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Resumo

A pele humana, sendo o maior 6rgao do corpo humano, protege-o contra agressdes

do meio exterior e pode até ser um meio de detecdo primaria de algumas doencas.

Tendo em conta o inverter da piramide etdria galopante e a passos largos a nivel
mundial, o envelhecimento cutdneo tem vindo a tornar-se uma preocupacdo generalizada
de todos, assim como as diversas formas de o prevenir e reverter. Ndo seja uma pele
saudavel e bonita sinébnimo de uma alta auto-estima, e até ter influéncia na qualidade de

vida de cada um.

Ha, atualmente, um crescente cuidado com a saude, habitos de vida saudaveis e
preservacao do meio ambiente sendo que, cada vez mais, pessoas optam por alimentos ndo
processados em detrimento de alimentos processados e com conservantes. Estas escolhas
comegam, também, a alargar-se para os cuidados de pele e cabelo, havendo uma procura
cada vez maior na area cosmética do que é natural e ndo testado em animais, resultando

num crescimento deste mercado a nivel mundial.

O aumento da procura destes produtos por parte da populagdo, levou a um
crescimento exponencial da investigacdo nesta area e ao desenvolvimento de cosméticos
naturais que, através de diversos mecanismos, previnem e tém a capacidade de reverter o
envelhecimento por causas internas e externas, sendo um mercado com elevadas

perspetivas de crescimento futuro.

Palavras-chave: cosmética, pele, produtos naturais, envelhecimento, pigmentacdo, rugas,

radiacdo solar, antioxidantes.



Abstract

The human skin, as the biggest organ of the human body, protects us against
aggressions of the external environment, and it can be a way of primary detection of some

diseases.

Taking into account the reverse of the age pyramid at long strides worldwide, skin
ageing is becoming a widespread concern for the general population, as the different forms
of prevention and reversal. After all, a healthy and beautiful skin is the synonym of a high

self-esteem and it can even affect the quality of life.

Nowadays, it has been an ascending concern with health, healthy lifestyle and
conservation of the environment. More and more, people choose organic and natural food
products over processed and foods with conservatives. These kinds of options are also
starting to expand for skin and hair care, people prefer to choose what is natural, organic

and not tested on animals, resulting in an exponential growth of this market worldwide.

Therefore, the increase in the demand of these products, has led to an increase in
research in this area and in the development of natural cosmetic products that undergo
several factors that prevent and have the ability to reverse the ageing from internal and

external causes, being a market with great prospects of future growth.

Keywords: cosmetics, skin, natural products, ageing, pingmentation, wrinckles, solar

radiation, antioxidants.
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Prefacio

Carissimos leitores,

Desde crianca que sou uma apaixonada por tudo o que se relaciona com a pele.
Lembro-me de ser miuda e utilizar, embora as escondidas, os cremes e os produtos de
maquilhagem da minha mde porque me faziam sentir mais bonita. Lembro-me de ser
sempre a primeira crianga a colocar-me em sentido para aplicar o protetor solar na praia e,
de dar por mim, a desejar ansiosamente ter idade para utilizar todos os produtos que via
serem divulgados nas revistas que assistia a minha avo a ler. Talvez até tenha sido esta
minha paixdao, que me tenha feito ganhar vontade de envergar na darea das Ciéncias
Farmacéuticas. Poder descobrir mais sobre esta e outras dreas que para mim sdo tdo

fascinantes.

Ndo faria sentido para mim, escrever a monografia que encerra o meu percurso
académico noutra area que ndo a dermocosmética. Assim, aliei todo o conhecimento que
havia adquirido ao longo do curso, a minha vontade de aprender mais e mais, e decidi
direcionar o meu trabalho para os compostos naturais, uma vez que os considero o futuro
desta industria por todos os seus beneficios reconhecidos desde os tempos mais ancestrais
da humanidade e por serem menos prejudiciais para o meio ambiente. Determinei, ainda,
focar o meu trabalho no envelhecimento cutaneo, uma vez que, como vao ler nas préximas
paginas, a populacdo mundial esta cada vez mais envelhecida e uma pele bonita e cuidada é

um dos primeiros passos para uma vida com autoestima e confianca.

Deste modo, no Capitulo 1 desta monografia, apresento-vos breves consideragdes
sobre o envelhecimento a nivel mundial, que caminhos estd a tomar e quais as expetativas
da OMS (Organizacdo Mundial da Saude) relativamente a este, que é um assunto onde
constantemente existem intervencdes de Saude Publica. Introduzo-vos, também, a pele, a
sua estrutura, os seus elementos principais e o0 modo como se processa O seu

envelhecimento.

No Capitulo 2, podem encontrar as definicbes de cosmética e de produto cosmético,

e algumas referéncias histéricas importantes. Seguem-se estatisticas atuais sobre a industria
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farmacéutica e cosmética, a forma como esta continua a crescer ano apds ano e como
movimenta milhGes de euros anualmente. Para encerrar este capitulo, estdo descritos os

desafios atuais e o potencial da utilizagdo de produtos naturais em formulagGes cosméticas.

Ja no Capitulo 3 estdo listados, dos imensos produtos naturais que se destacam nesta
area, aqueles que considerei mais pertinentes de abordar. Este capitulo encontra-se dividido
em 4 partes, a primeira sobre as medidas que podem ser tomadas para prevenir o
envelhecimento, desde a dieta a aplicagcao de produtos cosméticos. A segunda parte sobre
compostos ativos na protecdo solar e antioxidantes. Um terceiro subcapitulo sobre os
compostos ativos de origem natural estudados no combate aos sinais mais visiveis do
envelhecimento como as rugas, falta de firmeza e elasticidade, entre outros, atuando por
manutencdo do equilibrio adequado entre a producdo e a degradacdo das proteinas da
matriz extracelular, ou aumentando a sua sintese, ou diminuindo a sua degeneragdo. O
ultimo subcapitulo sobre produtos naturais, particularmente sob a forma de extratos e de

origem vegetal que ajudam a prevenir e erradicar as manchas caracteristicas da idade.

Podem ainda encontrar um Capitulo 4, com breves considera¢cdes sobre as

perspetivas futuras da area da cosmética e dos produtos naturais.

Espero que apreciem a leitura da minha dissertagao, tanto quanto eu tive gosto em

escrevé-la.

Cartaxo, 11 de Julho de 2020
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Capitulo 1

1.1. Envelhecimento

O envelhecimento ndo é um tema atual, desde ha muito tempo que o ser humano
procura explorar os seus mecanismos e o porqué do seu acontecimento, numa busca insana
pelo “elixir da juventude”. Segundo o diciondrio, envelhecimento é definido como: a) fazer
ou fazer-se velho; b) chegar a velho; c) tornar-se desusado. Ja Platdo, filésofo e matematico
da Grécia Antiga, defendia que aqueles que vivem mais tempo alcancam um entendimento
filosofico da vida mortal, que Ihes concede o desejo de entender e descobrir as verdades
além do mundo mortal. Giacomo Leopardi (1798-1837), poeta e fildsofo italiano, dizia que
envelhecer é o mal supremo, que nos priva de todos os prazeres deixando apenas a vontade
de os cumprir e que traz sofrimento, no entanto, vivemos com medo da morte e desejamos

chegar a uma idade avancgada. (1)(2)

Em 2015, a OMS publicou o Relatdério Mundial de Envelhecimento e Saude (RMES), que
trata de assuntos como o envelhecimento populacional e que tipo de medidas de saude
publica podem e devem ser tomadas para incentivar o envelhecimento saudavel. De acordo
com a OMS, o envelhecimento é um processo complexo, que varia de pessoa para pessoa e
gue nem sempre estd associado apenas ao nimero de anos que a pessoa ja viveu. A nivel
bioldgico ocorre uma acumulacgdo de diferentes danos moleculares e celulares. Estes danos
levam a uma perda gradual nas reservas fisiolégicas que ampliam o risco de
desenvolvimento de algumas patologias e diminuem as capacidades do individuo até

resultar na faléncia total dos 6rgdos e na morte. (3)

A verdade é que, ao contrario do que tem acontecido em geragdes anteriores, em paises
em desenvolvimento hd cada vez menos mortes quer por doencas infecciosas, quer no
momento do parto ou em idades mais jovens, e em paises desenvolvidos as pessoas morrem
com idades cada vez mais avancadas. Isto faz com que, atualmente, todas as pessoas
esperem viver além dos 60 anos. A esperanca média de vida, a nivel mundial, é cada vez
maior. Além disto, as taxas de fertilidade est3do a cair, hd cada vez menos nascimentos por
ano, o que faz com que o envelhecimento da populacdo comece a ser um problema global.

(3)
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Figura 1.2 - Proporg¢do da populagdo com 60 ou mais anos, por pais, projegdo para 2050 (3)

Ambas as figuras acima representadas (Figura 1.1 e Figura 1.2) foram adaptadas do
RMES. Na Figura 1.1. é feita uma anadlise da proporc¢ado da populacdo acima dos 60 anos a
nivel mundial no ano de 2015. Quanto mais escura a cor na Figura maior é a percentagem de
individuos com mais de 60 anos. Como é percetivel, o envelhecimento da populagdo tem
maior énfase no continente Europeu, alguns paises da Asia, América do Norte e Australia.

Quando se observa a Figura 1.2, que retrata a propor¢ao de pessoas com 60 anos ou mais
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daqui a 30 anos, verifica-se que este quadro se agrava bastante e que em 2050,
principalmente na Europa, vai haver no minimo 30 vezes mais pessoas com idade superior a

60 anos do que com idades mais jovens.

Tendo em conta os dados acima apresentados, o nimero de pessoas em busca do
que possa mascarar e reverter os efeitos do avancar da idade vai ser cada vez maior,

inclusivamente, aqueles que se vém a olho nu, ou seja, os da pele.
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1.2. Apele

Figura 1.3 - A pele, as suas camadas e os seus constituintes. (4)

Legenda: 1) Epiderme; 2) Derme; 3) Hipoderme; 4) Tecido Adiposo; 5) Bulbo do Pélo; 6) Foliculo Piloso; 7) Nervo
Motor; 8) Nervo Sensitivo; 9) Vénula; 10) Arteriola; 11) Glandula Sudorifera; 12) Musculo Eretor do Pelo; 13) Camada Basal;
14) Camada Espinhosa; 15) Camada Granulosa; 16) Camada Cdrnea; 17) Poro da Glandula Sudorifera; 18) Glandula Sebacea;

19) Pelo.

Com cerca de 1,85 m? de drea e a constituir 15% do peso total do corpo, a pele é o maior
orgdo do corpo humano. Constitui uma barreira protetora de extrema importancia,
protegendo o organismo humano contra agressdes do meio exterior como agentes

patogénicos, radiacdo solar, agentes quimicos e lesGes mecanicas. (5)

Além de barreira fisica, a pele possui iniUmeras funcdes vitais e é indispensavel em
muitos processos metabdlicos de extrema importancia: regula a temperatura corporal,

previne e controla as perdas de 4gua, intervém nos mecanismos de excre¢do através do
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suor, € o principal 6rgdo sintetizador de vitamina D3 do organismo humano e produz

melanina que protege da radiacdo solar. (5)

A pele em conjunto com o cabelo, unhas, glandulas sudoriferas e sebaceas forma o
Sistema Tegumentar. E composta por 3 camadas principais distintas: a epiderme, a derme e
a hipoderme (Figura 1.3), sendo a epiderme a camada mais externa da pele, seguida da
derme e a camada mais interna, a hipoderme que é também, atualmente, a camada menos

estudada da pele. (5)(6)

A epiderme é a camada mais externa e, biologicamente, também a camada mais
ativa da pele uma vez que esta em constante renovacao, renovacgao esta que vai diminuindo
com a idade. E uma camada de tecido epitelial estratificado pavimentoso queratinizado
composta por varias camadas: a camada basal, espinhosa, granulosa, licida e cérnea, cada

uma com uma composigao unica. (6)(7)

Os queratindcitos constituem 95% da epiderme e encontram-se em varios estadios
de diferenciacdo. Fazem, ainda, parte da epiderme as células dendriticas, melandcitos,
células de Merkel, células de Langerhans e inUmeras enzimas catabdlicas (lipases, fosfatases,
esterases e proteases) e nucleétidos que remodelam o espaco extracelular. Além disto, a
epiderme é composta também por um alto teor lipidico com ceramidas, colesterol e acidos
gordos que fornecem firmeza a pele. Possui ainda a sua prépria microbiota, que vive em

simbiose com a sua camada de células mais superficial mantendo o seu equilibrio. (5)(6)

Os queratinécitos produzem queratina, e como célula com maior expressdo na
epiderme, permitem que a pele mantenha a sua flexibilidade e sua capacidade de resistir ao
stress mecanico e hidraulico. Os melandcitos produzem um polimero derivado de tirosina, a
melanina, que além de proteger as células epidérmicas de danos causados pela radiacao
ultravioleta (UV) vai determinar a cor tanto do cabelo como da pele. Células de Merkel sao
mecanorreceptores de tipo | normalmente encontradas em abundancia em zonas do corpo
com alta sensibilidade tatil como, por exemplo, as pontas dos dedos ou os labios. Estas
células secretam neurotransmissores que reencaminham a informacdo de sensacdo de
toque para o cérebro. Células de Langerhans medeiam a resposta das células T do sistema
imunitario e estdo presentes em todas as camadas da epiderme apresentando uma funcgao

de protecdo impedindo a entrada de possiveis agentes patogénicos. (5)
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A epiderme assenta ainda num complexo de colagénio IV, laminina, nidogénio,
proteoglicanos, sulfato de heparina que vai permitir a sua juncdo com a derme. A esta area
da-se o nome de Juncdo Derme-Epiderme (JDE) que além de ser uma forte barreira

mecanica, permite trocas nutricionais entre as duas camadas da pele. (6)(8)

A derme encontra-se por baixo da epiderme e fornece a forca mecanica a pele,
firmeza e elasticidade. E uma camada de tecido conjuntivo fibroso, filamentoso, amorfo e
eldstico e possui 2 regides bastante distintas formadas por diferentes linhagens de

fibroblastos (derme papilar a superficie e a derme reticular que se encontra mais profunda).

