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RESUMO

O envelhecimento da pele compde-se do envelhecimento intrinseco, com o passar do
tempo, e do envelhecimento extrinseco, de caracter ambiental e do qual predomina o
fotoenvelhecimento. Causado pela exposicéo aos raios ultravioletas, vai levar a diferentes
tipos de alteracdes a nivel celular, prejudicando a integridade funcional e estrutural da
matriz extracelular, estes danos dérmicos cumulativos levam a diversas consequéncias

caracteristicas do fotoenvelhecimento.

O fotoenvelhecimento extrinseco pode ser retardado com certas medidas preventivas,
sendo os protetores solares praticamente a unica forma de protecdo contra 0s raios
ultravioleta utilizada pelo publico aquando de atividades praticadas no exterior. Outra das
formas de prevenirmos ou melhorarmos os danos causados pela exposi¢éo solar séo os
antioxidantes. Estes vdo atuar eliminando os radicais livres, causadores de danos

celulares, através de diferentes mecanismos.

Muitos dos produtos presentes no nosso dia a dia contém na sua composi¢do diversas
substancias antioxidantes, € o caso dos alimentos que ingerimos, assim como 0S
nutracéuticos e cosmecéuticos que nos ultimos anos tem sido amplamente estudados e

desenvolvidos.

PALAVRAS CHAVE: Envelhecimento cutaneo, antioxidantes, flavonoides, polifendis,

stress oxidativo, fito extratos.
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ABSTRACT

The skin aging is divided in intrinsic aging, with the passage of time, and extrinsic aging,
of environmental character with the predominance of photoaging. Caused by exposure to
ultraviolet rays, will lead to different types of changes at the cellular level, impairing the
functional and structural integrity of the extracellular matrix, these cumulative dermal

damage lead to several characteristic consequences of photoaging.

Extrinsic photoaging can be delayed with certain preventive measures, with sunscreens
being practically the only form of protection against the ultraviolet rays used by the public
when practicing outdoors. Another way to prevent or improve the damage caused by sun
exposure is the antioxidants. These will act by eliminating free radicals, responsible for
cellular damage, through different mechanisms.

Many of the products present in our daily life contain several antioxidant substances, such
as the foods we eat, as well as the nutraceuticals and cosmeceuticals that in recent years

have been widely studied and developed.

KEY WORDS: Skin aging, antioxidant, flavonoids, polyphenols, oxidative stress,
phytoextracts.
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1. INTRODUCAO

Atualmente, uma das maiores preocupacdes de grande parte da populacdo feminina e,
mais recentemente, masculina é o aspeto da pele, procurando obter uma pele jovem e
bela, isenta de manchas, rugas e outras imperfeicdes. Desde meados do século passado,
outro aspeto associado ao ideal de beleza é a pele bronzeada. Para que tal aconteca deve
haver uma exposi¢do aos raios ultravioletas, através da exposi¢do solar ou em solérios.(1)

Recentemente, nos paises mais desenvolvidos, o interesse pelo estudo do envelhecimento
cutaneo tem vindo a aumentar. Tanto os fatores psicossociais associados, como 0s
proprios efeitos fisioldgicos do envelhecimento da pele, tm contribuido para a
necessidade de conhecer melhor todo o processo do envelhecimento, incluindo as

possiveis intervencdes que sejam mais efetivas.(2)

Desde os tempos pré-historicos que o ser humano compreendeu que muitas fontes
naturais (como minerais, plantas e animais) podem ser auxiliares efetivos para diferentes
tipos de disfunc@es, alguns com efeito terapéutico. Contudo, somente no século XX, com
o0 desenvolvimento da quimica e biologia moderna, foi-nos permitido a compreensdo da
estrutura quimica de muitas das substancias naturais usadas para fins terapéuticos e, em

certos casos, 0 seu mecanismo de acéo.(3)

E cada vez maior o interesse pelos aspetos moleculares e mecanicos em torno da
cosmética. Através da tecnologia moderna, a pesquisa de novos constituintes
cosmeticamente ativos alcancou o nivel molecular. Ao mesmo tempo, as plantas
tornaram-se a melhor fonte destes ingredientes, indo ao encontro da procura cada vez

maior do consumidor para 0s produtos naturais.(3)

De acordo com a sua definicdo, um cosmetico ndo deve afetar a fisiologia da pele,
servindo apenas para melhorar o seu aspeto, contudo, comeca a surgir um novo termo —

cosmecéutico — em que se considera que os ingredientes tém um efeito fisiologico
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benéfico, ativo, com uma acdo farmacoldgica em comparacao ao cosmético inerte.(3)

2. OBJETIVOS

Esta dissertacdo tem como principal objetivo identificar as causas do fotoenvelhecimento
cutaneo assim como as consequentes alteracbes que ocorrem na pele, descrever 0s
métodos de prevencao dando énfase aos constituintes ativos de origem vegetal que podem

intervir neste processo.

3. A PELE

De todos os 6rgéos do organismo humano, a pele é o que apresenta maior area. E também
0 6rgdo que estd mais exposto a poluentes, luz solar, microrganismos, apresentando uma
maior vulnerabilidade a infecGes, doencas e traumatismos. No entanto, o seu papel

principal é o de proteger o ser humano contra essas mesmas agressdes ambientais.(4)

A pele é composta por trés camadas priméarias. Do exterior para o interior: a camada
superficial e mais fina (epiderme), uma camada mais profunda e espessa (derme) e, por
fim, uma camada de tecido subcutaneo (hipoderme).(4—6)
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3.1. Epiderme

A camada exterior € composta por um epitélio bastante resistente, designado por epiderme
(Figura 3.1). Esta desempenha um papel muito importante na prote¢do do organismo
contra agressoes externas, fornece textura e hidratacdo da pele, assim como a sua cor. A
epiderme assegura a coesdo das células epiteliais e queratindcitos que passam por um
processo de diferenciacdo quando migram até a superficie da pele. A queratinizacao
corresponde a mudanca estrutural e bioquimica mais importante que ocorre nas células
epiteliais, 0s queratindcitos. Estes sdo produzidos na base da epiderme na juncdo com a
derme, por células basais, e a medida que estas células progridem e se diferenciam,

desenvolvem diferentes caracteristicas que vao designar diferentes camadas.(6,7)

: Glandula
Corpusculo sebacea

4 oro
sudoriparo S
P de Meissner,

Epiderme | Camada cornea

(queratinizada)
o ‘.;.J Terminagéo
20 nervosalivre
Derme— Glandula

sudoripara
‘//1 gmsq?loeretor
o pélo
. /) P
7
‘wv,‘)
54 y

l/ L

Tecido subcutaneo
(adiposo)

Artéria

Veia Foliculo piloso

Figura 3.1 - Estrutura da pele.(8)
Na base da epiderme encontra-se a camada basal, as suas células tém a funcéo de

renovacao celular e manutencdo da epiderme. Superficialmente a camada basal encontra-

se a camada espinhosa, composta por camadas de células multifacetadas, estas contém
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um sistema de filamentos e desmossomas que proporcionam um ajuste entre as células

promovendo uma maior flexibilidade e durabilidade a pele.(4,5,9)

Na camada granular estdo presentes células contendo um glicolipido resistente a agua,
este é o principal fator pela perda lenta da agua presente na epiderme, os filamentos de
queratina presentes nos queratinécitos proporcionam a superficie da pele estrutura e forga.
O estrato corneo ocupa cerca de trés quartos na epiderme, as substancias presentes nesta
camada protegem a pele contra abrasdo e penetracdo, formando também uma cobertura
resistente a 4gua promovendo hidratagdo e flexibilidade. Sendo assim, este estrato atua
como uma cobertura do corpo, protegendo as células mais interiores do ambiente hostil

presente no exterior. (5,6)

3.2. Derme

A segunda parte mais profunda da pele é a derme, esta camada encontra-se entre a
epiderme e a hipoderme, € composta por tecido conectivo, forte e flexivel. A sua matriz
semifluida esta embebida em fibroblastos, que sdo as principais células nesta camada,
estes produzem colagénio, elastina, outras proteinas matriciais e enzimas como
colagenase. Sdo os fibroblastos que vao conferir resisténcia e elasticidade a pele. Nesta

camada encontram-se vasos sanguineos, nervos, glandulas e respetivos foliculos.(3)

A derme apresenta um papel importante na sobrevivéncia da epiderme. A derme
diferencia-se em duas camadas, derme papilar que se encontra logo abaixo da epiderme,
e derme reticular que corresponde a regido inferior. A derme papilar caracteriza-se por
uma maior densidade nos elementos vasculares, menor quantidade de colagénio e maior
celularidade, quando comparada com a derme reticular. A zona entre a derme e epiderme
é conhecida como a juncdo dermo-epidermal, sendo através desta que a epiderme obtém

0S seus nutrientes.(4-6)
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3.3. Hipoderme

O tecido celular subcutaneo, ou hipoderme, € um dos maiores tecidos do corpo humano,
sendo composto maioritariamente por adipdcitos, tecido fibroso e vasos sanguineos. As
variacdes de perda e ganho de adipdcitos podem contribuir para a aparéncia envelhecida
da face e corpo. Esta camada € a responsavel pela protecédo contra frio e danos fisicos, e

é também uma reserva de energia. (6)

4. ENVELHECIMENTO CUTANEO

A medida que a idade avanca a pele comeca a sofrer alteragbes que modificam o seu
aspeto de forma progressiva, este processo designa-se por envelhecimento cutaneo. O
envelhecimento da pele € um processo complexo e multifatorial do qual resultam
alteracdes severas em termos estéticos e funcionais. Estudos continuos tém mostrado que
o envelhecimento resulta, basicamente, da acdo conjunta de dois processos diferentes: o
envelhecimento cronoldgico, também designado intrinseco, e o envelhecimento
extrinseco, isto é, causado por fatores ambientais, de entre 0s quais, o envelhecimento
causado pela exposicdo solar (fotoenvelhecimento). Este € o que apresenta maior

importancia.(2)

