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Resumo

O fotoenvelhecimento é um processo sistematico degenerativo que envolve a pele e o
seu sistema de suporte. E um processo cumulativo e depende principalmente do grau
de exposicdo ao sol e pigmentacdo da pele, sendo a radiacdo ultravioleta (UV) do sol o
principal factor ambiental que provoca o envelhecimento da pele humana. Esta
radiacdo invoca uma sequéncia complexa de respostas moleculares especificas que

provocam danos no tecido conjuntivo.

A pele fotoenvelhecida tem como caracteristicas a perda da elasticidade, manchas
escuras ou claras, rugas finas e profundas e a alteracdo da superficie da pele, que se
pode apresentar mais aspera, ressecada e descamativa. H4 também um aumento do
desenvolvimento de neoplasias benignas e malignas na pele como consequéncia do

fotoenvelhecimento.

A prevencgado deve ser iniciada desde muito cedo devendo ser tomadas varias medidas,
sendo uma das principais a protecao solar. A pele necessita ainda de alguns cuidados
didrios como a limpeza e a hidratacdo, que sdo essenciais na prevencdo. Nesta
vertente, estdo a ser descobertos cada vez mais principios ativos que atuam na
prevencdo e também no tratamento. E de notar que quando se fala em tratamento,
neste caso, este apenas consiste em reduzir a longo ou médio prazo os sinais do

fotoenvelhecimento, ndo a reverter o processo.

Esta monografia tem entdo como objetivo identificar as causas do fotoenvelhecimento
e dos processos que acontecem na pele devido as agressdes causadas pela radiacao
UV, bem como conhecer os principios ativos utilizados tanto para a preveng¢do como
para o tratamento do fotoenvelhecimento. As vitaminas C e E, o B-caroteno, os
polifendis do cha verde, a CoQ10, os retindides e os AHA sdo alguns desses principios

ativos.

Palavras-chave: fotoenvelhecimento, pele, prevengao, principios ativos, radiagdao

ultravioleta, tratamento.
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Abstract

Photoaging is a systematic, degenerative process that involves the skin and its
supporting system. It is a cumulative process depending especially on the degree of
sun exposure and skin pigmentation. Ultraviolet radiation (UV) from the sun is the
main environmental factor that causes aging of human skin, triggering a complex

sequence of specific molecular responses that cause tissue damage.

The photoaged skin presents characteristics like loss of elasticity, dark or light spots,
fine and deep wrinkles and changes of the skin surface, which may present rough, dry
and scaly, in several degrees. There is also an increase in the development of benign
and malignant neoplasms in the skin as a result of photoaging. The treatment, in this

context, consists in reducing the effects of photoaging in medium to long term.

Preventive measures must be taken as soon as possible, being solar protection the
principal one. The skin needs, however, some daily care such as cleansing and
hydration, which help in prevention. In this area, new active compounds are in

development, with effects both in prevention and treatment.

The objective of this dissertation is to identify the causes of photoaging and processes
that occur in the skin due to the aggressions caused by UV radiation as well as knowing
the active ingredients used both for prevention and for the treatment of photoaging.
Vitamins C and E, B-carotene, polyphenols from green tea, CoQ10, retinoids and AHA

are some of these active ingredients.

Keywords: active ingredients, photoaging, prevention, skin, treatment, ultraviolet

radiation.
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1. Introducao

Atualmente um dos conceitos de beleza mais procurados pela maioria das pessoas é o
de uma pele jovem sem manchas ou rugas, no entanto este vai contra o conceito de
uma pele bronzeada como sinal de saude e beleza, em que o sol é associado a
momentos de prazer. Antigamente a pele branca era o ideal de beleza pois o
bronzeado era associado ao trabalho bracal e, por isso, os membros da monarquia
possuiam uma pele branca e eram vistos como a elite de “sangue azul” sendo mesmo
0 po-de-arroz utilizado para deixar a pele mais clara. Apds os anos 50, a pele
bronzeada virou sinénimo de beleza. Do ponto de vista médico, uma pele bronzeada
indica apenas que o0 nosso organismo estd a tentar proteger-se dos raios solares

prejudiciais. .2

Com o avanco da idade, a pele comeca a sofrer alteracdes que modificam
gradativamente o seu aspecto. Ao contrario de outros drgdos, a pele, por estar em
contacto direto com o meio ambiente, sofre envelhecimento como uma sequéncia de
danos ambientais. O principal fator ambiental que provoca o envelhecimento da pele
humana é a radiacdo UV do sol e, os efeitos a longo prazo da exposicao repetida a esta
radiacdo, sdo referidos como fotoenvelhecimento. Enquanto somos jovens, a pele
possui mecanismos que corrigem o dano causado pelo sol, ndo permitindo o
surgimento das alteracdes causadas pelo sol. No entanto, este é um processo
cumulativo e, mais tarde, como os mecanismos de defesa ndo conseguem mais
reverter os danos causados a pele, comegam a surgir os sinais do envelhecimento. Ao
contrario do envelhecimento cronolégico, que depende da passagem do tempo, o
fotoenvelhecimento vai depender de varios factores, entre os quais: tipo de pele,
frequéncia e duracdo da exposicdo solar no decorrer da vida e da predisposicao

individual %!