(7)

A derme contém na sua composicdo fibroblastos, células dendriticas, mastdcitos,
macrofagos e linfécitos. Os fibroblastos que se apresentam em grande quantidade na
constituicdo desta camada, produzem colagénio que providencia forca a pele, fibras
reticulares que dao suporte, e elastina que contribui para a elasticidade. Além disto, contém,
ainda, acido hialurénico que em conjunto com a elastina e o colagénio ajuda a manter a

hidratacdo da pele e a sua firmeza. (5)

J4 a hipoderme é a camada de tecido conjuntivo laxo, abaixo da derme, que forma
camadas ou bolsas de tecido adiposo que isolam e protegem a pele. Esta camada é
principalmente constituida por proteoglicanos e glicosaminoglicanos que atraem fluidos
para o tecido dando-lhe propriedades semelhantes as de um muco. Aqui encontram-se
também fibroblastos e adipdcitos organizados em |ébulos com vasos sanguineos e linfaticos

e macrofagos. (6)(7)

Esta ultima camada da pele é fundamental na funcdo enddcrina, e secreta fatores
estimuladores que exercem papéis importantes no metabolismo lipidico, balanco

energético, sensibilidade a insulina, angiogénese, imunomodulacdo e resposta inflamatdria.

(5)
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1.3. Envelhecimento cutaneo

Inevitavelmente, e acompanhando todos os 6rgaos do corpo, também a pele acusa os
sinais do avancar do tempo, perdendo a sua capacidade funcional, o que provoca alteragdes
na sua aparéncia externa. Este fendmeno, o envelhecimento, pode ser intrinseco,
naturalmente e de acordo com a genética de cada um, ou extrinseco devido a interagdes
com o meio ambiente como a poluicdo ambiental, radiacdo solar, fumo, estilos de vida,
alteragdes hormonais e muitos outros fatores que vdo acelerar o processo de

envelhecimento natural e fazer com que este seja notado em idades mais jovens. (9)

As alteracdes cutdneas provocadas pela idade sdo mais intensas em zonas da pele
normalmente expostas, como a pele do rosto. Além desta ser a area do corpo onde é mais
notdrio o envelhecimento devido a estar visivel a todos, a pele do rosto sofre ainda os
efeitos da forca da gravidade, exposicdo didria a radiacdo e poluicdo, redistribuicdo de

gordura e constantes contracdes musculares devidas as expressoes faciais. (8)

Existem varios modelos que tentam explicar os mecanismos moleculares por detras do
envelhecimento cutaneo como a teoria da senescéncia celular, diminuicdo da capacidade de
reparacao do DNA e perda de teldmeros, alteragbes hormonais como a deficiéncia de
estrogénio e androgénio provocadas pela menopausa e andropausa, mutacdes pontuais no
DNA mitocondrial, stress oxidativo, inflamag¢ao croénica devido a doengas como, por

exemplo, a doenca de Alzheimer, entre outros. (10)

Tanto a epiderme, como a derme e a JDE apresentam alteragdes na sua estrutura com o
envelhecimento. A renovacdo celular vai diminuindo, a epiderme torna-se mais fina, as
glandulas sebaceas diminuem a sua fungdo e a superficie de contacto entre esta e a derme, a
JDE, também diminui dando origem a uma menor superficie de troca nutricional entre as
duas camadas e a uma menor capacidade de proliferacdo e diferenciacdo celular das células
basais como queratindcitos, fibroblastos e melandcitos, a que se da o nome de senescéncia
celular. Estes processos podem mesmo tornar-se inacabados o que origina uma grande
acumulacdo de células mortas que da um aspeto seco a pele e dilata os seus poros. N3o sé
os componentes da matriz extracelular da derme, como elastina e o colagénio sofrem
alteragOes, como também os seus oligossacaridos, o que diminui a capacidade da pele em

reter dgua tornando-a mais desidratada. (8)(10)
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A CD44 epidérmica, glicoproteina transmembranar dos queratindcitos, desempenha um
papel importante na regulagdo da proliferacdo dos queratindcitos, assim como, mantém os
niveis de acido hialurénico. A atividade desta glicoproteina vé-se também diminuida com a
idade e contribui para a redugdo da espessura da epiderme e das suas propriedades

viscoelasticas. (9)

As mudancas mais visiveis e temidas que a idade providencia sdo as rugas e a
hiperpigmentacdo da pele. Existem 3 tipos de rugas: a) Rugas de superficie que sado
normalmente finas e pouco acentuadas mas numerosas, sdo encontradas, principalmente,
em zonas de movimento do rosto, tém origem nas camadas superficiais da pele e resultam
da desidratacao e fragilidade da JDE; b) rugas acentuadas que criam raizes profundas e que
se devem a diminuicdo da producdo de colagénio e a alteragGes na matriz extracelular da
derme que tornam a pele menos resistente; c) e rugas profundas que, de inicio, sdo apenas
visiveis com as expressoes faciais e, com o tempo, vao-se estabelecendo, sendo resultado do

movimento muscular constante e repetido. (8)

Ja em relagdo as manchas caracteristicas do envelhecimento, estas sdo provocadas,
principalmente, pela exposicdo crénica ao sol. Estes problemas de pigmentacdo podem ter
origem no decréscimo da eliminacdo natural de células cheias de melanina durante a
renovacdo dos queratindcitos e a distribuicdo inadequada de melanossomas, células que

armazenam a melanina da pele. (8)

A exposicdo a radiacdo UV é o principal fator extrinseco do envelhecimento e é
responsavel por 80% do envelhecimento facial. A radiacdo UVA penetra mais
profundamente na pele, atingindo a JDE e a derme provocando danos nestes tecidos e
acelerando a degradacdo do colagénio e da elastina. Sabe-se também que a radiacdo UVB
ndo sé é absorvida diretamente pelo DNA originando muta¢cdes, como também, induz
indiretamente o stress oxidativo formando espécies reativas de oxigénio (ERO), que
indiretamente também danificam o DNA. Assim, a alta exposicao a radiacdao UV, vai provocar
uma acumulacdo de mutagdes no DNA, e originar uma lesdo pré-cancerigena a que se da o
nome de queratose actinica caracterizada por uma cor vermelha acastanhada e pela sua

textura dspera, presente na Figura 1.4. (10) (11) (12)
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N3do sé a hiperpigmentacdo é um problema, como também a hipopigmentacdo que
advém também com o tempo. Com a idade, o nimero de melandcitos diminui tornando a
pele mais clara e fazendo com que esta tenha menos capacidade de se proteger a si mesma
contra a radiacdo. Os capilares tornam-se também mais frageis causando telangiectasias,
vasos sanguineos permanentemente dilatados, presentes na Figura 1.5. Estes estdo
maioritariamente localizados e visiveis em zonas onde had maiores flutuagdes de

temperatura como o nariz e as bochechas. (8)

Figura 1.4 - Queratose Actinica (11) Figura 1.5 — Telangiectasias (11)
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Capitulo 2

2.1. Cosmética e Produtos cosméticos

Ao longo da histéria, os produtos para cuidado da pele, tém desempenhado um
importante papel. Pastas com diversas cores foram utilizadas para pintar os soldados nas
batalhas e para adornar os mortos durante as cerimdnias funebres. Na verdade, quando
refletimos sobre este assunto, os produtos cosméticos foram, provavelmente, os primeiros
“farmacos” criados para tratar e cuidar da mente, do corpo e da alma. Se recuarmos 100 000
anos no tempo, durante a Pré-histéria, os povos ja decoravam os corpos com tintas

produzidas por eles, utilizando materiais que tinham a disposicdo. (13)(14)

A utilizacdo de produtos com agdo tépica para melhorar a aparéncia e o aspeto fisico
ocorreu ha milhares de anos, como referido anteriormente, e um dos principais produtos
que marcou o inicio da histéria da cosmética como ela é hoje foi o Khol, composto por
sulfato de chumbo e misturado com pedras preciosas, incenso, ervas medicinais, 6leo e
gorduras de animais, que era utilizado no Antigo Egipto como delineador de olhos. O que no
inicio parecia apenas uma moda, tornou-se determinante para a protecdo ocular. Reduzia o
brilho do sol prevenindo, assim, as cataratas. E de salientar também que os primeiros
produtos cosméticos ndo eram cremes nem geles, mas sim, pedacos de tecido impregnados
em solucdes que cobriam manchas e cicatrizes causadas pelas doencas da altura como, por

exemplo, a variola. (13)(15)

Assim, com o avangar do tempo e com o desenvolvimento da ciéncia, foi tomada a
consciéncia de que produtos cosméticos ndo servem apenas para melhorar a aparéncia, mas
podem também trazer beneficios para a salde e qualidade de vida. Chega-se, assim, ao
termo Cosmeceuticals (Cosmecéutico em portugués), associado a Albert Kligman, médico
dermatologista, na década de 80. Segundo o Dr. Kligman, este termo define um produto que
esta entre um farmaco e um cosmético, possuindo propriedades dos dois: da beleza a pele e
tem capacidade para alterar a sua estrutura fisioldgica. Assim, estes produtos contém pelo
menos um principio ativo e apresentam beneficios que ultrapassam os produtos puramente

cosméticos. Ainda que a Agéncia Americana para a Seguranga Alimentar e do Medicamento
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(FDA), responsavel pelo controlo deste tipo de produtos, ndo reconheca esta definicdo, ela é

bastante utilizada quando se trata este assunto. (16)(17)

Mas, afinal, o que é um produto cosmético? Uma breve pesquisa sobre o tema num
motor de busca conhecido leva-nos a inumeras definiges e opinides sobre o que é a
cosmética e um produto cosmético. De acordo com o Infarmed - Autoridade Nacional do
Medicamento e Produtos de Saude, I. P., pode ler-se que: “produto cosmético é qualquer
substancia ou mistura destinada a ser posta em contacto com as partes externas do corpo
humano (epiderme, sistemas piloso e capilar, unhas, ldbios e 6rgdos genitais externos) ou
com os dentes e as mucosas bucais, tendo em vista, exclusiva ou principalmente, limpa-los,
perfumad-los, modificar-lhes o aspeto, protegé-los, manté-los em bom estado ou corrigir os

odores corporais.” (18)
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2.2. Industria Cosmética na Europa e no Mundo

A faturar cerca de 445 bilides de ddlares em vendas anualmente, a Industria da
Cosmeética é das mais competitivas a nivel mundial e estd numa fase de ascensdo. Em 2018,
apresentou um crescimento de 5,5% relativamente ao ano anterior, estando previsto um
crescimento deste mercado de 7,14% entre 2018 e 2023. Os produtos de cuidado da pele
sdo os que lideram esta categoria, representando 39% do mercado global e contrastando

com 21% dos cuidados capilares e 19% da maquilhagem. (19)(20)

Na Europa, os niumeros também s3ao animadores. Em 2018, a Industria Cosmética
faturou em vendas aproximadamente 78,6 bilides de euros, sendo a Alemanha e a Franga os
paises Europeus com maior destaque nesta drea. Estes dois paises sdo também os principais
exportadores de produtos cosméticos para o resto do mundo, representando as exportagdes
de cosméticos cerca de 50% do total das exportacdes europeias. Anualmente, a Industria
Cosmeética contribui com 29 bilides de euros para a economia europeia e emprega, direta e

indiretamente, cerca de 2 milhdes de pessoas. (21)

Além do cuidado crescente da populacdo com a aparéncia, este mercado tem sido
cada vez mais beneficiado pela grande popularidade que redes sociais como o Instagram e o
Youtube tém vindo a ganhar. Estas sdao plataformas onde, atualmente, criangas, jovens e
adultos, sdo todos os dias influenciados por personalidades célebres, através da sua
publicidade, a comprar o que estes utilizam no seu dia a dia e nos seus tutoriais de beleza e

os faz parecer sempre bonitos. (20)

Mas ndo sdao apenas as redes sociais que estao a fazer com que este mercado tenha
sido tdo bem-sucedido nos ultimos anos. Segundo a Forbes, conceituada revista americana
de negdcios e economia, estdo a ocorrer atualmente 3 importantes acontecimentos que
sustentam e regulam este mercado: a) o consumidor, principalmente o consumidor
feminino, estd numa fase de exploracdo, procurando cada vez mais novas marcas e novos
produtos. Este consumidor é cada vez mais jovem e recusa as marcas que 0S Seus
progenitores conhecem procurando produtos naturais, artesanais e cruelty free (ndo testado

em animais); b) as novas marcas que estdo a surgir, séo muito mais criativas que as marcas ja
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existentes. O empreendedorismo é emergente na industria da beleza, todos os dias existem
novas ideias a ser publicitadas; c) as grandes empresas de produtos cosméticos estao, cada
vez mais, a comprar empresas mais pequenas com sucesso no mercado, o que faz com que
haja cada vez mais esforgo por parte destas pequenas empresas para ter sucesso. Afinal, a
criatividade e sucesso destas pequenas empresas estd a tornar-se uma ameaga ao sucesso

fundamentado dos gigantes cosméticos. (22)