4.1. Envelhecimento intrinseco

O envelhecimento cutaneo intrinseco ocorre em todas as pessoas dependendo da idade, é
apenas influenciado pela passagem do tempo e relaciona-se diretamente com o processo

de senescéncia do proprio organismo, fatores genéticos, hormonais e metabdlicos, sendo
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assim, praticamente um fendmeno inevitdvel. Os principais sintomas deste tipo de
envelhecimento séo alteracdes funcionais, como pele fina, atréfica, seca, palida, apresenta
flacidez, perda de elasticidade cutanea e perda de gordura subcutanea, também se observa
um aparecimento de rugas finas, sendo estas uma forma exagerada das chamadas linhas
de expressdo.(2,10,11)

Neste tipo de envelhecimento é possivel observar alteracdes nas diferentes camadas da
pele (epiderme, derme e hipoderme). Com o avancar da idade ha uma reducdo das
renovacdes celulares ocorridas na epiderme, as camadas de células mortas mais externas
permanecem cada vez mais tempo sem serem removidas. Este fator leva a presenca de
uma pele cada vez mais rugosa e sem brilho. Na derme pode-se observar um menor aporte
de nutrientes, pois 0 numero de vasos sanguineos que estdo presentes na derme e que
transportam vitaminas, antioxidantes e outros nutrientes até a epiderme, diminuem com
o0 avancar da idade, havendo uma consequente reducdo do aporte desses nutrientes. Outra
consequéncia do avango da idade é a diminuicdo da producdo de sebo pelas glandulas
sebaceas 0 que torna a pele mais seca levando assim ao aparecimento de rugas finas. A
diminuicdo da quantidade de colagénio e elastina e a reducdo da concentracdo de
glicosaminoglicanos é outra das alteraces que ocorrem na derme com a idade, esta
diminuicdo vai levar a uma menor capacidade de reter agua, a uma menor elasticidade e

novamente o aparecimento das rugas. (10-12)

A Figura 4.1 representa a mudanca de pele devido ao envelhecimento intrinseco.
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Figura 4.1 - Mudanca da pele devido ao envelhecimento intrinseco.(13)

4.2. Envelhecimento extrinseco

O envelhecimento extrinseco, ao contrario do intrinseco, é induzido por fatores externos,
ambientais, pelo que apresenta caracteristicas fisiopatoldgicas e morfoldgicas diferentes,
ocorrendo somente nas areas do corpo que se encontram expostas, tais como a face, o
decote e dorso das maos. Neste tipo de envelhecimento pode-se observar um
espessamento cutaneo, rugas mais profundas assim como alteragdes da pigmentacéo,
como é o caso da hiperpigmentacdo cutdnea (aumento das manchas castanhas) e
hipopigmentagéo cutanea (manchas mais brancas), perda de elasticidade, amarelecimento

e, em casos mais graves, pode até levar a alteracGes de caracter maligno.(2,11,14)

A Figura 4.2 mostra exemplos de alteracfes pigmentares atribuidas a fatores externos

(envelhecimento extrinseco).
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Figura 4.2 - Mudanga na pele que sofreu envelhecimento extrinseco.(15)

Os principais fatores externos que causam envelhecimento extrinseco nas areas cutaneas
expostas sdo a poluicdo aérea, fumo, estilos de vida errados, toxinas quimicas e
circunstancias climaticas e exposi¢cdo cronica a radiacdo solar. Os diferentes fatores
causam um conjunto de alterac6es na pele que levam ao aparecimento do envelhecimento

cutaneo precoce nas superficies expostas. (10,16)

No que respeita a poluicdo aérea, as toxinas presentes na atmosfera vao restringir o fluxo
de oxigénio e nutrientes para a pele contribuindo assim para 0 aumento da vasoconstri¢ao

e de espécies reativas de oxigénio, levando ao envelhecimento da pele.(10)

O tabaco é um dos principais fatores que influencia o envelhecimento cutdneo pois
contém na sua composi¢ao varias substancias toxicas, entre elas a nicotina. Esta vai ser
absorvida sistematicamente e causar vasoconstricdo diminuindo o fluxo sanguineo, com
a consequente hipoxia tecidual e aumento da producao de radicais livres, o0 que origina
posteriormente a isquémia cronica da pele, gerando lesdo nas fibras elasticas e diminuindo
a sintese de colagénio. Todos estes diferentes fatores vao condicionar a secura cutanea e
levar a alteracOes da barreira cutanea. A perda de elasticidade vai levar a um aumento das
rugas, que também se vdo manifestar mais fortemente na zona perioral devido a contragdo

destes masculos.(10,17)
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A Figura 4.3 representa o efeito do tabaco no envelhecimento cutaneo.

Figura 4.3 - Diferenca entre duas irméds gémeas em que a primeira fumou durante grande parte da sua vida
e a segunda gque nunca fumou.(18)

O estilo de vida que o individuo mantém diariamente apresenta um papel importante no
envelhecimento cutdneo e na aparéncia da pele. De entre os diferentes elementos
destacam-se a ma alimentacdo, a ingestdo continuada de bebidas alcodlicas em excesso,
falta de exercicio fisico e padrdo de sono desregulado. Estes estilos de vida vao afetar
todo o organismo e, consequentemente, vdo aumentar o risco de formacgdo de rugas
precoces. A diminuicdo da producdo de radicais livres pelo organismo pode ser
conseguida com a restricdo cal6rica, aumento da ingestdo de antioxidantes, a pratica de
exercicio fisico e a diminuigdo do stress, reduzindo assim a degradacao de colagénio e
elastina que, como ja foi dito, sdo importantes para a estrutura da derme e prevencéao do

envelhecimento. (10)
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De entre todos os fatores externos que causam o envelhecimento celular, a exposicao

solar é a que apresenta um maior impacto, levando ao chamado fotoenvelhecimento.

Associado ao fotoenvelhecimento cutaneo podem ser observados diferentes sinais
clinicos, como é o caso das rugas. Richard Glogau, dermatologista americano, diferenciou

numa escala de envelhecimento cutaneo, os diferentes graus de gravidade:

Tipo I: sem rugas

= Fotoenvelhecimento inicial;

= Pequenas mudancas de pigmentacao;
= Pele fina, com pouca espessura;

= Rugas minimas;

Tipo Il: rugas em movimento

Fotoenvelhecimento intermediario/moderado;
= Pequenas manchas castanhas na pele;

= Pele mais espessa em alguns pontos, possivel de ser sentida pelo tato, mas
invisivel;

= Linhas comegam a aparecer com 0 SOrriso;

Tipo IlI: rugas em repouso

Fotoenvelhecimento avancado;

Perda de cor e varizes em algumas localizagdes;

Pele espessa em alguns pontos, visivel;

Rugas mesmo visiveis quando o rosto esta em repouso;

Tipo 1V: rugas visiveis

= Fotoenvelhecimento severo;
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= Cor da pele amarelo-acinzentada;
= Enrugado por completo, nenhuma pele normal. (16)

A Figura 4.4 representa as diferentes fases de envelhecimento cutaneo segundo a tabela
de Gloglau.

Figura 4.4 - Diferentes fases do envelhecimento cutaneo segundo a tabela de Gloglau.(19)

4.2.1. Exposicao solar

Cerca de 80% do envelhecimento cutaneo extrinseco é causado pela exposicéo solar,
considerando-se exposicdo solar ndo s6 a praticada maioritariamente na praia, mas
também a exposicdo cumulativa que ocorre ao longo da vida e € a que tem maior
influéncia no envelhecimento. A radiagdo ultravioleta divide-se em trés tipos, de acordo
com os comprimentos de onda: A (A =400 — 320 nm), B (A =320-280 nm) e C (280 -
100 nm). As duas primeiras sdo causa de fotoenvelhecimento e como tal é importante a
protecdo contra as mesmas.(1)
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A radiacdo ultravioleta penetra na pele e, de acordo com o comprimento de onda, interage

com as diferentes células localizadas nas diferentes camadas. (1)

A Figura 4.5 representa o efeito da exposi¢do solar prolongada no envelhecimento

cutaneo.

Figura 4.5 - Diferenca entre irmas gémeas em que a segunda fumou durante 16 anos e privilegiou a
exposicado solar e a primeira n&o.(18)

A radiagdo UVA (320-400 nm) representa cerca de 90% da radiacdo solar que nos atinge,
é considerada a onda longa e, como tal, atinge a derme penetrando na pele em maior
profundidade do que a radiagdo UVB, sendo, portanto, mais responsavel pelo bronzeado,
por induzir uma maior rapidez no escurecimento da pele, assim como pelo
fotoenvelhecimento cutdneo. Ao penetrar mais na derme e com uma exposi¢do
prolongada vai danificar certas estruturas desta camada como as fibras de colagénio, o
que leva a uma producdo de elastina anormal.(1)
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Aquela radiacdo € responsavel por cerca de 67% da geracéo de radicais livres no estrato
corneo produzindo um aumento da transcricdo de enzimas desintegradoras da matriz,
como as metaloproteinases (MMP), levando assim a um incremento de processos de
degradacdo da maioria das proteinas presentes na matriz, como é o caso do colagénio. A
exposicao continua a radiacdo UVA aumenta os niveis de neoplasias cutaneas, podendo
ocorrer necrose de células endoteliais, danificando os vasos sanguineos presentes na
derme. Podem também ocorrer danos na estrutura do ADN, diminuir o sistema
imunolégico e aumentar os processos inflamatérios na derme podendo inclusive ser

responsavel pelo aparecimento de cancro. (15,20)

A radiacio UVB que representa apenas 5% da radiacdo solar. E a mais absorvida na
epiderme e atua mais propriamente na camada basal, afetando predominantemente os
queratindcitos e causando diretamente dano na estrutura do ADN, provocando a sua
mutacdo, devido a absor¢do da radiacdo. Assim, esta radiacdo € a principal responsavel
pelo cancro de pele ndo—melanoma (carcinoma das células escamosas e basais) e pelas
gueimaduras solares. Apresentam também uma acédo na diminuicdo dos antioxidantes na

pele 0 que vai levar a uma resposta defensiva muito menor por parte da pele. (10,21)