As pessoas que vivem em climas ensolarados, tém estilo de vida ao ar livre e sdo

levemente pigmentadas, vao sofrer um maior grau de fotoenvelhecimento. A
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exposicdo continua a radiacdo UV conduz a numerosas complicacdes, que se traduzem
em danos na pele e até mesmo em cancro cutaneo. A pele danificada por esta radiagao
caracteriza-se por alteracdes distintas na composicdo da matriz extracelular dérmica,
resultando em falta de elasticidade na pele, aspereza, surgimento de rugas e manchas,
principalmente nas areas mais expostas diariamente ao sol como o rosto, pescogo,
peito e maos, e ainda mudangas histoldgicas que incluem o aumento da espessura da

epiderme e alteragdes no tecido conjuntivo. 6

A melhor conduta para evitar todos estes danos é a prevencdo, sendo esta o melhor
investimento para a saude e beleza da nossa pele. Varias estratégias sdo possiveis para
sustentagdo da pele em defesa contra influéncias ambientais prejudiciais,
particularmente a exposicao solar. O uso de determinados produtos cosméticos e
cosmecéuticos, de nutricosméticos, suplementos alimentares com agdo na pele,
associado a procedimentos estéticos, auxilia na prevencdo e combate ao

fotoenvelhecimento.

Numa abordagem inicial, esta dissertacdo pretende elucidar o leitor acerca dos
mecanismos envolvidos no envelhecimento da pele, mais propriamente no
fotoenvelhecimento, e ainda dos seus mecanismos de defesa naturais. Na fase
posterior e final, o trabalho serd dedicado as medidas preventivas que podem ser

tomadas e as possiveis formas de tratamento existentes para o fotoenvelhecimento.
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2. Objetivos

2.1 Objetivo geral

O objetivo geral desta dissertacao foi identificar as causas do fotoenvelhecimento e os
processos que ocorrem na pele como consequéncia deste processo de

envelhecimento, e enfatizar os principais métodos de prevencdo e tratamento.

2.2 Objetivos especificos

Os objetivos especificos deste trabalho foram:
- ldentificar os mecanismos de envelhecimento cutaneo;

- ldentificar as causas que levam ao fotoenvelhecimento, bem como descrever os

processos que ocorrem na pele como consequéncia deste tipo de envelhecimento;
- ldentificar os sinais clinicos do fotoenvelhecimento;

- Descrever os principios ativos e métodos utilizados tanto na prevenc¢ao como no

tratamento do fotoenvelhecimento.

Pagina 3
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3. Metodologia

Foi realizada uma pesquisa em bases de trabalhos cientificos como o PubMed e o
Science Direct, por meio das seguintes palavras-chave: photoaging, skin aging,
photoaging prevention, photoaging treatment, photoprotection, nutricosmetics,
ultraviolet and skin aging e antioxidants. Foram seleccionados os artigos que mais se

adequavam ao tema em quest3o.

Além desta pesquisa em bases de dados cientificas, foi também realizada uma
pesquisa no motor de busca Google, com palavras-chave tanto em portugués como em
inglés e foram seleccionados alguns sites, que continham informacdo cientifica

adequada, bem como livros online.
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4. A pele

A pele é o maior 6rgao do corpo humano e determina o seu limite com o meio
externo. Corresponde a 16% do peso corporal e exerce diversas fun¢des como:
regulacdo térmica, controlo do fluxo sanguineo, protecao contra diversos agentes do
meio ambiente e funcdes sensoriais (calor, frio, pressdo, dor e tato). A pele é um 6rgao
vital e, sem ela, a sobrevivéncia seria impossivel. Mantém produtos quimicos e
nutrientes vitais do corpo, proporcionando uma barreira contra a entrada de
substancias perigosas no corpo e, proporciona ainda, um escudo contra os efeitos

nocivos da radiagao ultravioleta emitida pelo sol.”

E formada por trés camadas: epiderme, derme e hipoderme, da mais externa para a

mais profunda, respectivamente. Na figura 5.1 esta representada a estrutura da pele.