Ndo hd previsdao para quando possa ser o final deste ciclo crescente e positivo da
Industria Cosmética. Sabe-se sim, que produtos naturais e organicos estdo a ganhar cada vez
mais popularidade e mais terreno, principalmente entre as popula¢des mais jovens que sdo
os homens e as mulheres, consumidores de amanha. Deste modo, ha cada vez mais uma
maior procura por parte de botanicos, farmacéuticos, quimicos e bidlogos por novos
extratos de plantas e 6leos essenciais que possam ter alguma atividade cutanea relevante e
que possam ser parte integrante de novas formula¢des, de modo a dar uma maior resposta

a esta tao grande procura do consumidor. (23)
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2.3. Produtos Naturais

Ainda antes do Homem descobrir que era possivel a sintese de compostos quimicos
com fortes beneficios para a saude, eram as plantas as grandes rainhas do mundo da
medicina e da cosmética. No entanto, e agora mais que nunca, estas formulacdes naturais
com metabolitos secunddrios, vitaminas, fibras, antioxidantes e minerais voltaram a ganhar

popularidade. (23)(19)

Estima-se que existam 300 000 espécies de plantas diferentes em todo o mundo e
gue apenas 15% destas sejam conhecidas nos dias de hoje pelo seu alto potencial
farmacoldgico. Segundo a OMS, existem mais de 20 000 plantas medicinais diferentes em 91
paises diferentes incluido 12 Paises Megadiversos. Entenda-se por Paises Megadiversos,
paises que abrigam os maiores indices de biodiversidade, incluindo uma grande quantidade
de espécies endémicas. Tem sido bastante referido por varios autores que “Existe uma

planta para cada necessidade em cada Continente”. (24)(25)

Sao varias as premissas que servem de base a este tao grande crescimento de tudo o
gue é natural. Além do seu alto valor nutricional, podem ser muito menores os efeitos
adversos que os compostos naturais, principalmente obtidos a partir de plantas, podem
apresentar tanto a nivel da saude humana (irritagdes, alergias e dermatites, no caso da pele)
como do meio ambiente, compostos estes que deixaram de servir apenas para

complementar alguns tratamentos e passaram a ser o verdadeiro tratamento. (26)

De modo a que seja garantida qualidade do medicamento ou produto cosmético
natural, é necessario que sejam seguidas algumas regras impostas pelas Farmacopeias como
a identificacdo correta das espécies vegetais, anadlises de pureza e a presenca de
concentracdo minima do principio ativo que vai ser utilizado. Este ndo é um processo
simples, existem varias técnicas para a identificacdo de plantas, mas na maior parte dos
casos, a identificacdo é baseada principalmente em analises botanicas, que podem ser um
problema devido a varia¢Ges fenotipicas, a comercializacdao de matérias-primas processadas,
material vegetal ou partes nao identificaveis da planta e a falta de profissionais devidamente

treinados em taxonomia. (24)
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Relativamente aos extratos vegetais, ndo existe um protocolo estabelecido para o
método de extragdo, a razdo planta/solvente e a quantidade de principio ativo que se vai
obter no final. Também a estabilidade da cor, odor ou até mesmo dos principios ativos ao
longo do tempo sdao um desafio para quem trabalha com este tipo de compostos. Extratos
vegetais sdo normalmente mais diluidos que os préprios compostos purificados, alem disto
podem conter mais do que um constituinte com atividade além do constituinte principal que
inicialmente era pretendido. Deste modo, sdo utilizados de forma distinta extratos totais,
utilizados héd milhares de anos de acordo com a sua finalidade, e extratos seletivos,
investigados e utilizados de acordo com a sua atividade especifica. H4, por exemplo, o

extrato seletivo de alcaguz que auxilia nas irritacGes da pele. (23)

No que diz respeito a relacdo entre extratos de plantas e produtos cosméticos, estes
tém as caracteristicas requeridas pela FDA para os ingredientes que compdem produtos
cosméticos. Ainda que a industria e o mercado da cosmética sejam pouco regulamentados
quando comparados a industria do medicamento, estes extratos e os produtos por si
formados tém que ser constantemente testados quanto a sua atividade e toxicidade. Testes
pouco rigorosos devido a normas pouco estabelecidas, fazem com que grande parte da

populacdo ainda tenha duvidas quanto ao verdadeiro potencial destes produtos. (19)
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Capitulo 3

3.1. Prevenir o envelhecimento

Nem sempre o ser humano se preocupou com a importancia que o seu
comportamento pode ter na prevengao da doenga ou, neste caso, no retardar os processos
naturais do envelhecimento. Felizmente, essa preocupag¢ao tem vindo a crescer e tem levado
a que as pessoas comecem a ter uma alimentacdo mais saudavel, pratiquem exercicio fisico,
sempre em perfeita harmonia com a natureza. A pele é um drgdo constantemente exposto a
agressoes fisicas e quimicas, onde sdo muito visiveis as alteracdes dai decorrentes. Muitas
vezes, a auséncia de um cuidado adequado da pele leva ao surgimento precoce das

consequéncias. (27)

Relativamente as mudancgas provocadas pelo avangcar do tempo na pele, existem
variadas formas de as prevenir. A primeira e, talvez, uma das mais importantes é evitar a
exposicdo solar em demasia uma vez que a radiacdo UV é o principal fator de
envelhecimento extrinseco. Uma alimentacdo equilibrada e habitos de vida saudavel
também s3do conhecidos por travar o envelhecimento e aumentar a saude da pele. Por
ultimo, a mais promissora e que serd o alvo de estudo do presente trabalho é o da utilizacao

de produtos tépicos no cuidado da pele, isto é, produtos cosméticos. (26)(10)

Sdo 5 as importantes caracteristicas que um produto cosmético deve ter para

reverter os sinais do tempo e retardar o envelhecimento: (26)

1. Deve reforcar a funcao da pele como barreira natural, prevenindo a
desidratacdo, a penetracdo de agentes patogénicos, alergénios, radiacdo UV e
ERQO’s. Existem 3 tipos de agentes que tém capacidade de exercer este papel: a)
os Emolientes, que suavizam a pele como o 6leo de abacate; b) os Oclusivos, que
formam uma barreira na superficie da pele impedindo a perda de dgua
transepidérmica, como a cera de abelha e o 6leo de jojoba; c) os Humectantes,
gue transportam a dgua existente na camada mais profunda da pele, a derme,

para a camada mais externa, a epiderme, como a cera de abelha. (26)(28)
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2. Deve ter propriedades antioxidantes. A pele estd constantemente exposta a
fatores que estimulam a producdo de radicais livres, como por exemplo, a
radiacdo e a poluicdo. Os radicais livres sdo espécies instaveis que se tornam
estdveis quando retiram eletrGes de outros atomos, danificando proteinas,
lipidos, membranas celulares e o préprio DNA, causando assim, rugas,
desidratagdo e perda de volume. Deste modo, o uso de produtos com capacidade
antioxidante impede que os radicais livres possam reagir com as biomoléculas.

(26)(29)

3. Deve estimular o rejuvenescimento epidérmico. Com o envelhecimento, tanto a
taxa de renovacdo epidérmica como o ciclo celular tornam-se mais lentos,
havendo também uma reducdo na producdo de lipidos. Para isto utilizam-se,
muitas vezes mas com precaucgao, alfa-hidroxidcidos (AHA’s) como acido lactico,
acido glicdlico ou 4acido citrico e beta-hidroxidcidos (BHA’s) como o &cido
salicilico. Estes acidos, derivados de plantas ou animais, aumentam a renovacao
celular uma vez que, ao eliminarem as células mortas da pele, aumentam a sua
capacidade de retencdo da agua. Enquanto AHA’s s3o sollveis em dgua e tém
melhores resultados em pele seca e envelhecida, BHA's s3o soluveis em dleo e
mais uteis para peles oleosas e com tendéncia acneica. O acido hialurénico é
também bastante utilizado neste campo, é um polissacarideo linear existente na
matriz extracelular, que regula o balanco da dgua na pele e é responsavel pela

diferenciacao e proliferacao de queratindcitos na epiderme; (26)(28)

4. Deve impedir a pigmentacao cutanea que acompanha o envelhecimento. A
hiperpigmentacdo é um fendmeno que ocorre quando a melanina é
superproduzida, e a area onde ocorre esta producdao anormal fica com uma cor
mais escura que o resto da pele. Como uma das principais causas da pigmentacao
é a exposicdo solar, estes produtos devem conter filtros solares que impecam a

formacdo destas manchas; (26)(30)

5. Deve ampliar a producdao de tecido conjuntivo. A maioria dos produtos

existentes no mercado atual ndo tem capacidade de penetrar em profundidade
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na pele para combater os sinais mais profundos do envelhecimento. E muito
dificil que um produto, por exemplo, restabelega os niveis de colagénio na pele.
Por outro lado, devem conter na sua constituicdo componentes como, por
exemplo, as vitaminas C ou A que induz a producdo de colagénio na pele

impedindo, assim, os sinais da idade como as rugas. (26)
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3.2. Radiacao solar, compostos antioxidantes e fotoprotetores

Como foi brevemente abordado no Capitulo 1, a radiacdo UV é responsavel por 80%
dos danos provocados por fatores de envelhecimento extrinsecos. Esta radiacdo pode ser
absorvida pelos cromdforos das células desencadeando reagdes quimicas, tanto podem ter
um efeito benéfico como a inducdo da producdo de vitamina D com iniumeros beneficios
para a saude, como podem causar eritema solar, acelerar o envelhecimento cutaneo ou
desencadear processos carcinogénicos uma vez que geram radicais livres que quebram as
cadeias de DNA, induzem reac¢Ges de peroxidacdo com os lipidos e respostas inflamatdrias.

(31)

Para prevenir os efeitos adversos da radiacdo solar em demasia, é favordvel a
utilizacdo de protetores solares. Existem 2 tipos de protetores solares, os quimicos ou
organicos e os minerais ou inorganicos, de acordo com o seu mecanismo de protecdo. Os
Protetores Solares Minerais ou Inorganicos sio formulagées de particulas inertes,
normalmente visiveis a olho nu na superficie da pele, com uma colora¢do esbranquicada e
pouco apelativa para quem gosta de formulacbes discretas e sem cor, que refletem
radiagdes UV quando estas colidem com a pele, sdo normalmente a base de éxido de zinco e
didxido de titdnio. Por sua vez, Protetores Solares Quimicos ou Organicos sdo normalmente
formulagbes com compostos aromaticos conjugados com grupos carbonilo, ndo tém cor e
sdo por isso mais apelativos, que permitem que as radiacées UV sejam absorvidas e que
sejam libertadas radiacdes de baixa energia, evitando assim que esta radia¢do danifique as

células. (31)(32)

Aos protetores solares estd ainda associado um Fator de Protecdo Solar (FPS), quanto
maior o FPS maior a capacidade de protecdo do produto. Caso se aplique um Protetor Solar
com um FPS30, a pele apds essa aplicacdo fica 30 vezes mais tempo protegida do sol, do que
se ndo tivesse nenhum protetor solar aplicado e a sua Unica protecdo fossem os mecanismos
naturais de protecdo da prépria pele. O FPS que cada individuo deve utilizar depende de
fatores como, a cor da sua pele, as suas caracteristicas, se tem alguma patologia cutanea ou
antepassados com neoplasias cutaneas, e a exposicao solar que pretende fazer e o tempo

que vai estar exposto a radiacdo. (31)
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Existem organismos vegetais que, quando expostos a radiacdo UV, sofrem
mecanismos de adaptac¢do produzindo espécies antioxidantes e metabolitos, como acidos
fendlicos, flavonoides, polifendis, terpenoides e alguns aminodcidos, que tém capacidade de
absorver e bloquear a radiacdo UV, impedindo que esta penetre na pele. Alguns ainda
produzem outras espécies que reduzem a resposta inflamatdria, stress oxidativo e intervém
em vias sinalizadoras protegendo a pele contra os efeitos nefastos da radiagcdo. A seguir
descrevem-se, resumidamente, alguns produtos naturais potenciais concorrentes para
combater na linha da frente a radiacdo e as suas consequéncias, ou seja, com potencial

fotoprotetor e antioxidante. (32)

Prépolis, um derivado natural da resina das plantas colhido pelas abelhas meliferas
com propriedades antissépticas, antimicdticas, bacteriostdticas, adstringentes,
espasmoliticas, anestésicas, anti-inflamatérias e antioxidantes, é um verdadeiro aliado
natural da cosmética devido ao seu efeito benéfico na pele. O propolis possui varios
componentes polifendlicos como flavonoides e derivados de acido cafeico cujo espetro de
absorcdo consegue filtrar radiacdo UV reduzindo a sua penetracao na pele diminuindo assim

a inflamacao, stress oxidativo e os danos no DNA que esta provocaria. (33)

Um estudo realizado com Extrato Etandlico de Prépolis (EEP) proveniente de Véneto,
regido no nordeste de Italia, permitiu mostrar a capacidade protetora do prdpolis contra a
radiacdo UV e comparou-a com os filtros solares atualmente utlizados nos produtos
comercializados como o Tinosorb S, Oxybenzona, Octinoxato e Padimate O. Este EEP foi
analisado através de HPLC/MS (high performance liquid chromatography coupled to mass
spectra) e foram identificados componentes como acido cafeico, o seu derivado éster fenetil
do acido cafeico, 1,1-dimetilalilcafeato, kaempferol, quercetina e galangina, todos
conhecidos como potentes antioxidantes. O estudo demonstrou ainda que o EEP e os seus
componentes tém uma boa capacidade para proteger a pele contra a radiacdo UV e que esta
capacidade consegue ser maior que a dos filtros solares ja referidos anteriormente. Esta
propriedade acoplada as propriedades antioxidantes dos seus componentes, torna o
prépolis um forte candidato a linha da frente como constituinte dos protetores solares

naturais. (33)