Por Gltimo, a radiacdo UVC é considerada a mais perigosa de todas por apresentar niveis
energéticos muito elevados, o que a torna extremamente mutagénica e toxica. Apesar de
ser bastante perigosa para 0s seres vivos, esta radiacdo é absorvida pelo ozono e oxigénio

na atmosfera ndo atingindo a superficie terrestre. (22)

4.2.2. Alteragdes celulares

A constante exposi¢do aos raios solares assim como aos restantes fatores vai provocar
alteracOes a nivel celular que vao influenciar as manifestac@es clinicas do envelhecimento
cuténeo. De entre os diferentes mecanismos envolvidos nestes processos é possivel

referir:
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e Geracdo de espécies reativas de oxigénio

As espécies reativas de oxigénio sdo produzidas pelo funcionamento normal do
metabolismo celular na mitocondria, mas tém o potencial de danificar as células
quando ocorre um aumento das mesmas devido a exposicdo aos raios ultravioleta e

0s mecanismos de defesa enzimatica ndo sdo suficientes.(23)

e Encurtamento e rotura dos telomeros

Os teldmeros sdo sequéncias de repeticGes nucleopeptidicas que se encontram nas
extremidades dos cromossomas e como ndo sédo replicados durante o processo de
mitose pois a ADN-polimerase ndo consegue transcrever a sequéncia final dos
cromossomas, vao tornar-se progressivamente mais pequenos. Este € um processo
natural ao longo do periodo de vida da célula através do seu envelhecimento
intrinseco, mas a exposi¢do as radiacdes solares, vai também acelerar este processo

de encurtamento dos telémeros. (17,21)

e Degradacdo e diminui¢do da sintese de colagénio

Quando a pele é exposta a radiacdo ultravioleta vai ocorrer ativacdo dos recetores
presentes na superficie dos queratindcitos e fibroblastos, que vdo atuar no fator de
crescimento e citocinas, levando a ativacdo de diferentes cascatas de transcricdao de
fatores nucleares, inibindo a producdo de pro-colagénio e provocando a quebra do
colagénio e outras proteinas da matriz extracelular, induzindo também a apoptose dos

queratindcitos. (17)

e Glicolisacao e reducao do numero de fibroblastos

A glicolisacdo é uma reacdo que ocorre entre proteinas e glicose/ribose levando a
formagé&o de produtos que contribuem para acelerar o processo de fotoenvelhecimento
cutaneo. Uma das suas consequéncias € a aceleracdo da apoptose dos fibroblastos e
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destruicdo de estruturas importantes como colagénio, elastina e fibronectina, é a
combinacdo destas trés que proporciona a derme a sua integridade estrutural e
mecanica, e sem elas a pele perde a sua elasticidade, tornando-se mais flacida e
fina.(1,21)

Assim, a exposicdo constante ao sol leva a danos que prejudicam a integridade funcional
e estrutural da matriz extracelular, este dano dérmico cumulativo leva as diferentes

consequéncias caracteristicas do fotoenvelhecimento.(17)

4.3. Stress oxidativo

Em 1956, Denham Harman comecou a explorar o mundo dos radicais livres nos sistemas
biolbgicos, propondo o conceito de que os radicais livres tem um papel no processo de
envelhecimento. Diversas investigacfes posteriores mostraram evidéncias do mesmo.
(24)

Uma das maiores causas do fotoenvelhecimento cutaneo é a formacdo destes radicais
livres devido ao efeito dos raios ultravioleta. Estes ndo s6 podem afetar a pele, mas
também outros 6rgéos conduzindo a diversas doencas.(24)

Os radicais livres podem ser produzidos endogenamente durante o normal funcionamento
da célula, maioritariamente sob a forma de espécies reativas de oxigénio (ERO) e podem
atuar dentro da propria célula ou serem libertados para a area circundante. As espécies
reativas podem ser os radicais hidroxilo, mondxido de azoto, peroxilo, superoxido e
alcéxilo e, outras moléculas que ndo sendo radicais, reagem também rapidamente e sdo
responsaveis pelo stress oxidativo, como sejam o hipoclorito, peréxido de hidrogénio e
oxigenio singleto. As fontes exogenas de radicais livres incluem o tabaco, poluicéo,

radiacgdo ultravioleta, entre outros. (23,25)
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Os principais alvos destes radicais livres sdo as ligagdes insaturadas constituintes dos
fosfolipidos das membranas lipidicas, que vao perder a sua fluidez e o alinhamento dos
recetores, podendo resultar em lise celular. Os acidos nucleicos sdo também alvos destas
moléculas ocorrendo dano no ADN que pode causar mutacGes, levando mesmo a
carcinogénese. O dano causado nos hidratos de carbono pode implicar alteracdo nas
funcBes dos recetores celulares, mesmo aqueles associados a respostas hormonais e

neurotransmissores. (25)

Em concentracdes baixas, as ERO apresentam propriedades benéficas para as células,
participando em processos fisioldgicos de regulacdo e sinalizacdo. Contudo, quando
ocorre uma producdo excessiva de ERO ou uma deficiéncia nas defesas antioxidantes vai
ocorrer um desequilibrio que € designado entdo por stress oxidativo. Este estado de stress
oxidativo pode ser consequéncia de diversos fatores naturais, como € o caso de situacoes
de exercicio fisico extremo ou processos inflamatdrios, mas pode tambem ser
consequéncia de causas ndo naturais como a presenca de xenobidticos ou de certos tipos
de doencas.(14,23)

5. PREVENCAO DO FOTOENVELHECIMENTO
CUTANEO

O fotoenvelhecimento extrinseco pode ser retardado com certas medidas preventivas.
Hoje em dia tanto 0s governos, como a industria cosmética e os media tém trabalhado no
sentido de educar o publico sobre a importancia da fotoprotecao. Apesar de tudo, grande
parte da populagdo ndo se preocupa com estes riscos e até aumentam o tempo de

exposicédo solar para atingirem o bronzeado perfeito. (26)
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Cerca de 100% dos raios UVC e 90% dos raios UVB séo blogueados pela camada de
ozono, a maioria dos raios UVA passam através dela, atingindo assim a superficie
terrestre. Contudo, é necessario ter em consideracdo a hora do dia, a época do ano, a
latitude e a altitude, por exemplo, durante as horas de maior calor e em pleno verdo, ha
um aumento na transmissdo dos raios ultravioleta, é entdo necessario evitar a exposi¢do

solar nestes periodos especificos. (27)

5.1. Defesas antioxidantes

A constante exposi¢do do organismo aos radicais de oxigénio, devido as condicGes de
vida aerobia, levou ao desenvolvimento de uma série de mecanismos de defesa para a

eliminacdo dos mesmos. Estas defesas podem ser enziméticas ou ndo enzimaticas.(23)

As defesas antioxidantes enzimaticas existem em grande numero no meio intracelular,
que sdo sistemas controlados por enzimas contendo um ido metal na sua estrutura,

podendo ser cobre, ferro, manganés, selénio ou zinco. (23)

Estas defesas podem ser as enzimas superéxido dismutase (SOD), catalase (CAT),
glutationa peroxidase (GSH-Px) e glutationa redutase (GSR), entre outras, que vao
neutralizar os radicais perdxido, peroxido de hidrogénio e hidroperdxidos lipidicos. O
anido superdxido é transformado em perdxido de hidrogénio pela SOD, e em seguida é
transformado em &gua pela CAT, nos lisossomas ou pela GSH-Px nas mitocdndrias. Esta
ultima também transforma os hidroperoxidos lipidicos em alcoois. A GSR é importante
para a regeneracdo da GSH, dadora de hidrogénio, para a reducdo do peréxido de
hidrogénio pela CAT. (23,28)

De entre as defesas antioxidantes ndo enzimaticas destacam-se a vitamina E lipossoltvel
(o-tocoferol), a vitamina C hidrossolivel (&cido ascorbico), o é&cido lipdico, os

carotenoides, os flavonoides, a glutationa, entre outros. (1)
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5.1.1. Fitoquimicos

Para além das defesas enddgenas existe uma enorme diversidade de moléculas com
propriedades antioxidantes que podem constituir um sistema de defesa exdgeno. Muitos
dos produtos naturais que apresentam propriedades antioxidantes podem auxiliar o
sistema protetor enddgeno. Assim, grande parte dos alimentos presentes na nossa dieta

contem antioxidantes e vao ajudar o organismo na reducao de danos oxidativos.(23)
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Figura 5.1 - Diferentes metabolitos secundarios com propriedades bioldgicas.(23)

N
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A Figura 5.1 representa um esquema dos varios metabolitos secundarios de origem
vegetal com atividade bioldgica, nomeadamente atividade antioxidante. De entre eles, 0s

mais estudados como antioxidantes incluem-se os compostos fendlicos e os carotenoides.
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5.1.1.1. Carotenoides

Os carotenoides sdo um grupo bastante diversificado tanto a nivel funcional como
estrutural. Foram descritos mais de 600 compostos. Estes sdo pigmentos naturais e
proporcionam a maioria das cores que observamos na natureza. Estéo presentes em todos
0s organismos capazes de realizar fotossintese. Estes compostos sdo também importantes

precursores do retinol (vitamina A). (29,30)

Alimentos que apresentam carotenoides sdo considerados benéficos na prevencao de uma
variedade de doencas. Apesar disso, a funcgao principal dos carotenoides nos organismos
ndo-fotossintéticos parece ser a de protecdo, especialmente fotoprotecdo, pois estes
tendem a acumular-se nos tecidos expostos a luz solar, tal como a pele. Como tal, esta

categoria de antioxidantes apresenta grande valor para a industria cosmética.(30,31)
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Figura 5.2 - Carotenoides considerados mais importantes.(29)

Existem dois grupos principais de carotenoides: os carotenos, que ndo contém oxigénio
nos seus anéis terminais, € o caso do B-caroteno e do licopeno; e as xantofilas que
apresentam oxigénio na sua estrutura molecular, como a luteina. Na figura 5.2 estéo

representadas as estruturas de alguns carotenoides.(32)
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e [(-Caroteno

