichmafigen Pigmentierung ist im Alter nicht selten. Die
Ursache dafur liegt in der Epidermis. Das mehrschichtige keratinisierte Plattenepithel
der Epidermis besteht Uberwiegend aus Keratinozyten, die im Laufe der Differenzie-
rung des Verhornungsprozesses durch die Schicht der Epidermis wandern, bis sie sich
als abgestorbene Zellen von der Oberflache der Epid