Também a Soja (Glycine max L.), com a sua composicdo rica em minerais e vitaminas

A, B e C apresenta propriedades promissoras na area da cosmética. Cerca de 20% da
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constituicdo desta planta sdo 6leos o que a torna bastante Util também para a producdo de
6leos para consumo humano. O bolo de soja, um subproduto do processamento do éleo de
soja contém 12 isoflavonas de soja com capacidade foto-protetora. Estudos demonstraram
que o extrato deste subproduto inibiu a morte de queratindcitos induzida pela radiagao
UVB, impediu a libertacdo de perdxido de hidrogénio (H20;) e fosforilacdo da MAP quinase
(Proteino-quinase ativada por mitédgenos) que regula atividades celulares, como a expressao
génica, mitose, diferenciacdo, sobrevivéncia celular e apoptose. Mas a ciéncia foi ainda mais
longe, houve quem purificasse este extrato em subfracdes. Uma das fracdes obtidas
continha as agliconas (daidzeina, genisteina e gliciteina) e o grupo acetilglucésido
(acetildaidzina, acetilgenistina e acetilglicitina) que conseguiu evitar a apoptose dos
queratindcitos humanos, atenuar o eritema e a perda de agua transepidérmica, aumentar a
atividade da catalase (enzima que decompde o perdxido de hidrogénio), inibir a

ciclooxigenase 2 (COX-2) em resposta a exposicdo a radiacdo UVB. (32)(34)

A Alcaparra (Capparis spinosa L.) é usada na medicina desde os tempos da Grécia
Antiga e dos romanos. Os extratos das flores de alcaparra tém propriedades hidratantes na
pele seca, pouco nutrida e com sinais de envelhecimento. Estudos demonstram que o
extrato liofilizado de alcaparra contem kaempferol, acido cafeico, acido ferulico, acido
cumarico e acido cinamico. A inclusdao deste extrato em filtros solares para formulagdes
tépicas em humanos saudaveis mostrou uma inibicdo de 59,6% no eritema, mais eficaz que

o acetato de a-tocoferol, a vitamina E que inibe 22%. (32)(35)

Um ensaio em ratos provou que também a Améndoa (Prunus dulcis (Mill.)) se pode
destacar no que toca a protecdo contra a radiacdo UV e efeito antioxidante, devido as suas
sementes que sao também ricas nos compostos polifendlicos tais como flavonoides e acidos
fendlicos. Num estudo, foram feitos varios grupos com 24 ratos, o primeiro grupo nao foi
exposto a radiacdo nem a qualquer tipo de tratamento, o segundo grupo foi exposto a
radiacdo UV também sem tratamento, enquanto que os outros grupos de ratos foram
expostos a radiacdo UV e tratados com uma formulacdo a base de améndoa. Nestes ultimos
grupos de ratos, quando comparados com o segundo grupo, uma vez que o primeiro grupo
servia apenas para controlar o stress oxidativo provocado pelo creme depilatério utilizado
para retirar o pelo aos ratos, houve uma diminuigcdo significativa de malondialdeido,

indicador da peroxidacao lipidica (LPO) na pele provocada pela radiagdo UV, um aumento de

33


https://pt.wikipedia.org/wiki/Mitose
https://pt.wikipedia.org/wiki/Diferencia%C3%A7%C3%A3o_celular
https://pt.wikipedia.org/wiki/Apoptose

glutationa, conhecido antioxidante hidrossolivel, e o teor humidade na pele dos ratos
também se mostrava superior. Estes resultados sdo bastante promissores quanto a possivel

utilizacao das sementes de améndoa para combater o fotoenvelhecimento cutaneo. (36)

Também o Cardo Mariano (Silybum marianum L.) tem sido alvo de investigacdo neste
campo. Entre os metabolitos secundarios desta planta encontra-se a silimarina, um potente
antioxidante em que 50 a 60% da sua composicao sdo os diastereoisémeros silibinina A e
silibinina B. A aplicagdo de formulagdes com silimarina na pele de ratos, entre outros
beneficios relacionados com a prevencdo do processo carcinogénico, impediu a infiltracdo
dos leucdcitos responsaveis pela resposta inflamatdria e diminuiu a apoptose de células
epidérmicas provocada pela radiacdo UV através da capacidade para reparar o DNA celular

antes que estas sofressem apoptose. (32)

O Cha (Camellia sinensis (L.) Kuntze) por todos conhecido, é uma planta cultivada e
consumida em todo o mundo. A sua constituicdo quimica inclui taninos, flavonoides,
aminodcidos, vitaminas, cafeina e polissacaridos. As suas folhas sdo processadas de
diferentes formas dando origem aos diferentes tipos de chas, com diferentes cores. Por
exemplo, as folhas do Cha Preto passam por um processo de fermentacdo antes de poderem
ser consumidas enquanto que as folhas de Cha Verde podem ser consumidas logo apds
serem colhidas e secas, isto faz com que a sua composicdo em vitamina E, B6 e K seja
semelhante, mas que o Cha Verde possua mais do dobro da vitamina C que o Cha Preto uma

vez que a vitamina C é destruida durante o processo de fermentacao. (37)(23)

A capacidade antioxidante do Cha Verde deve-se a alta concentracdo de catequinas.
As catequinas sdo compostos fendlicos capazes de erradicar radicais livres lipidicos, radicais
superoxido, radicais hidroxilo, perdxido de hidrogénio e espécies de oxigénio singleto. Foi
feito um estudo com voluntdrios humanos, quando aplicado cha na sua pele antes da
exposicdo solar houve uma reducdo do eritema e dos danos provocados no DNA, uma vez
que as enzimas reparadoras do DNA ficam protegidas devido a inativacdo das ERO’s e
absorcdo da radiacdo UV pelas catequinas. Devido a sua cor mais clara, o Cha Branco é um
concorrente mais forte e apelativo para integrar formulagGes para protecdo solar em areas
expostas como o rosto. Nao sé as folhas da planta do Cha tém utilidade, extratos da raiz
desta planta contém ainda saponinas que tém efeito antioxidante e anti-inflamatorio.

(37)(23)
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Bastante presente ndo sé no chd, mas também noutras plantas como na planta do
Café, a Cafeina é uma metilxantina bastante conhecida pela sua capacidade antioxidante e
com capacidade de absorver a radiagao UV. Além de ser um 6timo estimulante da
microcirculagdo do sangue podendo resultar, por exemplo, para disfarcar olheiras, a cafeina
reduz também a formacdo de radicais livres nas células da pele conseguindo erradicar de
forma efetiva radicais hidroxilos, radicais alcoxilo, impedindo a LPO induzida por estas ERO’s.
Do mesmo modo, a cafeina tem capacidade para acelerar a apoptose em células danificadas
pela radiacdo UV. Estudos demonstraram ainda que aplicar formulacdes a base de cafeina
umas horas antes da exposicdo solar diminui a formacgao de dimeros timina pela radiagdao UV

(danificacdo do DNA) e previne queimaduras solares. (38)(39)

A Uva (Vitis vinifera L) também pode dar a sua contribuicdo no campo do
fotoenvelhecimento e da fotoprotecao. Entre 60% e 70% da composi¢do das sementes da
uva sdo polifendis: catequina, epicatequina e protoantocianidinas oligoméricas. O
resveratrol, também presente nas sementes da uva, é um forte componente anti-
inflamatdrio, anti-proliferativo e antioxidante. Um estudo desenvolvido em ratos indicou
que o resveratrol impede a infiltracao dos leucécitos, diminuindo a resposta inflamatéria e
gue isso potencia a sua acao antioxidante. Depois da pele ter sido sujeita a uma formulacdo
a base de sementes de uva, rica em resveratrol, e apds 24 horas dos ratos serem expostos a
radiacdo UVB, a peroxidacdo de acidos gordos polinsaturados, um potente marcador do
stress oxidativo, diminuiu. A LPO pode ser induzida pelo aumento da atividade das
ciclooxigenases (COX) produtoras de prostaglandinas que desempenham um importante
papel na resposta inflamatdria, reduzindo assim a atividade das COX, o resveratrol conseguiu
diminuir também o stress oxidativo inibindo a LPO. Além disto, a aplicacdo de resveratrol
derivado das sementes da uva na pele permitiu ainda a inibicdo da formacdo de H;0;

induzida pela radiacdo UVB. (40)

O extrato de Roma (Punica granatum L.) possui também capacidade protetora da
pele contra os efeitos nefastos da radiacdao UV, principalmente a nivel antioxidante e anti-
inflamatdrio, devido a sua constituicdo rica em antocianinas e taninos hidrolisaveis. Em
estudos in vitro, investigadores colocaram extrato de roma em amostras com caracteristicas
semelhante as da pele humana e observaram a inibicdo de dimeros de pirimidina resultado

da acdo da radiacdo no DNA, 8-dihidro-2-deoxiguanosina, da oxidacdo de proteinas,
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proliferacdo celular e sintese de metaloproteinases de matriz (MMP’s) responsdveis pela

degradacgdo do colagénio da pele. (32)

O Acgafrao-da-Terra (Curcuma longa L.), vulgarmente conhecido como Curcuma,
muito utilizado na culindria e medicina indiana por ajudar a melhorar a digestao, controlar e
reduzir a obesidade e reduzir inflamagdes da pele, trato digestivo e articulagdes, tem sido
alvo de inumeros ensaios in vivo e in vitro. Do seu rizoma seco é extraida a curcumina, uma
especiaria e corante alimentar amarelo, com estrutura fendlica, utilizada frequentemente
com potenciais propriedades antioxidantes, anti tumorais e anti-inflamatérias. A curcumina
mostrou neutralizar ERO’S como superodxido, radicais hidroxilo e éxido nitrico e inibir LPO
causada por H,0; e pelo seu potencial citotdxico. Estas propriedades antioxidantes da
curcumina parecem estar diretamente ligadas, em grande parte, a sua capacidade de
estimular uma via enzimatica de defesa intracelular, a Heme Oxigenase 1 (HO-1). A indugao
da HO-1 é um mecanismo, amplamente estudado, que as células e tecidos vivos tém em
condi¢cOes de stress para contornar situagdes adversas como stress oxidativo, inflamacao,

crescimento celular e apoptose. Tendo a curcumina capacidade de induzir esta via, tem

capacidade de proteger as células. (41)(42)

Um estudo testou uma formulagdo em gel, Tricutan®, contendo Curcuma, Alecrim
(Rosmarinus officinalis) e Gotu-kola (Centella Asidtica L.), na melhoria dos sinais do
fotoenvelhecimento, em 28 mulheres entre os 34 e os 36 anos. Apds 4 semanas, a firmeza
da pele melhorou bastante, resultado de avaliacGes clinicas e a prdpria avaliacdo das
participantes. Embora os bons resultados, ndo houve avancos neste estudo uma vez que

algumas participantes apresentaram dermatites resultantes da formula¢do em questao. (42)

Também algumas Algas comecam a ser estudadas pelas suas propriedades
antioxidantes. Destacam-se as Algas Castanhas Fucus vesiculosus e Turbinaria conoides,
devido & sua composicdo rica em polissacaridos com capacidade antioxidante como a
laminarina, fucoidina e alginato. O potencial protetor da fucoxantina, um carotenoide
presente na Alga Castanha Sargassum siliquastrum também tem vindo a ser estudado em
fibroblastos humanos, chegou-se a conclusdo que este carotenoide aumenta a taxa de
sobrevivéncia das células depois da sua exposicdo a radiagdo uma vez que protege contra o
stress oxidativo por esta induzido. Da mesma forma a Alga Vermelha Porphyra umbilicalis

tem sido alvo de estudo, mas por conter em grande quantidade aminoacidos tipo
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micosporina que absorvem a radiagao UV como os filtros solares utilizados comercialmente
nos protetores solares. Igualmente a Alga Vermelha Corallina pilulifera tem demonstrado
grande potencial antioxidante, protegendo contra o stress oxidativo causado pela radiacdo

UVA e reduzindo a atividade das MMP’s. (32)(43)

Os Liquenes sdo associagdes simbiodticas de mutualismo entre fungos e algas e foram
dos primeiros seres a colonizar o Planeta Terra, do Artico aos Trdpicos e das planicies até aos
picos das montanhas mais altas. Nestes estdo presentes mais de 800 metabolitos
secundarios com interesse em medicina e cosmética como compostos alifaticos, aromaticos
e terpenos. O acido Usnico, um dos metabolitos secundarios dos Liquenes é, por exemplo,
utilizado regularmente como anti-infecioso, antibacteriano, para controlar eczemas

cutaneos, mastites e furunculoses. (32)