Muitos estudos epidemioldgicos mostraram uma correlacdo inversa entre 0 consumo de
alimentos ricos em carotenoides, como frutos e hortaligas, amarelos e laranjas, e 0 risco
de cancro. Como o B-caroteno e carotenoides com atividade provitamina A levam
indiretamente a producdo de acido retindico que € um conhecido agente preventivo
cancerigeno, levou inicialmente ao -caroteno como sendo o responsavel pela referida
atividade nos alimentos. Outros estudos afirmam que este composto além de ser um dos
cerca de 100 carotenoides presentes na dieta humana, muitas vezes nem sequer € 0 mais
abundante, pelo que é necessario mais estudos sobre a intervencao quimiopreventiva de

referido composto.(29)

O B-caroteno € um carotenoide lipossoluvel com um sistema de 11 ligagdes duplas
conjugadas e um anel beta nas extremidades da cadeia. Por ser uma substancia lipofilica
é limitada a sua aplicacao na alimentacdo. Algumas experiéncias tém-se debrucado sobre
a utilizacdo de proteinas transportadoras de modo a aumentar a sua eficécia e contrariando

esse problema.(33)

e Licopeno

O licopeno é um pigmento vermelho que fornece a coloracdo vermelha ao tomate.
Diversos fatores podem influenciar a quantidade de licopeno presente no tomate, tal como
a maturidade do fruto, o tipo de cultivo e a temperatura a que é tratado. Outras fontes de
licopeno séo a papaia, a toranja e a goiaba. Durante o processo de maturacdo do tomate
verifica-se 0 aumento da concentragdo de carotenoides, particularmente do licopeno que
se encontram nos plastideos. Foram registados aumentos de concentracdo de 0,25 mg/kg

em tomates verdes para mais de 40 mg/kg quando completamente maduros. (34,35)

A funcéo do licopeno é a de proteger a planta do dano foto-oxidativo. Esta molécula
apresenta 11 ligagdes duplas conjugadas que vao suportar o “ataque” de radicais

peroxidos, formando produtos inativos que resultam numa estabilizacdo celular. A
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extincdo do oxigénio singleto pelo licopeno é duas vezes mais rapido em comparagdo

com o [3-caroteno.

Um estudo sugeriu que o licopeno pode apresentar uma funcéo protetora na saide da pele,
pois verificou-se que existe uma correlacdo negativa significativa entre a rugosidade da
pele e as concentracdes de licopeno na pele, isto €, menor concentracdo de licopeno
significa maior rugosidade da pele. Foram realizados ensaios clinicos para avaliar o efeito
da suplementacdo de licopeno na prevencdo do eritema, em todos os estudos a
concentracdo plasmatica de licopeno aumentou significativamente. Com a exce¢do do
licopeno sintético, todos os tratamentos de licopeno apresentaram eficacia no papel
fotoprotetor, a atividade antioxidante na pele tratada com licopeno mostrou ser dez vezes
mais elevada que na pele sem tratamento. Contudo, é de notar que o licopeno sintético foi

a Unica intervencdo a ndo conter outros carotenoides. (36—38)

e Luteina

Os dois alimentos que apresentam uma maior quantidade de luteina sdo os espinafres e a
couve, bem como os brécolos, ervilhas, couves de Bruxelas e a gema de ovo. Apresar de
estudos mostrarem que o consumo de alimentos ricos em luteina tem diminuido, hoje em
dia existe uma variedade de suplementos vitaminicos que contém pequenas quantidades
do referido composto. Alguns autores estudaram o efeito de uma dieta rica em luteina nos
niveis de colesterol, observando um efeito preventivo de aterosclerose, em ratos. Os
autores concluiram que os alimentos ricos em luteina podem ter um papel importante na
prevencdo do espessamento da artéria car6tida, precursor da cardiopatia
isquémica.(29,39)

Visto a luteina ser um dos dois carotenoides presentes na retina do olho, vai ter um papel
importante na protecdo contra 0 dano oxidativo que ocorre na retina e lente. A luteina
juntamente com a zeaxantina formam o pigmento macular que é essencial na visao

humana pois vai filtrar a luz azul, que pode causar dano nos fotorrecetores, gerando
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radicais livres. A luteina também pode ser encontrada na derme e epiderme contribuindo
para a cor da pele. Estudos epidemioldgicos apresentaram evidéncias que o consumo de
luteina pode melhorar a satde da pele e reduzir o risco de melanoma, apesar disso, alguns
estudos relatam ndo haver qualquer correlagdo entre o consumo de luteina e a prevengédo
de danos solares. Esta inconsisténcia de resultados pode dever-se a dificuldade em definir

a quantidade de luteina que cada individuo acumula na pele. (29,40-42)

5.1.1.2. Polifendis

O interesse pelos polifenodis tem aumentado ao longo do tempo entre investigadores,
nutricionistas e consumidores, devido ao seu papel na salide humana. Pesquisas recentes
demonstram as suas propriedades antioxidantes e o papel importante que apresentam na
prevencdo de certas doencas, assim como na modelacédo da atividade de certas enzimas e
recetores celulares. A sua abundancia nos alimentos que constituem a nossa dieta tal como
nas plantas medicinais, torna-os um étimo complemento da funcdo antioxidante de

vitaminas e enzimas na defesa contra o stress oxidativo. (43,44)

Os polifendis tém estruturas bastante diversificadas e encontram-se agrupados em
diversos subgrupos. Existem diferentes tipos de polifendis como é o caso dos flavonoides,

dos éacidos fendlicos, taninos, das amidas polifendlicas, entre outros. (43,44)

Os é&cidos fendlicos podem ser divididos em dois tipos: os derivados do &cido benzdico e
os do &cido cindmico com base na estrutura C1-Ce € C3-Cs, respetivamente, como esta
ilustrado na Figura 5.3. Os acidos hidroxibenzoicos estdo presentes em quantidades muito
baixas na alimentacdo humana, podem ser encontrados em pequenas quantidades em
certos frutos vermelhos, rabanetes e cebolas. Os acidos hidroxicindmicos sdo bastante
mais comuns que 0s anteriores, raramente sdo encontrados na sua forma livre, com

excecdo de comidas processadas. Maioritariamente consistem nos &cidos cafeico,
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ferdlico, sinapinico e cumarico, sendo o primeiro o 4cido fenélico mais abundante, entre

75% a 100% dos acidos hidroxicinamicos.(43)

0 0
(0]
H H / OH  HO / 0—R
OH ) ;
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Acido vanilico, R= OCH;
R_
0 0 H;C (o}
H
OH H OH HO OH
Acido galico, R=H Acido ferlico Acido sinapinico
A HaCO HiCO
Acido siringico, R = OCH;
Derivados do acido benzoico Derivados do acido cindmico

Figura 5.3 - Acidos fendlicos derivados do acido benzoico e cinamico.(45)

Alguns polifendis contém na sua estrutura grupos funcionais contendo azoto, estes
designam-se de amidas fendlicas. Estes polifendis podem ser encontrados em diversos
alimentos: capsaicinoides, a capsaicina, um destes componentes é responsavel pelo
picante presente nas malaguetas, e que também apresenta propriedades antioxidantes e

anti-inflamatorias; as avenantramidas que podem ser encontradas na aveia.(44,46)

Para além dos polifenois acima referidos existem outros que podem ser encontrados na
alimentacdo e que sdo considerados importantes para a salde humana. Entre estes

encontra-se o resveratrol e os linhanos.(44)

e Resveratrol

O resveratrol é uma fitoalexina que se encontra naturalmente nas uvas, vinho tinto,

amendoins, frutos e nos extratos da planta Polygonum cuspidatum, representa um
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constituinte importante da medicina tradicional japonesa e chinesa para combater

dermatites, hiperlipemia e gonorreia. (47,48)

O resveratrol apresenta uma potente atividade antioxidante ultrapassando inclusive a da
vitamina C e E. Alguns autores demonstraram o efeito fotopreventivo desta molécula para
0 dano causado pelos raios ultravioleta. Nas suas experiéncias, 0s autores usaram a pele
dos ratos a qual foi aplicada resveratrol antes da exposi¢do a radiacdo, o que levou a um
aumento da inibicdo da peroxidacdo lipidica na epiderme, induzida pelos raios UVB,

assim como a inibicéo da formacéo de perdxido de hidrogénio.(47,49)

A maioria dos polifendis naturais sdo pigmentos, tipicamente amarelos, vermelhos ou
roxos, e conseguem absorver a radiacdo ultravioleta, como tal quando aplicados
topicamente podem prevenir a penetracdo da radiacdo na pele. Esta radiacdo que os
polifendis absorvem inclui todo o espectro UVB, e parte do UVC e UVA o que possibilita
a sua utilizacdo como protetores solares. Estudos analisaram a eficacia fotoprotetora de
compostos como os polifendis do cha verde e a silimarina obtendo resultados positivos.
(47,50)

e Flavonoides

De entre os diferentes polifendis, neste trabalho vdo ser abordados de forma mais

aprofundada os flavonoides.

Durante séculos, preparagdes que continham flavonoides como principal constituinte
ativo fisiologico tém sido usadas no tratamento de doencas. Estas moléculas apresentam
uma estrutura geral com ligagdes Ce-C3-Cs, sendo 0s anéis A e B de natureza fendlica
(Figura 5.4). Os flavonoides podem-se dividir em diferentes subgrupos devido aos
padrdes de hidroxilagdo e variacbes no anel C, tal como antocianinas, flavonas,
flavanonas, entre outros. Isoflavonas e neoflavondides apresentam uma estrutura um

pouco diferente. A atividade bioldgica destes compostos, incluindo a atividade
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antioxidante, depende tanto da diferenca estrutural como dos padrdes de hidroxilagdo e

glicosilacdo.(44,51)

Figura 5.4 - Estrutura base dos flavonoides.(44)

Flavonas e flavondis sdo o subgrupo de flavonoides mais comum nos alimentos, estando
praticamente presentes em toda a parte no reino vegetal. Geralmente estdo presentes em
baixas concentragdes, sendo a cebola, o alimento com maior quantidade, juntamente com
brdcolos, alho francés, entre outros. O vinho tinto e o chd também contém grandes
quantidades de flavondis. Aos polifendis que ndo tém ligagdo dupla entre o C, e C3, nem
nenhum grupo carbonilo no Cs do anel C sdo frequentemente chamados de

catequinas.(43)

Os flavondis mais comuns sdo a quercetina e o campferol. Podem ser encontrados em
frutos, especialmente diferentes tipos de bagas e vegetais, principalmente nas espécies
Allium (cebolas), Brassica (brécolos, couve, repolho e couve de Bruxelas), Lactuca
(alface), entre outros.(43,52)

o Quercetina

Com a presenca de diversos grupos hidroxilo na sua estrutura, a quercetina (Fig. 5.5) € 0
antioxidante mais forte de entre os flavonoides e o mais comum na natureza. Este
composto apresenta uma baixa solubilidade na dgua e dificuldade em penetrar a pele. Do
ponto de vista da formulacdo para a distribuicéo topica, o uso de nanoformulagdes com
agentes terapéuticos dentro de vesiculas mostrou um aumento na sua distribuicdo pela
pele.(53)
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Tém sido realizados diferentes estudos tanto in vitro como in vivo (em animais)

demonstrando o potencial antioxidante da quercetina.(53)

o Campferol

Comparando com a quercetina, a atividade do campferol (Fig. 5.5) ndo é tdo
predominante pelo que tem sido menos estudado, mas como recentemente os flavonoides
com capacidade antioxidante tém sido sugeridos como possiveis estratégias para o
combate de certas doencgas, como o cancro, houve um maior reconhecimento deste
composto. Tem-se verificado a ativagdo, induzida pelo campferol, de enzimas
antioxidantes, pelo que pode apresentar um papel importante na apoptose em

determinados tipos de células, como algumas cancerigenas do pulméo.(54)

Num outro estudo recente, verificou-se que o campferol inibiu 0 aumento dos niveis de
ERO nos macrofagos de ratos. Outros estudos mostram também o potencial do campferol
na melhoria das condicGes de diferentes tipos de doengas autoimunes, incluindo diabetes,

artrite e asma.(54)

Esta molécula pode ser encontrada em diferentes alimentos e plantas tal como macas,
citrinos, uvas, cebolas, cha (Camellia sinensis), gingko biloba, Nymphana odorata, entre
outros.(53)

Figura 5.5 - Estrutura dos flavondis. Quercetina R1=H, R,=0;, Campferol R1=H, R,=H.(45)
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As flavanonas e os seus derivados, nos dltimos 15 anos, tém sido amplamente
investigados e tém sido descobertos cada vez mais destes compostos, alguns deles tém
padrdes de substituicdo unicos permitindo uma maior variadade de derivados deste
subgrupo. As flavanonas podem ser encontradas em citrinos e certas plantas
aromaticas.(43,45)

As antocianinas sdo a forma glicosidica das antocianidinas que estdo maioritariamente
presentes nas plantas. Existem mais de 500 formas de antocianidinas conhecidas
dependendo dos padrbes de hidroxilagdo, metoxilacdo no anel B e glicosilagdo com
diferentes acucares. (44)

As isoflavonas apresentam o anel B ligado ao carbono na posi¢do 3 do anel C, sdo
flavonoides muito semelhantes estruturalmente aos estrogénios, apesar de nao serem
esteroides apresentam grupos hidroxilo nas posi¢cdes 7 e 4, uma configuragdo muito
semelhante a molécula estradiol. Esta caracteristica vai-lhes conferir propriedades
pseudo-hormonais, como a capacidade para se ligarem a recetores de estrogenio, sendo
assim classificadas como fitoestrogénios. As isoflavonas sdo maioritariamente
encontradas em plantas da familia das leguminosas, mais especificamente sementes de
soja. A genisteina e a daidezeina séo as principais isoflavonas encontradas na soja estando
maioritariamente na forma aglicona. As neoflavonas geralmente ndo sdo encontradas em
plantas.(43,45)

o Genisteina

A genisteina € o composto mais simples das isoflavonas presentes na subfamilia
Leguminosae. A fonte mais conhecida é a soja. Estudos mostram que o contetdo de
genisteina em soja madura pode variar entre 5,6 e 276 mg/100 g. Esta isoflavonas
encontra-se na forma de heterdsido e pode ser encontrada noutros legumes do género

Lupinus, favas e grao-de-bico. (55,56)
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Apesar da estrutura quimica relativamente simples da genisteina (Fig. 5.6), 0 seu modo
de acdo permanece relativamente inexplorado. Numerosas experiéncias mostram que a
genisteina interfere com diversas vias bioquimicas e o seu modo de acdo in vivo é

complexo e multidirecional. (57)

Figura 5.6 - Estrutura tipica de uma isoflavonas. Genistaina R1=OH, R2=H, R3=H; Daidezina R1=H,
R2=H, R3=H.(45)

5.2. Atividade antioxidante dos flavonoides

Atualmente existem evidéncias suficientes que demonstram o dano causado pelos radicais
livres em lipidos, proteinas e acidos nucleicos. Apesar de na natureza existir uma vasta
variedade de componentes com funcédo antioxidante, a maioria desta atividade provem da
acdo dos diferentes tipos de polifendis, alguns apresentam inclusive uma maior atividade
antioxidante do que a vitamina C. (45,58)

A atividade antioxidante dos flavonoides e seus derivados depende do arranjo estrutural
dos grupos funcionais em relacdo a estrutura base. Nos ultimos anos, diferentes
investigacBes tém levado a conclusdo do papel importante de componentes estruturais
especificos como requisitos para a eliminacao de radicais livres, a formacéo de complexos

com metais de transicdo e a inibicdo de enzimas produtoras de radicais livres.(59,60)

Com a miriade de compostos antioxidantes tanto sintéticos como naturais, torna-se
complicado definir um sO0 mecanismo molecular responsavel pela atividade
antioxidante.(61)
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O conceito basico de atividade antioxidante esta englobado por uma transicdo redox,
envolvendo a doacao do eletrdo (ou atomo H, equivalente a doacdo de um eletrdo e um
H™) para um radical livre (R®). No decorrer desta reacdo, o caracter radical é transferido

para o antioxidante, produzindo um radical derivado-antioxidante (A*) (Fig. 5.7).(61)
AH+ R — A" +RH
Figura 5.7 - Reacéo global de transicdo do radical.(61)

No que respeita aos flavonoides, a presenca de grupos hidroxilo na sua estrutura vai
influenciar os diferentes mecanismos de atividade antioxidante destes compostos, tanto
devido a sua configuracdo como a quantidade dos mesmos presentes nas moléculas. A
capacidade dos grupos hidroxilo para eliminar os radicais livres deve-se principalmente
a elevada reatividade que estes apresentam quando participam na reacdo referida
anteriormente, como se vé na Figura 5.8. Assim, a presenca de grupos hidroxilo no anel
B ¢ a configuragdo mais importante na eliminagdo da ERO e espécies reativas de azoto
(ERA). (58,59,62)

F-OH + R —F-O + RH

Figura 5.8 - Reacéo da eliminacéo de radicais livres pelos grupos hidroxilo.(59)

Estudos mostram que existem dois modos de inibicao dos radicais livres dependendo da

estrutura do anel B.

e Os compostos com um unico grupo hidroxilo presente no anel B apresentam uma
reacao antioxidante rapida, € o caso da naringenina, apigenina e antocianidinas.
(62,63)

e A presenca de uma estrutura catecol nas posicdes 3’ ¢ 4’ do anel B aumenta a
inibicdo da peroxidag&o lipidica, esta configuracgdo é a principal caracteristica dos

inibidores mais fortes dos radicais superdxido e peroxinitrilo. Na inibicdo deste
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altimo por uma catequina a oxidagdo do flavonoide vai ocorrer no anel na
presenca do catecol o que vai permitir a formacdo de um radical semiquinona
(Figura 5.9) relativamente estavel, facilitando assim a deslocacéo do eletrdo. Os
radicais formados em flavonas que néo apresentam este catecol sdo bastante mais
instaveis. (59,63)

Catecol

OH O O2 020-

Semiquinona

Quercetina

Figura 5.9 - Oxidagdo do flavonoide quercetina com formacao de um radical semiquinona estavel.(64)

A presenca de grupos hidroxilo noutras &tomos de carbono é menos importante. Quando
se apresentam no anel A ndo se observa grande relacdo com o aumento da atividade
antioxidante, apesar de alguns estudos mostrarem que a presenca de um grupo hidroxilo
no carbono 5 de anel A pode aumentar o efeito antioxidante, é o caso da genisteina, mas
ao ser comparado com o poder antioxidante dos grupos hidroxilo presentes no anel B, 0

impacto da substituicdo no anel A ndo € tdo significante. (59)

Outro grupo hidroxilo que contribui para a atividade antioxidante € o que esta presente
no carbono 3 do heterociclo. E o caso da quercetina que, ao apresentar este grupo, vai
aumentar a sua atividade contra o dano causado tanto por metais como ndo-metais. O anel
C, por si so, ndo representa grande melhoria na inibicdo de radicais livres, mas a sua
presenca permite a conjugacdo entre os anéis aromaticos. Assim, a atividade antioxidante

esté bastante dependente da presenca do grupo hidroxilo.(63,65)
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Para além dos grupos hidroxilo é também de destacar a O-metilagdo. As diferencas na
atividade antioxidante entre flavonoides polihidroxilados e polimetoxilados deve-se
essencialmente a diferenca tanto na hidrofobicidade como na coplanaridade molecular. A
quercetina é um potente removedor de radicais peroxilo. Embora a propor¢do de
substituintes metoxilo para hidroxilo ndo preveja necessariamente a capacidade de
eliminacdo de radicais por parte de um flavonoide, o anel B ¢ particularmente sensivel a
posicao de grupo metoxilo. Alterando uma configuracao de 6-OH/4-OMe para 6-OMe/4-
OH, reduz completamente, por exemplo, a eliminacdo do DPPH (2,2-difenil-1- picril-
hidrazil), por inducéo de coplanaridade.(66)