Um estudo testou a capacidade fotoprotetora de compostos secunddrios presentes
em Liguenes provenientes do Chile, o dcido Usnico, 1-cloropanarina, acido epiforelicol e ll e
calicina, e tomou como referéncia os filtros quimicos octilmetoxicinamato e 4-tert.-butil-4-
metoxidibenzoilmetano utilizados num spray para protecdo solar de uma marca lider de
mercado nesta area. Os proéprios liquenes quando expostos a radiacdo UV produzem aqueles
metabolitos secundarios de modo a protegerem-se dos danos provocados pela radia¢dao. Os
resultados foram surpreendentes. Como é visivel na Tabela 3.1, além dos filtros de protecao
referéncia ndo apresentarem um Fator de Protecao UV (UVPS) de 5 como referem e sim 4.2,
os compostos extraidos dos Liquenes apresentaram bons resultados, principalmente o acido
usnico que apresentou um UVPF muito préximo aos filtros de referéncia, de 4.1, seguido da

boldina com um UVPF de 3.4. (44)

Além disto, foi também testado in vitro, o fator protetor da membrana (MPF) destes
filtros nas células, em que a rutura das membranas celulares era o parametro avaliado. Os
resultados obtidos estdo representados na Tabela 3.2.2. Como se pode observar o acido
Usnico e a boldina destacaram-se e demonstraram ser melhores filtros solares que o filtro

referéncia utilizado, tendo todos os outros filtros apresentado resultados semelhantes. (44)
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Filtros UVB Espetro UVPF Média UVPF

Spray Nivea SPF 5
Acido epiforélico |
Acido epiforélico Il
Acido usnico
Boldina

1-Cloropanarina

Tabela 3.1. Resultados da determinagdo in vivo dos UVPF dos filtros solares (44)

Filtros UVB

Spray Nivea SPF 5
Acido epiforélico |
Acido epiforélico Il
Acido dsnico
Boldina

1-Cloropanarina

Tabela 3.2. Resultados da determinagdo in vitro dos MPF dos filtros solares (44)

3.6-5.0

23-3.0

2.0-33

3.6-5.0

23-44

14-27

Espetro MPF

2.66 —3.63

3.57-4.38

2.62-4.12

2.89-4.17

2.16-3.5

4.03-4.83

4.2

2.5

24

4.1

3.4

2.1

Média MPF

3.22

3.88

3.41

3.38

2.80

4.47

Resultados como estes provam que os compostos presentes nos Liquenes,

podem desempenhar os mesmos papéis em formulacdes para protecdo solar, que os

filtros quimicos atualmente utilizados, com o beneficio de também concederem as

estas formulacdes todas as suas propriedades antioxidantes, anti-inflamatdrias e

neutralizadoras de radicais livres. (44)
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3.3. Compostos preventivos e reversores dos sinais do
envelhecimento cutaneo

Como referido no Capitulo 1, as rugas e a perda de elasticidade sdo as consequéncias
mais visiveis da longevidade aos olhos de todos, e sdo o resultado da progressiva atrofia da
derme ao longo do tempo, devido a perda de uma grande quantidade dos componentes da
sua matriz extracelular, principalmente o colagénio. Com a idade, a produc¢do de colagénio e
de outras proteinas da matriz diminui e a sua degradacdo aumenta, podendo haver também

a alterac¢Ges na sua estrutura. (45)

A grande parte das formulagdes existentes sdo apenas cuidados hidratantes, que
embora diminuam a evidéncia de alguns dos sinais mais aparentes, nada fazem para
compensar as perdas que estdo na sua origem. Uma verdadeira formulagdo anti-
envelhecimento deveria demonstrar que realmente consegue reverter o equilibrio pobre
gue existe entre a producdo e a degradacdo das proteinas da matriz extracelular, ou

aumentando a sua sintese ou diminuindo a sua degeneragao. (23)

As vitaminas desempenham um papel bastante importante para quem pretende uma
pele jovem e saudavel. A vitamina C (ou acido ascérbico, solivel em 3agua), vitamina E (ou
tocoferol, soluvel em dleo), vitamina A (ou retinol, solivel em 6leo) e a vitamina B3 (ou
niacinamida, solivel em dagua) desempenham um papel crucial no que toca a cuidados
tépicos. A vitamina C ajuda na sintese de colagénio e tem grande capacidade de penetrar
em profundidade na pele, confere-lhe assim firmeza e ajuda a diminuir linhas finas, rugas e
cicatrizes. A vitamina E é um poderoso antioxidante que ajuda na neutraliza¢ao de radicais
livres e amacia a pele. A vitamina A é importante para a producdo e crescimento de novas
células saudaveis, aumenta a producdo de colagénio, diminuindo assim as rugas, cicatrizes,
gueimaduras, manchas e estrias. Ja a vitamina Bz é crucial para a normal manutencdo das
funcbes da pele, como a manutencdo do equilibrio do éleo, reducdo das linhas finas ou o

tratamento e prevencdo das queratoses solares. (26)

Comecemos pela Magndlia (Magnolia officinalis) que demonstra bons resultados
neste campo. Cientistas estudaram os efeitos de um extrato etandlico de Magndlia
fermentado por Aspergillus niger, uma das espécies mais comuns do género Aspergillus.

Vdrios ensaios demonstraram o poder antiespasmddico, antibacteriano, antioxidante,
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antineopldsico e antidiabético da magndlia. Além disto, a fermentacdo pode potenciar a
atividade bioquimica e fisioldgica dos extratos bioldgicos por modificar as suas propriedades
e pode diminuir, também, o efeito citotdxico de muitos destes extratos, quando as espécies

sdo escolhidas e combinadas de forma apropriada. (46)

Para avaliar o efeito do extrato de magndlia no envelhecimento cutaneo mediu-se a
atividade das enzimas: a) colagenase, a enzima responsavel por digerir a estrutura em tripla
hélice do colagénio; b) elastase, a enzima que degrada a elastina; ¢) MMP-1 e MMP-2, que
sdo enzimas que estdo diretamente envolvidas na degradacdo da matriz extracelular,

afetando a sua homeostasia, envelhecendo assim a pele. (46)

A atividade da elastase e da colagenase foram 5.65-6.88 vezes mais inibidas pelo
extrato de magndlia fermentado do que pelo extrato de magndlia ndo fermentado. Além
disto, as catequinas existentes nestes extratos fermentados tiveram um efeito inibitério na
atividade da elastase. Os niveis de atividade da MMP-1 e MMP-2 também reduziram quando
foram expostas ao extrato fermentado de magndlia. Em estudos anteriores foi demonstrado
que o honokiol e o magnolol, presentes em extratos de magndlia, inibem também estas
enzimas, isto explica o facto das formulacdoes com melhores resultados possuirem altas
concentragoes destes dois compostos (> 300 microgramas por grama de extrato). Resultados
como estes sugerem que os extratos fermentados podem ser uma boa aposta para reverter

o envelhecimento cutdneo. (46)

O Morango (Fragaria spp.), adorado por muitos, e considerada uma superfruta pela
grande quantidade de antioxidantes e vitamina C que contém, apresenta um grande
potencial nesta area. Esta fruta possui em grandes quantidades o acido eldgico, que
consegue impedir a degradacdo do colagénio e, assim, travar potenciais rugas em formacao,
além de ainda ajudar a proteger contra os danos da radiacao UV. Além disto, o morango é
também rico em AHA’s que removem as células mortas da pele, dando-lhe uma aparéncia

mais suave. (47)

As folhas de Nespereira (Eriobotrya japonica (Thunb.) Lindl), drvore subtropical e de
fruto com grande valor nutricional, sdo utilizadas desde ha muitos anos na medicina chinesa
para tratar doencas crénicas como a diabetes, aliviar sintomas respiratérios e digestivos e

prevenir a inflamacgdo e a obesidade. Apesar das folhas de nespereira serem, ha milhares de
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anos, utilizadas pelas culturas indigenas para auxiliar no tratamento de afecbes cutaneas
como dermatites, eritema solar e mesmo, envelhecimento, até ha pouco tempo, nunca
tinham sido encontradas evidéncias cientificas para este efeito. Foi entdo, que um grupo de
cientistas japoneses decidiu tornar este num caso de estudo, e sabendo que as folhas da
nespereira sdo abundantes em triterpendides, estudaram 18 triterpendides diferentes e as
suas capacidades em combater a melanogénese, acne, infe¢Ges bacterianas, inflamagdes,

alergias e o envelhecimento. (48)

Dos 18 compostos estudados, 10 estimularam a producao de colagénio tipo | numa
concentragdo de 10 ug/mL. Destacou-se o acido corosdlico, que induziu até 3,5 vezes mais a
producdo deste tipo de colagénio no grupo teste do que no grupo de controlo. A 5 pg/mL,
foram 16 os triterpendides que mostraram atividade na inducdo da producdo de colagénio
tipo I, o acido ursélico e o dacido betulinico foram os compostos melhor sucedidos,

aumentando a producdo de colagénio 3,8 e 3 vezes mais, respetivamente. (48)

Posteriormente, foi avaliada o efeito destes mesmos triterpendides na producdo de
acido hialurdnico pelos dermofibroblastos humanos. A 10 pg/mL foram 10 os compostos que
aumentaram a producdo de acido hialurdnico, destes destacaram-se o acido corosélico e o
acido pomdlico que mostraram estimular esta producao 5,9 e 5,8, respetivamente, vezes
mais a producgdo de acido hialurénico comparativamente com o grupo controlo. A 5 pg/mL,
apenas 6 triterpendides mostraram efeito positivo, destacando-se o acido ursélico. Em
nenhum dos casos foram testadas concentracdes acima de 10 pg/mL devido ao seu

potencial citotdxico. (48)

O Ginseng (Panax ginseng C.A.Mey) tem também sido alvo de inUmeros estudos que
avaliam a sua capacidade para reverter e prevenir a inflamacdo, a oxidacdo e o
envelhecimento. O seu componente principal s3o os ginsenosideos. Existem os
ginsenosideos major (Rb1, Rb2, Rc, Rd, Re, and Rgl), que sdao 80% da constituicdo total do
extrato de ginseng, e os ginsenosideos minor (F1, F2, Rg3, Rh1, Rh2, composto Y, composto
Mc, e composto K) que estdo presentes em menores concentragdes. Estes componentes sdo
saponinas esteroides e sdo 0s principais responsaveis por toda a atividade bioldgica do
ginseng. O ginsenosideo Rb1l tem capacidade para aumentar a produgdo colagénio tipo | e

diminuir a apoptose induzida pela radiacdo UV, o composto K aumenta a quantidade de
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hialuronano na pele, o ginsenosideo F1 também protege os queratinécitos contra a

apoptose induzida pela radiagdo UVB. (49)

Cientistas testaram os possiveis efeitos de uma mistura de ginseng com Espinheiro
da Montanha (Crataegus pinnatifida Bunge), fruta bastante utilizada na medicina oriental
que também tem demonstrado resultados positivos em afe¢des cutaneas, na inibicdo de
rugas de uma pele envelhecida. Foi elaborada uma formulacdo 1:1 dos dois componentes e
testada em 21 mulheres coreanas entre os 30 e os 65 anos com rugas ao redor dos olhos,
com diferentes graus de pronunciacdo. Esta formulacdo demonstrou resultados brilhantes
em atrasar o processo de envelhecimento cutdneo. Primeiramente, demonstrou um efeito
protetor para a pele exposta a radiacdo UVB aumentando os niveis de procolagénio Tipo | e
diminuindo a expressdao das MMP-1. Além disto, esta mistura promoveu uma proliferacao
dos fibroblastos na pele maior do que o ginseng ou o espinheiro da montanha, quando
aplicados isoladamente. A hidratagdo é, também, um fator importante para prevenir o
envelhecimento. Apesar do estudo ter sido conduzido na Coreia, pais frio e pouco humido, a

hidratacdo da pele nos locais de aplicacdo da formulacdao melhorou muito. (49)(50)

O d6leo das sementes de Camélia (Camellia japonica L.), utilizada desde sempre em
cosmética para manter a pele e o cabelo saudaveis e também conhecida pelos seus efeitos
anti-inflamatorios, tem, da mesma forma, sido alvo de estudos quanto ao seu efeito
antirrugas. Um grupo de cientistas avaliaram o efeito do éleo das sementes de camélia na
producdo de colagénio e MMP-1, proliferacdo celular, perda de dgua transepidérmica e na

irritacdo cutadnea e os resultados foram promissores. (51)

Para verificar se havia ou ndo um aumento da producdo de colagénio pela pele
guando exposta a este 6leo, foi medida a atividade do promotor do gene COL1A2 que
codifica uma das cadeias do colagénio tipo I. O estudo foi realizado em fibroblastos
humanos, e a atividade deste promotor aumentou quando aumentavam a concentracdo do
6leo de camélia o que, consequentemente, levava ao aumento da producdo de procolagénio
tipo I. Por outro lado, e como era de esperar, a producdao de MMP-1 por Fatores de Necrose

Tumoral Alfa (TNF-a) que degrada o colagénio, diminuiu. (51)

Para testar a perda de agua transepidérmica, um dos maiores problemas causados

pelo envelhecimento cutaneo que causa desidratagdo do estrato cérneo e dermatites de
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contacto, foi aplicada uma logao com 1% de dleo de sementes de Camellia japonica e uma
lo¢do controlo sem este 6leo, na pele de diferentes mulheres sauddveis. As mulheres, em
que foi aplicada a locdo com o éleo perderam menos agua ao longo do estudo do que as

mulheres que colocaram a log¢do controlo. (51)

Além disto, nenhuma das mulheres apresentou qualquer reagao alérgica ao éleo o
gue o torna completamente seguro de ser utilizado. Este facto, aliado a sua capacidade de
aumentar a quantidade de colagénio tipo | na pele e ao seu poder hidratante, torna o dleo
das sementes de camélia um potencial futuro parceiro de quem quer eliminar as rugas e

apostar numa pele mais saudavel. (51)