A obstrucdo estérica da estrutura 3'4'-catecol pelo 4'-O-metilacdo vai comprometer
significativamente a capacidade antioxidante. E o caso da O-metilacéo da quercetina que
vai diminuir a percentagem de inibicdo da peroxidacdo lipidica induzida por sulfato
ferroso de 98,0% para 2,6%.(66)

A ligacdo dupla 2-3 e funcdo 4-oxo, a maioria dos estudos defende que os flavonoides
que ndo apresentam uma ou as duas caracteristicas sdo antioxidantes menos eficazes do
que aqueles que apresentam as duas; os heterosidos apresentam também uma menor
atividade antioxidante que as respetivas agliconas. Um grau de polimerizagdo maior, até
certo ponto, leva a uma maior eficacia do antioxidante contra uma variedade de espécies

radicais, aumentando a estabilidade do seu radical. (59)

Contemplando todas as mais-valias que os flavonoides nos podem trazer para a saude e
para a prevencao do envelhecimento do nosso maior 6rgdo, a pele, em especial o causado
pelo sol é, entdo, favoravel a presenca destes compostos na nossa alimentagao assim como

nos produtos de uso cosmético.
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6. PRESENCA DOS FITIQUIMICOS NO DIA ADIA

Alguns metabolitos secundarios presentes em frutos e vegetais sdo importantes devido as
suas propriedades antioxidantes, demonstradas por varios estudos e ja referidos
anteriormente. Este facto faz reduzir o risco de ocorréncia de diversas doencgas que sdo
provocadas pelo stress oxidativo induzido pelos radicais livres. Estes metabolitos ativos
de origem vegetal podem ser extraidos de diferentes partes das plantas, como sementes,
vegetais, cereais, frutos, folhas, raizes, especiarias e ervas, tendo sido ja identificados
mais de 5000 compostos, apesar de grande parte destes ainda permanecer desconhecida.
(23,51,67)

6.1 Flavonoides presentes na alimentacao

Os flavonoides sdo compostos polifendlicos tipicos das plantas superiores, podem ser
encontrados em frutos, sementes, caules e flores. Estes compostos sdo responsaveis pela
coloracdo das plantas e agem como barreira contra possiveis danos solares causados no
tecido da planta, a cor vermelha das folhas no outono deve-se maioritariamente as
antocianinas. Os flavonoides para além de poderem ser encontrados em plantas e

especiarias, também podem fazer parte de bebidas derivadas das plantas. (3)

Na Tabela 1, 2 e 3 estdo compiladas as quantidades de diferentes flavonoides presentes

em diversos frutos, vegetais e bebidas.

6.1.1. Frutos

Os flavonoides mais abundantes nos frutos sdo as catequinas, os flavonodis e as

proantocianidinas, em contrapartida as flavonas e flavanonas sdo somente encontradas
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em diferentes variedades de citrinos, tais como laranjas e toranjas. Em certos frutos, como
é 0 caso das magds, os flavonois podem ser maioritariamente encontrados no epicarpo,
pelo que, quando descascados perdem grandes quantidades dos mesmos, as catequinas

sdo maioritariamente encontradas no mesocéarpio.(68)

Tabela 6.1 — Conteudo de flavonoides em certos frutos (mg/100g de peso).(52)

Flavonois Catequinas Procianidinas  Flavononas
Qu Cp C EC Bp Nar
Maca 35 0,2 0,8 6,3 9,2 -
Mirtilo 4,0 A 0,4 0,7 1,4 -
Arando 13,0 A B 4,2 B -
Toranja 0,7 - - - - 39,2
Liméo 1,3 B - - - 0,8
Laranja 14 - - - - 12,5
Framboesa 0,7 B 0,5 50 2,8 -
Morango 0,6 0,8 3,0 - 19 =

Notas: A, abaixo do nivel de deteg¢do; B, ndo quantificada.

Bp, b-procianidina; C, catequina; Cp, campferol; EC, epicatequina; Nar, naringenina; Qu, quercetina.
A quercetina encontra-se numa maior concentra¢do no arando, ja na toranja predomina a
flavanona naringenina, estando limitado aos frutos citricos. E possivel observar que 0s
frutos usualmente designados como frutos vermelhos apresentam uma variedade maior
de flavonoides, particularmente antocianinas, de coloracdo vermelha e azul. Estes

pigmentos naturais encontram-se presentes nos vacuolos.(69)
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6.1.2. Vegetais

No que diz respeito aos vegetais, as familias Allium (cebolas), Brassica (brocolos),
Lactuca (alface) e Lycopersicon (tomates) sdo grandes fontes de flavondis,
principalmente quercetina e campferol. As flavonas também podem ser encontradas em
grandes quantidades no aipo, pimenta doce e alface. No que respeita as catequinas estas

podem ser encontradas nas favas. (68)

Tabela 6.2 - Contetdo de flavonoides em certos vegetais (mg/100g de peso).(52)

Flavonois Catequinas Procianidinas  Flavonas
Qu Cp C EC Bp Lut
Tomates 11 0,03 - - - -
s 0w o2 - - B
Alface 3,0 A - - - 0,1
Brécolos 29 6,5 - 0,9 - B
Favas 2,0 0,4 14,5 30,0 50,0 A
Feijdo verde 2,6 0,9 - 0,9 - -
Aipo A A - - - 15
Pimenta 11,4 - - - - 2,7

Notas: A, abaixo do nivel de detec¢do; B, ndo quantificada.
Bp, b-procianidina; C, catequina; Cp, campferol; EC, epicatequina; Lut, luteina; Qu, quercetina;

6.1.3 Bebidas

As catequinas sdo geralmente mais comuns nas bebidas, tal como sumo de frutas, cha e
vinho. Os flavonois estdo também presentes na maioria das bebidas enquanto as
flavanonas estdo maioritariamente restringidas aos sumos de citrinos tal como toranja e

laranja.(52)
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O chéa é a bebida analisada que apresenta maior diversidade de flavonoides na sua
composicdo, contendo maioritariamente trés flavonodis (quercetina, campferol e
miricetina). E uma das bebidas mais populares no mundo, devido & disponibilidade de
imensas variedades e qualidades, o sabor, o seu efeito estimulante, mas também pelos

beneficios para a satde.(52,70)

Tabela 6.3 - Conteudo de flavonoides em certas bebidas (mg/100g de peso).(52)

Flavonois Catequinas Procianidinas Flavanonas

Qu Cp C EC Bp Nar

Sumo de maca 1,1 - 1,7 6,5 0,05 0,8

Sumo de laranja 0,5 - - - - 2,3
Leite achocolatado 0,1 A 0,9 0,3 B -
Chéa preto 2,1 15 0,8 3,7 54 -
Chéa verde 2,1 1,3 0,8 41 3,5 -
Cha oolong 1,3 0,9 - 2,5 - -
Cerveja 0,1 0,8 0,4 0,1 1,0 -

Vinho tinto 0,9 0,1 6,5 3,9 151 1,8
Vinho Rose C C 0,06 0,7 0,4 -

Vinho branco 0,1 - 0,4 1,2 0,7 0,4

Notas: A, abaixo do nivel de detec¢do; B, ndo quantificada; C, sabe-se que esta presente.

Bp, b-procianidina; C, catequina; Cp, campferol; EC, epicatequina; Nar, naringenina ; Qu, quercetina.
O vinho também contém uma mistura complexa de catequinas, flavondis, procianidinas
e flavanonas. O vinho tinto contém o nivel mais elevado de flavonoides comparando com
0 vinho branco ou rosé, sendo as procianidinas que se apresentam em maior quantidade,

0 mesmo pode ser observado na cerveja.(52)
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7. Produtos naturais nos suplementos

Outra forma de fornecer metabolitos com atividade biologica de origem vegetal com

propriedades antioxidantes ao nosso organismo é atraveés dos suplementos alimentares.

A importéncia das terapias complementares e alternativas, como 0s suplementos
botanicos, aumentou exponencialmente durante a uUltima década. S&o normalmente
entendidas como sendo mais seguras que os farmacos de prescricdo devido a sua origem
"natural”, uso etnofarmacoldgico de longa duragdo e facil aquisicdo. A Organizagdo
Mundial de Salde estimou que a maioria das pessoas de paises em desenvolvimento
depende de medicinas tradicionais e alternativas como fonte priméria de cuidados de
salde. Apesar do uso de suplementos dietéticos com base em metabolitos de origem
vegetal ter aumentado substancialmente, evidéncia da sua eficacia e seguranga ndo tem

sido estudada nem bem documentadas.(71,72)

O termo de suplemento dietético é definido segundo alguns critérios; € um produto (com
excecdo do tabaco) que tem como objetivo suplementar a dieta que apresenta na sua
composigdo um ou mais dos seguintes ingredientes; vitaminas, minerais, ativos botanicos,
amimoacidos, sendo uma substancia dietética de uso humano para suplementar a dieta
aumentando a dose total diaria, ou um concentrado, metabolito, extrato ou combinacgéo
destes ingredientes, pode apresentar-se sob a forma de comprimido, capsula ou em forma
liquida.(73)

O termo nutracéutico resulta da combinagéo de "nutricdo™ com "farmacéutico”, proposto
em 1989 por Stephen DeFelice, pode ser definido como sendo "alimentos (ou parte de
alimentos) que proporciona beneficios médicos ou saudaveis, incluindo a prevengédo ou

tratamento de doengas.(73)

Com o aumento da procura por parte do consumidor de suplementos que fornecam os
antioxidantes, existe cada vez mais uma variedade muito grande de suplementos

alimentares no mercado. Diferentes marcas propdem oferecer todo o tipo de compostos
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ativos que véo prevenir ou melhorar os efeitos do envelhecimento cutineo. E o caso, por
exemplo, da Innéov Sensibilidade Solar® que contém licopeno e B-caroteno, com o
objetivo de preparar a pele para o sol, e o Innéov Firmeza 45+® com lactolicopeno e
isoflavonas de soja que vai promover mais elasticidade e firmeza da pele e reduzir a
quantidade de rugas obtendo-se um aspeto mais homogéneo. O Photoderm BRONZ Oral®
promove e intensifica 0 bronzeado natural gracas & presenga de B-caroteno na sua
composicdo. As capsulas Lierac Sunfic ® contém licopeno e luteina para além do B-
caroteno. (74-76)

8. Produtos naturais nos cosmeéticos

Os cosméticos sdo produtos que apresentam uma grande variedade e diversidade, dos
quais se podem incluir cremes hidratantes, pés, perfumes, locdes, produtos de limpeza e
um vasto sector de maquilhagem. Os produtos naturais sdo muito utilizados na preparacéo
de cosméticos e existe um interesse cada vez maior na compreensao dos seus mecanismos

de acdo para atingir um “design” alvo de produtos de cuidado para a pele mais sofisticado.

(3)

O principal alvo dos produtos cosméticos na pele humana é o estrato cdrneo, ja
mencionado anteriormente, este estrato atua como uma barreira constituida por lipidos,
como ceramidas, colesterol, acidos gordos livres, triglicéridos, entre outros. E nesta
camada que vao atuar os fito-antioxidandes presentes nas formulacdes topicas,
estimulando a sua protecdo e das restantes camadas da epiderme e derme, contra o0s danos

causados pelos efeitos da radiagdo solar, promovendo assim a regeneragao da pele.(77)
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8.1. Formulacoes

Nos cosméticos, o veiculo é de grande importancia ja que apresenta um papel especifico
nas fungdes de cuidado da pele. As formulagdes podem ser de diferentes tipos: solidas,
semissalidas ou liquidas. As formulacdes semissolidas incluem cremes, pomadas, pastas,
geles, cataplasmas e emplastros medicamentosos. Devido as suas caracteristicas, 0s
cremes e 0s geles constituem os sistemas semissolidos mais utilizados na producédo de

produtos cosméticos. (2,78)

As emulsdes, também designadas por bases emulsionadas sdo atualmente um dos veiculos
mais utilizados na preparacdo de produtos cosméticos, representam uma classe de
sistemas dispersos que inclui duas fases insolUveis e termodinamicamente instaveis, que
podem ser agua-em-6leo ou vice-versa. Se uma emulsdo simples esta dispersa na fase
media dispersada, entdo ¢ uma emulsdo maltipla, podem ainda existir macro e micro-

emulsdes dependendo do tamanho dos glébulos da fase dispersada (2,77)

As formulacGes utilizadas na pele apresentam-se num grupo distinto, pois devem
apresentar certas caracteristicas, devem proporcionar uma sensacdo agradavel na pele
quando aplicadas, manterem esse aspeto e sensacdo por um longo prazo, assim como
promoverem efeitos benéficos de longa duracdo para as propriedades da pele. Assim, uma
emulsdo cosmética, para além de uma textura agradavel deve apresentar um aspeto
atrativo, estabilidade, facilidade em espalhar, e absor¢do nas camadas superiores da
epiderme. Obedecendo a estas caracteristicas, as emulsdes sdo extensivamente utilizadas
como veiculo para distribuicdo de substancias ativas no tratamento de problemas
dermatoldgicos, especialmente ao longo da pele, especialmente as emulsdes do tipo dgua
em Oleo pois apresentam um elevado poder de penetracdo ao atravessarem a barreira

lipidica cutanea que emulsionam.(2,77,79)
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8.2. Protecdo Solar

Em 1891, Friedrich Hammer publicou a primeira monografia em fotobiologia, onde
discutia a fotoprotecdo e o uso de diferentes produtos na prevencdo das queimaduras
solares. A definigdo cléssica de protetor solar, segundo Pathak, € um produto destinado a
bloquear o sol e a proteger ou abrigar células viaveis da pele contra efeitos potencialmente

perigosos da radiacdo ultravioleta, como a queimadura solar e o cancro de pele.(80)

Nos dias que correm, os protetores solares sdo praticamente a Unica forma de protecao
contra os raios ultravioleta utilizada pelo publico aquando de atividades praticadas no
exterior. A eficécia destes cremes depende da sua correta aplicacdo: devem ser aplicados
30 minutos antes da exposicao e reaplicados a cada duas horas, 0 que na maioria das vezes
ndo acontece. A procura de uma sombra e 0 uso de roupa adequada e de chapéu, também
fornece protecéo contra os raios solares. (26,27)

Um protetor solar adequado deveria fornecer protecdo efetiva contra raios UVB como
UVA, deve ser foto estavel, isto é, apresentar estabilidade quer ao calor quer a radiacao
ultravioleta, deve ser barato e facil de utilizar, para encorajar a utilizacdo frequente e
eficaz. Para se conseguir uma protecdo contra UVA e UVB, o protetor solar deve conter
uma combinacdo de ingredientes ativos na sua composicdo que podem atuar tanto por

absorcéo, reflexdo ou difusdo da radiacdo UV. (81)

Assim, os protetores solares podem ser caracterizados de acordo com a sua fungdo como:
absorventes, que compreendem na sua composicdo compostos quimicos de origem
organica; e refletores, que contém particulas de metal inorganicas. Os filtros organicos,
tal como o seu nome o diz, apresentam compostos organico (normalmente sdo compostos
aromaticos com grupos carboxilicos), que absorvem a radiacédo UV e dissipam-na atraves
de uma série de reagdes exotérmicas, transformando-a em radiacdo de menor energia, que
ndo prejudica o ser humano. Estes compostos aromaticos tém um grupo doador de
eletrdes, como uma amina ou um grupo metoxilo. Quando estes compostos absorvem a

radiacdo UV, os eletrdes da orbital HOMO (orbital molecular ocupado de mais alta
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energia) sdo excitados para a orbital LUMO (orbital molecular vazio de mais baixa
energia) e, ao voltarem para o estado inicial, o excesso de energia € libertado em forma
de calor. Os filtros inorgénicos sdo particulas de Oxidos metalicos capazes de, por
mecanismo Otico, refletir ou dispersar a radiagdo incidente, estes filtros apresentam uma
elevada foto estabilidade e baixa permeabilidade cuténea, conseguindo manter as suas

caracteristicas foto protetoras por maiores periodos de tempo.(80,82,83)

A eficacia dos protetores solares é tradicionalmente distinguida utilizando o fator de
protecdo solar (FPS). Este é definido como a relacéo entre a menor quantidade de energia
UV necesséria para produzir eritema (queimadura solar) minimo na pele protegida pelo
protetor solar, e a quantidade de energia necessaria para produzir o mesmo eritema na
pele ndo protegida. Assim, o FPS é baseado somente na prevencdo de eritema, que é
basicamente causada pelos raios UVB, como tal ndo pode ser usada como um indicador
dos danos causados pela radiacdo UVA, individuos que utilizam foto protecdo de FPS
elevado podem sentir uma seguranca errada de protecdo total, o que pode levar a

exposicao prolongada. (22)

8.2.1. Filtros solares naturais

Nas Ultimas décadas a tendéncia para 0s cosméticos naturais ganhou um grande interesse,
confirmando uma atencdo relevante em moléculas "seguras", produtos naturais, matérias-
primas de origem vegetal, marcas organicas certificadas. Cada vez mais consumidores
estdo a mudar o seu estilo de vida, pois estdo conscientes de que os recursos do planeta
ndo sdo inesgotaveis, ha assim uma maior procura de produtos cosméticos mais
sustentaveis, mais amigos do ambiente e mais seguros na sua aplicacdo de pele,
favorecendo produtos com certificagdo organica. E imperativo o papel da inovacio na
direcdo indicada pelos principios da "quimica verde", sendo a industria cosmética

sensivel as tendéncias do mercado.(84)
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De acordo com diferentes estudos sobre os extratos naturais e moléculas com potencial
atividade de filtragem UV, encontram-se abaixo brevemente descritos alguns exemplos
de extratos de plantas que apresentam alguma protecdo UV promissora para estudos

futuros, mas ndo garantindo uma foto protecdo UV “natural”.(84)

Ocimum basilicum Linn., mais conhecido como manjericdo, pertence a familia
Lamiaceae, plantas nativas dos subtropicos, especialmente em toda a regido
mediterranea, pode ser também encontrado em toda a India, onde ¢ bastante utilizado na
medicina. O Oleo essencial de manjericdo apresenta propriedades anti-inflamatérias,
antimicrobianas, antifungicas, antioxidantes entre outras, podendo ser obtido das folhas
secas de O. basilicum. Um estudo mostra que apds a formulacdo de um creme protetor
com este extrato o valor FPS se encontra dentro dos valores considerados eficazes para

foto protecdo.(85)

Existem cerca de 103 espécies dentro do género Coffea, 41 sdo nativas de Africa, 59 de
Madagéscar e 3 das llhas Mascarenas. Duas destas espécies, C. arabica e C. canephora,
representam praticamente todo o café comercializado no mercado mundial. O dleo de
café verde tem sido usado na industria de cosméticos pela sua capacidade de ajudar a
manter a humidade natural da pele. Além disso, ha evidéncias de que o Oleo de café é
capaz de absorver a radiacdo UV na faixa UVB. Cerca de 70% do café cultivado no
mundo é C. arabica e o elevado FPS que apresenta torna-a a espécie de escolha para

aplicacdo na cosmética.(86)

O perfil de absorgdo espectrofotométrico do extrato e fragBes das flores de Neoglaziovia
variegata (Arruda) Mez (Bromeliaceae) mostrou, num estudo, a presenca de bandas de
absorcéo caracteristicas nas regides UVB e UVA relacionadas com a sua concentracao,

confirmando assim que esta espécie apresenta um possivel potencial fotoprotetor.(87)
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A Nigella sativa L., também conhecida como cominho preto, € uma planta herbéacea anual
pertencente a familia Ranunculaceae que cresce em paises limitrofes do Mar
Mediterraneo. As suas sementes sdo utilizadas para fins comestiveis e medicinais em
muitos paises, incluindo o Egito, a Siria, o Irdo e, em menor escala, na Tunisia. O 6leo
das sementes ou extrato tem ac¢Ges protetoras e curativas. Segundo estudos, este 6leo de
semente apresenta atividade antitumoral, antioxidante, anti-inflamatdria, antibacteriana e
um efeito estimulante sobre o sistema imunoldgico. Ultimamente tem havido um maior
foco neste 6leo, e como tal, 0 seu consumo aumentou, especialmente em paises do Médio
Oriente. Foi estudada a atividade protetora desta planta concluindo-se que o seu 6leo pode
ser usado como protec¢do contra radiacdes UVA e UVB com valores de FPS relativamente
elevados.(88)