O Canhoeiro (Sclerocarya birrea A.Rich. Hochst.), também vulgarmente conhecido
por Marula, é uma arvore muito importante para algumas comunidades africanas. O éleo do
seu fruto tem sido extraido por varias geragGes e utilizado para cuidados de pele e cabelo
por ser altamente nutritivo, e existem varios estudos sobre como as suas folhas podem ser
benéficas para peles oleosas e com acne. A analise quimica através de HPLC-MS permitiu
identificar 36 compostos nesta planta, sendo rica em flavonoides nos extratos das suas
folhas e abundante em taninos nos extratos da sua casca e raiz. Aspetos como estes levaram
a que esta arvore proveniente da Africa Oriental se tornasse objeto de estudo na area do
anti envelhecimento cutdneo, mais propriamente, na sua capacidade de inibicdo da elastase

e da colagenase. (52)

Apesar do extrato de todas as partes da arvore terem inibido a colagenase, foi o
extrato das hastes das suas folhas que apresentou os melhores resultados, inibindo 76,92%
da sua atividade. O extrato das hastes de Marula também apresentou resultados muito
positivos na inibicdo da elastase, 88,07%, ao contrario da atividade moderada do extrato das
folhas que inibiu a elastase em 53,03% e a colagenase em 26,75%. Além disto, estes
resultados revelaram que o dleo essencial do fruto de Sclerocarya birrea, apesar de ser
utilizado em inameros cosméticos incluindo alguns indicados para o envelhecimento, nao
contribui em nada na diminuicao da atividade da colagenase e da elastase. Estes cientistas
acreditam que estes 6leos apenas sdo implementados nestas formula¢des devido as suas
propriedades hidratantes e calmantes, visto que ndao demonstram resultados na reversdo do

envelhecimento. (52)(53)
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Este estudo revelou ainda, o grande desafio que continua a ser desenvolver e
descobrir o solvente ideal, que seja aprovado para ser utilizado em produtos cosméticos,
para desenvolver estes extratos e que consiga manter o maximo de componentes ativos da
planta de modo a que se consigo manter e aproveitar todos os seus beneficios. Neste caso, o
extrato etandlico das hastes de marula seria o mais indicado por preservar a maioria dos
componentes ativos e apresentar boa capacidade inibitéria das enzimas, no entanto, os
investigadores acreditam que o futuro podera ser utilizar 4gua como solvente de extracao.

(52)

O Carpino (Carpinus tschonoskii Maxim.), arvore de pequeno porte bastante
implementada em paises asidticos como a China, a Coreia e o Japdo, apresenta na sua
composicao inumeros flavondides, diaril-heptandides, triterpendides e taninos, e é bastante
utilizada pelas suas conhecidas capacidades citoprotetoras e anti-inflamatdrias. Num estudo
que procurou identificar os efeitos no envelhecimento desta planta, foram isolados do
extrato de carpino 3 elagitaninos, 1 galotanino e 2 compostos flavonoides. Os elagitaninos
proporcionaram um grande aumento da quantidade de elastina na pele e da expressdo do
RNA mensageiro (mRNA) da Proteina Potenciadora Procolagénio-C Endopeptidase (PCOLCE)
gue esta envolvida na sintese do colagénio e regula o seu processamento. Os galotaninos
ndao demonstraram atividade na PCOLCE. Os elagitaninos diminuiram também a quantidade
de MMP-1 e aumentaram a quantidade de Inibidores da Metalopeptidase 1 (TIMP-1), os
TIMP-1 inibem a atividade das MMP-1 protegendo o colagénio e as fibras de elastina dos

ataques enzimaticos. (54)

Imensamente estudado pelos inumeros beneficios antioxidantes, anti-inflamatodrios,
anti-carcinogénicos, antibacterianos, antifungicos, hepatoprotetores e a capacidade de
modificar e regular a resposta imunoldgica que apresenta, também o Pélen de Abelha
parece ser benéfico na diminuicdo dos sinais da idade. Cerca de 70% das substancias
presentes no pdélen de abelha sdo biologicamente ativas, como as suas proteinas, hidratos
de carbono, lipidos e acidos gordos, compostos fendlicos, e vitaminas. As vitaminas mais
abundantes no pélen de abelha sdo a vitaminas A, C, E e B3 que, curiosamente, sdo as que
apresentam mais efeitos benéficos em tratamentos cutdneos, especialmente na area do

envelhecimento. (55)(56)
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Por cada 10 anos a pele perde cerca de 7% da sua espessura. A L-fucose, um acucar
presente no pdlen de abelha pode provocar um aumento na espessura da pele, aumentar a
biossintese e a acumulacdo de colagénio nos fibroblastos, e dar mais densidade ao colagénio
ja existente uma vez que tem capacidade de penetrar em profundidade na derme. Além
disto, e como uma boa hidratacdo é o primeiro passo para prevenir o envelhecimento
cutaneo, a xilose, também presente no pdlen, demonstrou além de ser um bom composto
hidratante, estimular a producdo de acido hialurdnico pelos queratindcitos que, como

também ja foi explicado, retém a humidade da pele mantendo a sua hidratagdo. (56)

Também o dleo das sementes e o extrato da fruta do Espinheiro Maritimo
(Hippophaes rhamnoides L.), espécie muito comum na Europa e na Asia, tem despertado
interesse na comunidade cientifica quanto a sua atividade na pele. O extrato comum da
fruta do espinheiro maritimo contém antioxidantes, vitamina C, flavonoides e outros
polifendis e polissacarideos. Ja o 6leo das sementes desta espécie é caracterizado pelo seu
conteldo rico em acidos gordos raros quando comparado com os 6leos de sementes de

outras espécies. (57)

O ¢dleo das sementes de Hippophaes rhamnoides contém acido palmitoleico,
vulgarmente conhecido como émega 7, que faz parte do grupo de lipidos naturais que a pele
produz e estimula a regeneracdo da epiderme e sua a cicatriza¢do. Além disto, contém ainda
acidos gordos saturados, como o acido palmitico e o acido estedrico que criam um filme
oclusivo na pele, diminuindo assim a perda de agua transepidérmica, contribuem para a
manutencdao da hidratacdo da epiderme e ajudam na regenera¢dao do estrato cdrneo, e
acidos gordos insaturados como o acido a-linolénico (6mega 3), acido y-linolénico (dmega
6), acido oleico (6mega 9) e 4cido 11-eicosendico (6mega 9). E o facto de possuir no seu
conteudo todos estes acidos gordos que torna este dleo tdo Util uma vez que estes atingem

diferentes camadas da pele, cada um com a sua funcdo. (58) (59)

O acido 6mega 6, acido y-linolénico, por exemplo, funciona como uma "cola"
intercelular que liga as diferentes células da epiderme. Na sua auséncia, a pele seria muito
seca e pouco elastica. Além disto, melhora a circulacdo do sangue o que aumenta a nutricdo
e a oxigenacdo da pele, remove o excesso de toxinas, melhorando a sua estrutura e

aparéncia. Este acido consegue penetrar em profundidade nas diferentes camadas da pele e
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é convertido em prostaglandinas, deste modo, protege a pele contra infecbes e atrasa o

envelhecimento cutaneo. (57)

A Bardana (Arctium Lappa L.) é uma planta que cresce livremente nas bermas e
baldios de toda a Europa. E habitualmente utilizada para tratamentos capilares uma vez que
por ser calmante e ter fortes poderes anti-inflamatdrios, auxilia e acelera o crescimento de
cabelo. Do fruto desta planta pode ser isolada a arctina, um ingrediente cuja atividade
bioldgica e clinica tem vindo a ser bastante estudada, e destaca-se pelo seu potencial em
combater a inflamacdo, uma vez que suprime os TNF-a e a Interleucina 6 (IL-6), citocina pro-

inflamatdria. (60)(61)

Foram factos como este, que suscitaram interesse e foram, entdo, estudados in vivo
os efeitos na pele de 40 mulheres, entre os 39 e os 65 anos, durante 12 semanas, de uma
formulagdo com 1,2% de bardana e 0,25% de arctina. Os resultados foram muito
animadores, a formulacdo aumentou a quantidade de procolagénio 1,3 vezes mais nas
mulheres que utilizaram a formulacdo com bardana e arctina do que no grupo controlo, que
utilizava apenas a base da formulagdo sem os seus constituintes ativos. A hialurano sintase
2, interveniente na sintese de acido hialurdnico, também foi mais alta no primeiro grupo.
Uma das evidéncias que pode sustentar este resultado é o facto da arctina inibir os TNF-a
gue, como foi clarificado acima, suprimem a atividade das MMP-1 e protegem ainda mais da

sua destruicdo, o colagénio ja existente na pele, aumentando a sua sintese. (60)

Oriundo do Brasil, e ja presente na maioria dos paises quentes da América do Sul,
encontramos o Juca ou Pau Ferro (Libidibia ferrea (Mart. ex Tul) L.P.Queiroz), cujos extratos
ja sdo conhecidos pelas suas propriedades que previnem a formacgdo de JUlceras,
antioxidantes, anti-inflamatdrias, por conseguirem atrasar alguns tipos de neoplasia e serem
hepatoprotetores. Foram desenvolvidos estudos fitoquimicos ao extrato de jucd que
determinaram a presenca de cumarinas, flavonoides, saponinas, esteroides e taninos, que
sao conhecidos antioxidantes e inibidores enzimaticos. Deste modo, foi estudado o seu

efeito na reversdo dos sinais da idade em peles mais maduras. (62)

No estudo decorrido, foi analisada a casca do tronco e os ramos da arvore. Além dos
acidos fendlicos e dos flavonoides muito presentes em ambas as partes da planta, na casca

do tronco foi encontrado kaempferol, dcido gdlico e dcido quinico. J& nos ramos da arvore,
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encontrou-se em grandes quantidades acido elagico, catequinas e epicatequinas. O efeito
inibitério das enzimas colagenase, elastase e hialuronidase dos extratos destas partes de

Libidibia ferrea foi avaliado in vitro através de espetrofotometria. (62)

A atividade inibitéria da elastase de ambos os extratos foi notdria, o extrato da casca
inibiu em 35,99% da atividade da elastase e o extrato do tronco inibiu 19,6% a mesma
enzima. Ndo houve uma inibicdo relevante da atividade da colagenase, no entanto, no
ensaio da inibicdo da hialuronidase os extratos demonstraram melhores resultados que a
vitamina P, utilizada como referéncia e bastante conhecida por ser uma forte inibidora
daquela enzima. E pertinente ainda, enaltecer que a hialuronidase é uma das enzimas mais
importantes do processo de degradacdo da matriz extracelular, e controla a quantidade de
acido hialurénico na pele, deste modo, é importante que os seus niveis se mantenham

reduzidos. Apesar de ser necessario ainda verificar a seguranca destes extratos para uso em

cosmeética, o Jucd pode ser um futuro aliado natural ao combate do envelhecimento. (62)

Acompanhando o envelhecimento, existe uma acumulacdo de progerina, uma forma
imatura da proteina lamina A, que interage com os telémeros do DNA desencadeando o
processo de senescéncia dos fibroblastos, assim, a sua atividade em fibroblastos mais velhos
€ maior do que em fibroblastos mais jovens. Um extrato da Alga comestivel, comum no
Oceano Atlantico, de nome Alaria esculenta demonstrou diminuir significativamente a
quantidade de progerina em fibroblastos adultos atrasando a sua destruicdo. Este efeito nao

foi observado em fibroblastos mais jovens. (43)

Uma das consequéncias mais marcantes da menopausa nas mulheres, é a diminuicado
da secrecdo de estrogénio, uma hormona que desempenha um papel de extrema
importancia nas funcdes da pele. Baixos niveis de estrogénio diminuem a elasticidade
cutanea, um dos sinais mais visiveis de uma pele envelhecida, uma vez que diminuem a
guantidade de colagénio e de fibras de elastina. Notemos na gravidade destas perdas. Nos
primeiros 5 anos de menopausa ha uma perda de 30% do colagénio da pele, perda esta que
passa a ser de 2,1% por ano apods os primeiros 15 anos de menopausa. A terapia hormonal
de substituicdo consegue reverter e atrasar estes sinais, no entanto, a longo prazo

desencadeia outros eventos fisiopatolégicos indesejaveis. (63)
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O dleo proveniente da fruta da arvore Argania spinosa (L.) Skeels, uma arvore de
folha perene que pode atingir os 10 metros é originaria do sudoeste de Marrocos,
vulgarmente conhecido como Oleo de Argdo, é utilizado desde sempre na medicina
tradicional destes povos africanos e, mais recentemente, tem vindo a mostrar algum valor
na area da cosmética. A introducdo na dieta de mulheres em menopausa de dleo de argdo,
tem mostrado atrasar a progressao de doengas como a diabetes, dislipidemias, hipertensao
arterial, insuficiéncia cardiaca, entre outras, que se sabe, estarem relacionadas com a
deficiéncia de estrogénio. Neste seguimento, foi estudado o efeito do consumo e aplicacdo

tépica de dleo de argdo na elasticidade da pele de mulheres na menopausa. (63)(64)