Num estudo em que foi analisado o poder de filtragem da luz da boldina, um extrato das
folhas e casca de Peumus boldus Molina, e acido Usnico extraido de liquenes, observaram
que ambos apresentam um elevado valor de FPS, sendo o acido Usnico a substancia mais
estavel e com melhor capacidade de absor¢do UV, foi observado também uma maior FPS
quando comparado com o "Nivea Sun Spray".(89)

A maioria das substancias testadas mostrou, tanto in vivo como in vitro, uma capacidade
de filtracdo de luz UV comparavel a das substancias sintéticas comerciais utilizadas como

referéncia.(89)

Apesar destas propriedades descritas pelos autores, a composicdo quimica nao foi

relarada, pelo que torna dificil atribuir a qualquer composto, estas atividades.
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8.3. Preparacdo e caracterizacdo dos cremes com compostos ativos

vegetais

Os cremes sdo produtos topicos usados para proteger e tratar problemas na pele incluindo
pigmentacdo e rugas. Apesar disto, os cremes podem produzir problemas na pele, como
infecOes, fotossensibilidade, eritema, dermatite de contacto, cancro, e alteragéo na cor da
pele. Durante a producéo destes cremes, deve ser focada a atencdo nas fontes, estruturas
e modos de interacdo dos compostos ativos com a pele para a obten¢do do maximo de

eficacia e seguranca da pele.(77)

Visto que nos ingredientes presentes nos extratos a base de plantas existe uma enorme
variedade de compostos bioativos, considera-se que 0s cremes que contém extratos sao
mais eficazes e apresentam menos efeitos secundarios em comparacdo com aqueles
cremes que contém somente os antioxidantes especificos. Assim, devido ao seu forte
potencial antioxidante, os extratos de plantas séo utilizados em numerosas formulacfes
de cremes, tendo sido desenvolvidos e estudados em humanos diversas formulagdes com

efeito antioxidante com os extratos presentes na Tabela 4.(77)

Tabela 8.1 - Extratos de origem vegetal adicionados a cremes com caracteristicas antioxidantes estudadas
em humanos.(77)

Nome botéanico Familia Parte utilizada Antioxidantes
Calendula officinalis | Compositae Flores Quercetina, mircetina, campferol
Camellia sinesis | Theaceae Folhas Epicatequina
Coffea arabica | Rubiaceae Bagas Proantocianidina, acido ferulico
Moringa oleifera | Moringaceae Folhas Quercetina, taxifolina, campferol
Vitis vinifera |  Vitaceae Rebentos Resveratrol, catequina

O stress oxidativo da pele tem sido associado ao fotoenvelhecimento, dermatose e cancro,

0 que orienta para o0 uso de formulacbes antioxidantes topicas. O desenho de uma
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formulagdo tdpica incorporando compostos antioxidantes ou extratos é tecnicamente
desafiador devido a sua instabilidade intrinseca. No entanto, diferentes estudos destacam
a utilidade de incluir extratos de antioxidantes naturais em produtos para uso
topico.(84,90)

A administracdo topica de antioxidantes provou ser eficaz na protecdo da pele contra os
danos oxidativos e proporciona a forma mais direta de reforcar o sistema de protecdo
endogeno. No passado, agentes antioxidantes foram utilizados em formulagdes
farmacéuticas e cosméticas principalmente para prevenir a deterioracdo auto-oxidante de
matérias-primas lipidicas, mas, atualmente, os antioxidantes sdo introduzidos como

ingredientes primarios em cosméticos.(91)

Como j4 foi referido anteriormente, a Camellia sinensis é uma 6tima fonte de polifendis
que tem sido amplamente estudada para atividades anticancerigenas e anti inflamatérias.
Em testes realizados em ratinhos, os polifendis do cha verde parecem ser capazes de
impedir o edema cuténeo, eritema e peroxidacdo lipidica. Os extratos de Camellia
sinensis podem também prevenir os danos oxidativos causados pela exposicdo solar,

devido a presenca de epicatequinas na sua composicéo.(84)

Um estudo analisou o extrato das folhas de Castanea sativa e mostrou que este exibe
atividade antioxidante, eliminando espécies reativas que sao detetadas na pele apos
exposicdo a radiacdo UV, isto deve-se a presenca de varios compostos fendlicos na sua
composicdo. Este extrato botanico mostrou boa compatibilidade cutanea e foi
incorporado com sucesso em formulagdes semissolidas estaveis. O processo de extracao
utilizado para preparar ECS é reproduzivel, o que é um parametro chave no
processamento industrial. Tomados em conjunto, todos os resultados obtidos no estudo
reforcam a utilidade putativa da aplicacdo deste extrato na prevencdo ou minimizacéo dos

efeitos deletérios da radiacdo UV na pele.(90,92)
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As macroalgas marinhas sdo um recurso renovavel com potencial para a alimentacéo e
medicina tradicional, ultimamente tem recebido mais atencdo devido a diversidade de
compostos bioativos com propriedades antioxidantes e anti-inflamatérias que
apresentam. Codium fragile é uma alga verde da familia Codiales e tem sido reportado
que os seus extratos tém diversas atividades farmacoldgicas, incluindo anti-edema, anti-
inflamatdrio, anti protozoario, entre outros. Um estudo concluiu que o C. fragil pode ser
um agente preventivo e terapéutico eficaz, protegendo contra os danos da pele induzidos
por raios UVB.(93)

Um produto natural de grande interesse nos dltimos anos é o farelo de arroz (Oryza
sativa). E especialmente enriquecido em antioxidantes, no entanto, embora seja uma boa
fonte de fitoquimicos, atualmente esta subutilizado porque alguns de seus componentes
gordos sdo bastante instaveis, devido a presenca de lipase, que decompde triglicéridos,

promovendo o ran¢o.(91)

Num estudo foi desenvolvido um extrato enzimatico sollvel em &gua a partir do farelo
do arroz que inclui todos os seus componentes. Tendo sido relatada uma atividade
antioxidante e um efeito hipocolesterolémico. Foi avaliada a compatibilidade do extrato
com a pele, a sua potencial citotoxicidade e possivel protecdo contra os radicais livres
produzidos pela radiacdo ultravioleta. Concluiu-se que este extrato enzimatico soltvel de
farelo de arroz, que apresenta uma textura de facil aplicacdo, possui atividade
antioxidante e pode ser Gtil como um novo cosmecéutico.(91)

Calendula officinalis L. (Asteraceae) € uma erva anual nativa da regido do Mediterraneo.
Na Europa e na América é cultivada para fins ornamentais e medicinais, € as suas flores
tém sido empregadas na medicina popular. Mais de 35 propriedades foram atribuidas a
decoccdes e tinturas das flores, e essas preparacdes foram consideradas remédios valiosos
para queimaduras, contusOes, cortes, erupcdes cutaneas, feridas na pele e outras

condigdes.(94)
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Os principais constituintes quimicos da Calendula officinalis incluem esteroides,
terpenoides, acidos fenolicos, flavonoides (quercetina, rutina, caempferol) e outros
compostos. Estudos fito-farmacoldgicos de diferentes extratos de caléndula mostraram
atividades anti-tumorais, anti-inflamatdrias, cicatrizacdo de feridas e antioxidantes,
sugerindo a potencial aplicabilidade de extrato de caléndula contra danos a pele induzida
por UV. (94)

Existem diversos laborat6rios que apresentam antioxidantes na composicao. Exemplos
de marcas sdo a Caudalie® que para além de toda a sua gama conter o resveratrol tém
também uma linha com polifendis, Polyphenol C15®; A linha Idealia® da marca Vichy®
contém polifendis extraidos do cha preto; da marca Lierac® a linha Sunfic Premium®

apresenta na sua composicao diferentes flavonoides.(95-97)

9. Conclusao

Ao longo da realizagao deste trabalho sobre os “Ativos vegetais na prevencdo e melhoria
do envelhecimento cutineo” foram abordados os dois principais intervenientes deste
tema. O envelhecimento cutaneo, os compostos de origem vegetal com atividade

antioxidante e onde podem ser encontrados.

Desencadeado pela interagdo com fatores ambientais, especialmente exposicao a radiacao
UV, o envelhecimento extrinseco (ou fotoenvelhecimento) tem caracteristicas diferentes
do envelhecimento cronoldgico da pele. Enquanto uma pele envelhecida pela passagem

do tempo apresenta textura mais lisa, ligeiramente atrofiada, com rugas discretas e sem
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manchas, a pele fotoenvelhecida tem superficie aspera e espessa, repleta de manchas e de

rugas acentuadas.

A principal consequéncia da exposi¢éo solar é a formacao excessiva de espécies reativas
de oxigénio causando um desequilibrio fisiologico e resultando num estado de stress
oxidativo. Para prevenir os danos provocados pela exposicao a estes raios solares podem
ser adotadas diferentes medidas, tais como a prevencdo de eritemas na pele através da

utilizacdo de protetores solares com foto-protecdo mineral ou organica.

Outra forma de prevengdo dos danos causados pelos raios ultravioleta sdo as defesas
antioxidantes, que podem ser tanto enddgenas como exdgenas, no segundo caso

destacam-se 0s antioxidantes presentes nos vegetais e produtos naturais.

A atividade antioxidante dos flavonodides e seus derivados vai depender do arranjo
estrutural dos grupos funcionais em relagdo a estrutura base. A presenca de grupos
hidroxilo, em especial no anel B do flavondide, vai aumentar a capacidade de eliminagao

dos radicais, assim como a presenca de um catecol nas posi¢des 3 e 4’ deste anel.

Contemplando todas as mais-valias que os flavonoides nos podem trazer para a saude e
para a prevencao do envelhecimento do nosso maior 6rgdo, a pele, em especial o causado
pelo sol. E entéo favoravel a presenca destes compostos na nossa alimentagao assim como

nos produtos de uso cosmético.
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