A determinacdo dos parametros R (Rz, Rs e R7), € um dos principais métodos utilizados
para verificar as propriedades biomecéanicas da pele. O parametro R, é uma medida da
elasticidade bruta da pele, conhecido como elasticidade geral, determina a capacidade de a
pele voltar a sua posigdo inicial apds a sua distensao. O Rs determina a elasticidade liquida
da pele, isto é, a sua capacidade de retracdo imediata. Por fim, o parametro R; determina a
elasticidade biolégica, e relaciona a capacidade de distensdo da pele com a sua retracdo
imediata. O Tempo de Execucdo de Ressonancia (RRT) também é uma boa medida para
avaliar a elasticidade, mede o tempo de propagacdo de uma onda de cisalhamento entre
dois sensores colocados a superficie cutanea, o tempo que esta onda precisa para se
propagar de um sensor ao outro é inversamente proporcional a elasticidade da pele. Estas
foram as medidas utilizadas para avaliar a elasticidade da pele do grupo de 60 mulheres que
participaram neste estudo. As intervenientes foram divididas em dois grupos e, durante 60
dias, 30 mulheres consumiam e aplicavam topicamente 6leo de argdo, enquanto outras 30

mulheres consumiam azeite virgem e aplicavam éleo de argdo na pele. (63)

Este estudo demonstrou haver uma evolugdo muito positiva na elasticidade de pele
apos a exposicdo ao 6leo de argdo. Os parametros R apresentaram valores proximos de 1
para as mulheres que consumiram e aplicaram dleo de argdo e o RRT diminuiu, o que indica
gue a elasticidade da pele melhorou, aumentou a quantidade de colagénio e fibras de
elastina. Efeitos como estes, ndo se repetiram para o grupo que aplicou éleo de argdo mas
consumiu o azeite virgem. Os resultados observados devem-se, possivelmente, ao facto do
6leo de argdo ser mais abundante em compostos antioxidantes como tocoferdis (vitamina E)

e polifendis, do que o azeite. Num outro estudo, foi analisada a quantidade de vitamina E no

48



sangue em 2 grupos de mulheres em menopausa, um grupo consumia éleo de argdo e outro
grupo consumia azeite, as mulheres que consumiam o 6leo de argao apresentavam niveis de

vitamina E mais altos no sangue, e isto pode explicar os resultados obtidos. (63)(65)

Além disto, o 6leo de argdo possui grandes quantidades de acido ferulico, que sé é
encontrado em alguns tipos de azeite. O efeito sinérgico da vitamina E e do 4cido ferulico
tem um papel essencial na manutencdo da elasticidade cutanea, uma vez que impede a
degradacao das fibras de elastina e do colagénio pelas MMP’s. Isto pode proteger as
mulheres em menopausa contra a grande quantidade de ERO’S que estd implicita no
envelhecimento cutaneo, isto é, a combinagao do acido ferdlico com a vitamina E presente
no 6leo de argdo pode ser util na substituicdo do défice de estrogénio provocado pela
menopausa. Assim, e segundo os autores, o 6leo de argdo pode ser o futuro grande melhor
amigo de todas as mulheres que pretendem amenizar os efeitos da menopausa,

principalmente aqueles que sdo visiveis no seu rosto. (63)
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3.4. Compostos despigmentantes

E inevitavel falar de envelhecimento cutineo e ter de abordar as pequenas, ou até
mesmo, em alguns casos, grandes manchas que a ele estdo associadas. A pigmentacao
irregular é um dos principais fatores do envelhecimento da pele e pode manifestar-se em
hiperpigmentacao e hipopigmentagdo. Apesar de muitos destes disturbios na pigmentacao
cutanea, como o melasma ou a pigmentac¢ao pés inflamatdria, poderem ser encontrados em

individuos jovens, continuam a ser mais frequentes na popula¢dao mais idosa. (66)

Por cada 10 anos que passam, em individuos com mais de 30 anos, a densidade
melonocitica ativa da pele diminui entre 10 a 20%. Ainda assim, a hiperpigmentagdo é uma
realidade entre a populacdo geriatrica, que pode ser resultado da agregacao e proliferacao
de melandcitos em locais da sua pele onde hd uma densidade reduzida de melandcitos,
pode também dever-se a fatores como a exposicdo solar continuada, mediadores
inflamatdrios e disturbios hormonais. J& a hipopigmentacdo tem uma tendéncia maior a
ocorrer de igual forma em qualquer idade e pode dever-se, por exemplo, a fungos ou

medicacdo. (66)(30)

A utilizacao de inibidores da tirosinase é a via mais comum, estudada e atualmente
utilizada para a despigmentacdo da pele. A tirosinase é uma enzima que catalisa 2 reagdes
cruciais na sintese da melanina, a hidroxilacdo da L-tirosina a 3,4-dihidroxi-L-fenilalanina (L-
dopa) e a oxidacdo de L-dopa a dopaquinona que depois é convertida para melanina.
Inibindo a atividade da tirosinase ndo ha formacdo de melanina. Também a exposicdo
aumenta a sintese da tirosinase e de melanossomas, que maturam formando melanina, que
depois migra para os queratinécitos onde ocorre a sua degradacdao promovendo a

pigmentacdo da pele. (67)

Os compostos naturais com potencial para branquear as manchas da pele tém ganho
cada vez mais popularidade entre investigadores e consumidores por serem aparentemente
mais saudaveis e inofensivos que os compostos sintéticos. Os compostos fendlicos sdo um
exemplo dos compostos mais utilizados com este propdsito, a solo ou em conjunto com
outros que, com eles possam ter um efeito sinérgico, como por exemplo, algumas

hidroquinonas, o acido ascérbico (Vitamina C), a arbutina ou o acido kéjico. (30)
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Como sozinhos poderiam ndo ser suficientemente eficazes em individuos com dareas
da sua pele com pigmentagdo muito significante, um estudo testou a efetividade
despigmentante de uma formulagdo com Extrato de Limao (Citrus limon L.) em conjunto
com Extrato de Pepino (Cucumis sativa L.) a qual chamaram ANINONTAN-U34™, juntaram-
Ihe ainda ascorbil fosfato de magnésio (MAP), um éster derivado da Vitamina C, mais estavel
que esta vitamina por si s6 e bastante utilizado como agente aclarador da pele uma vez que
inibe a atividade da tirosinase, que como esta explicito acima, € uma enzima crucial na

sintese da melanina. (68)

Colocaram a formulagdo em 5 amostras de MELANODERM™, um modelo com
caracteristicas semelhantes as da pele humana para integrar ensaios in vitro, o primeiro foi
observado logo apds a aplicacdo da formulacdo e os outros foram colocados a temperaturas
diferentes, durante 4 semanas. Fizeram ainda um controlo apenas com a base da formula¢ao
(sem os extratos e o MAP) e observaram a MELANODERM™ sem que nada lhe tivesse sido
aplicado. Foi avaliada a densidade 6tica para verificar a quantidade de melanina na amostra

e foi medida também a percentagem de inibicdo da enzima tirosinase. (68)

Os resultados foram bastante promissores, porque a absorvancia diminuiu quando se
aplicou a formulagdo e também houve uma diminuicdo muito significativa da atividade
tirosinase. No entanto, quando exposta a temperaturas muito altas, a formulagdao comega a
perder a sua efetividade, o que ndo é muito significante para o estudo uma vez que 45°C

dificilmente é uma temperatura a que o ser humano esteja exposto habitualmente. (68)

Também a Uva Ursina (Arctostaphyllos uva ursi L.), muito utilizada em medicina no
tratamento e prevencgao de infe¢des do trato urinario, tem demonstrado muito potencial no
tratamento de manchas relacionadas com o avancar da idade, sendo uma das principais
plantas utilizadas atualmente nesta drea da cosmética. As folhas desta planta podem conter
até 17% de arbutina, um derivado da hidroquinona tdo, capaz também de inibir a tirosinase.
Um estudo realizado em 10 mulheres com melasma demonstrou uma redugdao muito
significativa nos niveis de melanina depois do primeiro més de tratamento com uma

formulacdo de arbutina a 1%. (69)

J& o extrato seco de Aloé-do-cabo (Aloe ferox Mill.) pode possuir mais de 25% de

aloesina, uma glicoproteina de baixo peso molecular, também conhecida por ser uma forte
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inibidora competitiva da tirosinase com um excelente perfil de seguranca, a sua eficacia é

proporcional a concentracdo de aloesina utilizada. (69)

Da mesma forma, o Estragao (Artemisia dracunculus L.) tem gerado interesse na
comunidade cientifica, quanto as suas propriedades inibidoras da biossintese da melanina.
Do extrato etandlico desta erva aromatica foram isolados 2 compostos (acido isobutilamida
undeca-2E,4E-dieno-8,10-dindico e acido piperidilamida undeca-2E,4E-dieno-8,10-dindico)
que foram testados pela sua capacidade de supressdo da sintese de melanina em células de
melanoma B16 de ratos comparativamente a arbutina, comumente utilizada em
formulagbes com este propdsito. Foi medida a quantidade de melanina que estas células
produziam mediante a estimulagdo com a hormona estimulante de melanécitos (a-MSF). A
o-MSF é uma hormona interveniente no processo de formacdo da melanina, que se liga ao
seu receptor especifico melanocortina-1, aumentando a producao de AMP ciclico que induz,
por sua vez, a melanogénese por aumentar em grande escala a atividade da enzima

tirosinase. (70)

Apesar de ainda ndo se ter identificado ao certo o mecanismo pelo qual estes
compostos inibiram a producdo de melanina, a verdade é que os resultados foram muito
promissores, e demonstraram uma reducdo da biossintese de melanina por estes dois
compostos ainda maior que no caso da arbutina, além de ndo se terem demonstrado

citotéxicos. (70)

O extrato da raiz de Alcaguz (Glycyrrhiza glabra L.) possui também compostos com
interesse na diminuicdo da atividade da tirosinase como a glabridina, presente na fracao
hidrofébica deste extrato. Um estudo realizado em porquinhos da guiné, demonstrou que a
glabridina também diminui a inducdo da pigmentacdo pela radiacdo UVB e a formacdo de
eritema solar nestes animais. Além da glabridina, o extrato da raiz de alcaguz possui ainda
outros flavonoides com acdo despigmentante como o glabreno, a isoliquiritigenina, a
isoliquiritina, licurasida e licochalcona. A isoliquiritina, por exemplo, tem gerado grande
interesse para o tratamento do melasma uma vez que parece dispersar a melanina,
aclarando assim a pele. Um estudo realizado em 20 mulheres com melasma, demonstrou os
efeitos positivos deste composto numa formulagdo com 20% de isoliquiritina, este ensaio

revelou uma reducgdo intensiva da pigmentacdo em 70% das mulheres sujeitas ao estudo, em
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4 semanas de tratamento e, em 60% das mulheres, reduziu significativamente o tamanho

das lesbes, nas mesmas 4 semanas de tratamento. (69)

O 4acido kdjico é obtido pela fermentagdao de vdrias espécies de Fungos como
Aspergillus ou Penicillium, entre outros. E um exemplo de um composto que é utilizado,
habitualmente, para preservar a cor natural de frutas e vegetais frescos, mas é também
empregue atualmente na industria cosmética para tratamentos de despigmentacdo cutanea.
Este composto intervém no tratamento da hiperpigmentacdao da pele de diversas formas,
atua como agente quelante de ides divalentes, inibe a atividade da tirosinase e elimina
radicais livres. Apesar do seu enorme potencial, o d4cido kdjico apresenta alguma
instabilidade e efeito citotdxico, e continua a ser menos eficiente que a hidroquinona, a
molécula mais utilizada em cuidados despigmentantes, uma formulagao 4% de hidroquinona
é 5 vezes mais eficaz que uma formulagdo com a combinagdo de acido kdjico a 0,75% e

Vitamica C a 2,5%, segundo um estudo em humanos. (69)

Também algumas Algas se tém vindo a destacar na cosmética. Dos mares do Japao,
China e Coreia, destaca-se a Laminaria japonica, uma alga da qual se podem isolar grandes
guantidades de fucoxantina. A fucoxantina é um pigmento destas algas e um estudo
realizado em animais expostos a radiacdao UVB demonstrou que este composto conseguiu
impedir a atividade da tirosinase e a melanogénese. O tratamento oral com fucoxantina
suprimiu a expressdao do mRNA da pele relacionado com a melanogénese, o que pode
indicar que a fucoxantina regula negativamente a transcricdo dos fatores da melanogénese.

(71)
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Capitulo 4

4.1. 0O Futuro

Na area da dermatologia, o campo da cosmética é aquele que tem sofrido inovacdes
mais rapidas e visiveis, também pelo desafio constante que se tém tornado, os cada vez mais

diversos tipos, cores e comportamentos da pele. (72)

Desde sempre, se tem dito que individuos com pele mais clara estdo mais sujeitos a
gueratoses actinicas e carcinomas basocelulares, ainda que com o mesmo tempo de
exposicdo solar, muitos individuos com fotétipos mais escuros ndo tém qualquer tipo de
problemas relacionados com neoplasias cutaneas. Tem de haver algo de diferente, muito
provavelmente a nivel genético, entre estes dois tipos de pessoas, que faca com que a
melanina dissipe os efeitos oxidativos da radiacdo, protegendo o DNA e evitando o
desenvolvimento de cancro. A gendmica, ciéncia que estuda o genoma humano, pode ser
utilizada para compreender mecanismos protetores como este e, assim, formular novos

produtos com o mesmo tipo de mecanica. (72)(73)

Mas a gendmica pode também ajudar a compreender as diferencas celulares entre
uma pele jovem e uma pele envelhecida. A andlise dos genes de pele jovem e pele
envelhecida com protecdo solar e, de pele jovem e pele envelhecida sem protec¢ao solar,
tem sido muito utilizada para compreender a expressao de certos genes ao longo do tempo.
A regulagdao positiva e negativa de enzimas como a colagenase, interleucinas, MMP’s e
prostaglandinas, tem vindo a ajudar a diferenciar o envelhecimento intrinseco e extrinseco,
0 que pode vir a auxiliar na descoberta de novos alvos terapéuticos para as formulacées
cosméticas. Com o alvo terapéutico identificado, torna-se mais facil ndo sé formular, mas
também, testar novos cosméticos ja existentes e o seu efeito nos mesmos. Deste modo,
apesar de ndo garantir eficacia clinica, a gendmica é uma excelente ferramenta para

investigacdo nesta area. (72)(73)

Outra ferramenta a explorar na cosmética é a criacdo de técnicas inovadoras que
possam aumentar a eficdcia dos compostos ja existentes, que atuam para beneficio das
funcbes da pele. Muitos dos compostos enunciados no Capitulo 3, que atuam diminuindo os

sinais do envelhecimento, sdo compostos antioxidantes, que podem ser integrados em
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formulagcbes, muitos deles ja estdo presentes em algumas. Estes vado, depois, atuar a
superficie da pele, tendo em conta a forma como sdo implementados nas formulagdes
atuais, enquanto o efeito mais frutifero destes seria na derme, no entanto, apresentam uma
dificuldade enorme, em conseguir penetrar em profundidade nas camadas cutaneas. Se nao
atingem as camadas fisiolégicas onde seriam benéficas, acabam por nunca cumprir a sua

finalidade. (72)

As nanoparticulas que tém vindo a revolucionar dreas como a quimica, podem
transformar também o campo da cosmética. As nanoparticulas possuem uma grande area
de superficie quando comparada com o seu volume, que cria uma forga motriz que aumenta
o seu poder de difusdo. Assim, podem ser utilizadas para distribuir os ingredientes ativos
pela superficie cutdnea com um grande nivel de penetracdo nas camadas da pele. Além
disto, o seu tamanho 4 a 7 vezes menor que o comprimento de onda da luz, faz com que

estas sejam invisiveis, melhorando as caracteristicas organoléticas das formulagdes. (72)(74)

J& existem algumas formulac¢des que incluem nanoparticulas, como por exemplo,
protetores solares com filtros minerais que utilizam nanoparticulas de éxido de zinco e
didxido de titdnio. Este é um mercado em crescimento, em 2005 eram apenas 54 os
produtos com nanoparticulas no mercado, em 2009 ja eram 1015. No entanto, tém surgido
algumas limitagdes, nomeadamente relacionadas com o ambiente, que deram origem ao
conceito de nanotoxicologia. Sabe-se que estas particulas podem ser tdxicas para os
organismos aquaticos, apesar de ndo haver grandes evidéncias sobre os seus efeitos a longo

prazo, este tem sido um entrave para a criagao de novas formulagdes. (72)(74)

Também a microencapsulacdo, conceito que consiste na encapsulagao dos principios
ativos em pequenas capsulas com didmetros entre 1 micrémetro e poucos milimetros,
comecam a ganhar algum terreno nesta area. Um pouco maiores que as nanoparticulas, as
microcapsulas tém vindo a ser utilizadas no desenvolvimento de formulagGes mais estaveis,

mais efetivas e com melhores propriedades organoléticas. (75)

Os produtos cosméticos possuem substancias biologicamente ativas que sdo
termolabeis, sensiveis a luz, pH e a oxidacdo. Deste modo, podem sofrer reacdes que levam
a perda da sua eficdcia e a degradacao da préopria formulacdo em que estdo inseridos.

Diferentes técnicas de microencapsulagdo tém vindo a demonstrar aumentar a estabilidade,
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proteger da degradacdo e auxiliar, em alguns casos, libertacdo prolongada dos ingredientes
ativos dos produtos cosméticos. Além disto, como foi referido acima, a aplicagdao tépica e
transdérmica dos ingredientes ativos precisam de meios seguros, que ndo sejam téxicos para
atingir os seus alvos terapéuticos que muitas vezes ndo estdo logo a superficie da pele. Esta
€ uma técnica com ainda muito por explorar, é necessdario tornar mais eficazes e rentaveis os
processos de encapsulacdo e os materiais das prdprias cdpsulas, para um melhor uso da
microencapsulacdo nas suas aplicagdes atuais e naquelas em que se pode vir a tornar util.

(75)

Como também ja foi mencionado, grande parte das formulagdes cutaneas que
implementam compostos naturais, obrigam a colheita de flores, frutos, raizes, troncos,
sementes e folhas de plantas em todo o mundo. Este processo muitas vezes implica a
colheita numa época do ano especifica sob condi¢des de crescimento especificas, de modo a
otimizar a presenca do ingrediente ativo desejado. A larga procura por este tipo de matérias
primas e o valor financeiro a ela inerente, levou a que os seus fornecedores percebam que é
necessario o conceito de sustentabilidade nesta drea, uma vez que a necessidade do
mercado é cada vez maior, mas a diversidade das plantas tem que ser preservada, nao sé
para que o negoécio se mantenha para as proximas geracdes, mas para que seja viavel

continuar a satisfazer o consumidor com estes produtos. (72)

Em 1902, o botanico australiano Gottlieb Haberlandt esclareceu as bases para a
utilizacdo de culturas de células e tecidos vegetais, descrevendo, pela primeira vez, a
formacgao de um callus a partir de células de uma planta adulta e a sua regenera¢dao numa
planta completa. A utilizacdo de culturas de células e tecidos vegetais é ja utilizada ha algum
tempo, no entanto, nos ultimos 10 anos tem vindo a acompanhar a crescente moda da
utilizacdo de compostos mais sustentdveis e naturais na indulstria, nomeadamente, na
industria cosmética, existindo ja mais de 50 produtos cujos ingredientes ativos tém base
neste tipo de culturas. A utilizacdo de culturas de células e tecidos vegetais, no lugar de
plantas, permite que os produtos cosméticos sejam produzidos in vitro utilizando menos
energia, tendo menos impacto ambiental, resolvendo o problema acima mencionado do
esgotamento de recursos, a sua producdo ndo depende de condicbes como a localizacdo

plantacdo e da altura do ano. (76)
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Por fim, os avancos na ciéncia e na tecnologia tém permitido, um maior
conhecimento da estrutura e fungdes da pele, o que tem levado as formulagdes cosméticas
a uma nova era de produtos cientificamente criados e testados para o tratamento e
prevencao da grande maioria das afe¢des da pele. Avangos como estes, tém conduzido
também a uma progressdo na regulamentacdo deste mercado, que tém tentado incluir
diretrizes novas e mais rigorosas na producao e teste dos produtos deste setor, muito pouco
regulamentado quando comparado com o setor do medicamento. Regras mais explicitas e
rigorosas aumentam a eficacia dos produtos dermocosméticos e diminuem os seus efeitos
adversos, melhorando a qualidade do produto final, os seus beneficios e a satisfacdo do

utente, permitindo o continuo crescimento do setor. (77)
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Conclusdo

O envelhecimento é um acontecimento da vida humana estudado, desde ha muito
tempo, por inUmeros profissionais de diversas areas. Atualmente, vivemos numa sociedade
com piramide etaria invertida, principalmente na Europa, América do Norte e alguns paises

Asiaticos, facto que se vai agravar nos proximos 50 anos.

A pele é o maior 6rgao do corpo humano, possui uma estrutura, funcionamento e
microbiota muito proprios, tem inUmeras fungbes vitais e participa em muitos processos
fisiolégicos importantes, tendo ainda a capacidade de refletir o nivel de saude fisica e

psicolégica, de cada individuo.

Com o avancar do tempo a pele comeca a perder as suas capacidades funcionais,
devido a fatores externos como o meio ambiente e fatores internos relacionados com a
genética de cada um. A sua estrutura altera-se e a sua aparéncia externa modifica-se, dando
origem a defeitos como manchas, rugas e flacidez. Como o estado da pele de cada um

influencia o seu bem-estar, ha cada vez uma necessidade maior de a cuidar e preservar.

A utilizacdo de produtos cosméticos € uma pratica ancestral que tem vindo a ser
estudada e desenvolvida ao longo dos anos de modo a responder as necessidades da
populagdo. Atualmente, existe até o termo Cosmeceuticals, um produto que se encontra
entre o farmaco e o cosmético, que da beleza mas tem a capacidade de alterar a funcdo e a
estrutura da pele. A indUstria da cosmética tem também crescido exponencialmente nos
ultimos anos, tendéncia que se parece manter nos proximos tempos, devido aos produtos
inovadores e de elevada qualidade atualmente produzidos, & grande procura por estes
existente, e aos meios de comunicacdo cada vez mais acessiveis a todos e melhores no

aliciar 4 compra.

De maos dadas com o crescimento da industria dos produtos de beleza, esta a
preocupacdo da populagcdo com a preservacdo meio ambiente, com a defesa dos direitos dos
animais, e a consciéncia cada vez maior dos efeitos adversos que os produtos quimicos
podem ter procurando, assim, mais produtos de origem natural ndo testados em animais

para solucionar os seus problemas.
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A manutencdo de um estilo de vida sauddvel, pautado por uma boa alimentacdo e
exercicio fisico, é essencial para uma pele jovem, aliado a uma adequada rotina de pele com
bons produtos cosméticos. O cosmético ideal para prevenir o envelhecimento deve ter
capacidade de reforgar a funcdo da pele como barreira natural, deve ser antioxidante,
estimular o rejuvenescimento epidérmico, impedir a pigmentacdo cutdnea e ampliar a

producdo de tecido conjuntivo.

O sol e a sua radiagdo sao dois dos principais responsaveis pelo envelhecimento
cutaneo. Além do eritema solar, aceleram a degradacao do colagénio e da elastina, origina
mutag¢Ges no DNA e induzem o stress oxidativo. O mercado dos protetores solares é ja
bastante explorado, comecando a surgir agora estudos muito promissores relativamente a
produtos de origem natural que podem ser utilizados neste ambito, pela sua composicao
rica em, por exemplo, bons compostos antioxidantes, como o resveratrol no caso da uva, e
outros compostos como dacidos fendlicos, como o acido cafeico presente no prépolis e na
alcaparra, flavonoides, como as isoflavonas da soja, polifendis, como as catequinas

existentes no cha verde, que absorvem e bloqueiam a radiacdo UV para que esta ndo

danifique a pele.

Ja em relagdo aos sinais mais visiveis do envelhecimento o principal desafio centra-
se, na maioria das vezes, em diminuir a concentracdo das enzimas elastase e colagenase
responsaveis pela degradacdo da elastina e do colagénio, diminuir a atividade das MMP’s e
aumentar a producdo de todos os constituintes da pele que se véem diminuidos pelo
envelhecimento. Muitos compostos promissores estdo a ser estudados neste ambito, como
o ginseng, o pdlen de abelha e o juca e as vitaminas A, B3, C e E sao fundamentais para quem
qguer manter uma pele sa e jovem. O d6leo de argdao é a estrela quando se trata de
envelhecimento provocado pela menopausa. Estudos mais ambiciosos comecam a testar
técnicas de fermentacdo de extratos bioldgicos que se acredita potenciara sua atividade e
diminuir o seu efeito citotdxico, como é o caso do extrato de magndlia fermentado por

Aspergillus niger.

A pigmentacdo é, também, um dos principais problemas presentes numa pele
envelhecida e a utilizacdo de compostos inibidores da enzima tirosinase é a via mais
estudada para combater o problema das manchas. O acido kéjico, produto da fermentacdo

de fungos, é atualmente muito utilizado em formulagdes despigmentantes, no entanto,
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outros compostos como a aloesina, presente no aloé-do-cabo e a arbutina, um derivado da
hidroquinona, presente na uva ursina, come¢am a ocupar o seu lugar neste campo. Mas a
utilizacdo de produtos naturais permitiu ir mais longe no mercado dos despigmentantes e,
por exemplo, o alcaguz possui isoliquiritina com interesse para o tratamento de problemas

como o melasma, uma vez que dispersa a melanina, aclarando a pele.

Como podemos ver neste trabalho, a cosmética é um campo que esta em constante
crescimento e inovagdo. Este facto, comeca a despertar interesse em cientistas da area da
gendmica que, com o tempo, vao descobrir o que estd por detras dos mecanismos de
funcionamento e de defesa da pele ou as diferencas genéticas entre uma pele jovem e uma
pele envelhecida, e vao permitir o desenvolvimento de formulagdes mais inteligentes e

direcionadas para os problemas atuais da populagao.

Além disto, o desenvolver da ciéncia comeca a permitir a utilizacdo de nanoparticulas
e técnicas de microencapsulacdo que ajudam os compostos que ja conhecemos por serem
benéficos no tratamento da pele envelhecida, a atuarem mais em profundidade, melhoram
as propriedades organoléticas e fisico-quimicas das formulacdes, de modo a cumprirem o
seu papel de forma mais eficiente. O crescimento deste mercado traz também a escassez de
recursos e a preocupa¢ao com o meio ambiente como um desafio acrescido, havendo cada
vez mais a preocupacdo do seu racionamento e a criacdo de técnicas inovadoras que

resolvam este problema.

Assim, é possivel concluir que os produtos naturais na inddstria cosmética tém um
futuro muito promissor, mesmo na area do envelhecimento, além de ser um mercado em
crescimento, as formulagbes apresentam-se muito inovadoras, o publico a aderir é também
cada vez maior e existem ainda muitas espécies benéficas por descobrir e por estudar. Nao

sabemos o que o futuro reserva, mas é certo que existe ainda muito espago para crescer.
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