Esquema de pele de mamifero

Figura 4.1- Estrutura da pele”

A epiderme, camada mais externa da pele, resistente e relativamente fina é um tecido
composto por células epiteliais, os queratindcitos. Estes sdo produzidos na camada
mais inferior da epiderme (camada basal ou germinativa) e na sua evolugcdo em
direcdo a superficie sofrem processo de queratinizacdo, que da origem a camada
cornea, composta basicamente por queratina, uma proteina responsavel pela
impermeabilizacao da pele. A renovacgao celular constante da epiderme faz com que as

células da camada coérnea sejam gradativamente eliminadas e substituidas por outras.
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A epiderme contém na camada basal células chamadas melanécitos que produzem o
pigmento melanina, um dos principais contribuintes para a cor da pele. A fungdo
primdria da melanina, no entanto, é a de filtrar a radiacdo ultravioleta da luz solar que
danifica o DNA. Além dos queratindcitos e dos melandcitos, a epiderme possui ainda
células de Langerhans que fazem parte do sistema imunitario, e que desempenham

um papel importante no desenvolvimento de alergias da pele.’

A derme, camada localizada entre a epiderme e a hipoderme, é responsdvel pela
resisténcia e elasticidade da pele. E constituida por tecido conjuntivo, vasos
sanguineos e linfaticos, nervos e termina¢des nervosas, glandulas sudoriparas e
sebaceas e foliculos pilosos. A faixa na qual a epiderme e a derme se unem é chamada
de juncdo dermoepidérmica. Nesta area, a epiderme projeta-se formando as cristas
epidérmicas. Estas aumentam a superficie de contacto entre as 2 camadas, facilitando

a nutricao das células epidérmicas pelos vasos sanguineos da derme. [5.7]

A hipoderme, também chamada de tecido celular subcutdneo, é a por¢do mais
profunda da pele. E composta por feixes de tecido conjuntivo que envolvem células
gordurosas (adipdcitos) e formam lobos de gordura. Esta camada oferece isolamento
contra o frio e o calor e a sua estrutura fornece ainda prote¢do contra traumas fisicos,

além de ser um local de armazenamento de energia. ’

4.1 Envelhecimento cutineo

A medida que vamos envelhecendo verificam-se alteracdes bioquimicas, histolégicas e
fisioldgicas que comprometem a integridade da pele. Durante toda a vida, a pele vai
sofrer mudancas na aparéncia e estrutura, ndo sé devido a processos cronoldgicos ou
intrinsecos, mas também devido a varios fatores externos ou extrinsecos. O
envelhecimento da pele é um processo complexo, determinado tanto pela heranca

genética bem como por fatores ambientais.

O envelhecimento intrinseco acompanha o processo também ocorrido com outros

drgdos diante da degeneracdo natural do corpo, causada pelo passar dos anos, sem a
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interferéncia de agentes externos e equivale ao envelhecimento de todos os érgaos,
inclusive a pele. Tem inicio a partir dos 20 anos e acentua-se com a entrada na
menopausa (ou andropausa), devido a modificacdo do balanco hormonal onde as
hormonas que tém ac¢do na manutencdo da densidade, tonicidade, firmeza e
elasticidade cutdnea diminuem. A forca da gravidade a que estamos sujeitos, a
repeticdo constante de movimentos devido a contragdo muscular da expressao facial,
bem como a pressdo constante sobre a pele, como sucede por exemplo a dormir,

aceleram o envelhecimento intrinseco. %

O envelhecimento extrinseco, também conhecido como fotoenvelhecimento, é
provocado principalmente pela exposicdo ao sol, que tem efeito cumulativo e
potencializa o aparecimento de rugas e manchas. Contudo, além da exposicdo solar,
estdo associados a este tipo de envelhecimento fatores como o tabaco, stress,
poluicdo, condig¢des climaticas, dieta pouco equilibrada e pobre em antioxidantes e os
maus habitos de sono. Estes fatores conduzem a um agravamento acentuado do
envelhecimento bioldgico, pois contribuem para a producdo de radicais livres que tém
um efeito téxico e destabilizam as moléculas do organismo, implicando alteracdo da
atividade celular. As células, as proteinas bem como os componentes extracelulares
como o acido hialurdénico da pele sdao frequentemente alvo da a¢do dos radicais livres,

sofrendo assim a pele alteracdes morfolégicas. 10

A pele fotoenvelhecida difere significativamente da pele que enfrentou apenas o
envelhecimento intrinseco. Enquanto uma pele envelhecida pela passagem do tempo
apresenta textura mais lisa, ligeiramente atrofiada, com rugas discretas e sem
manchas, a pele que sofreu envelhecimento extrinseco apresenta-se aspera e espessa,

com manchas e rugas acentuadas. 1

A figura 5.2 apresenta a diferenca entre a pele de um local do corpo que apenas sofreu
envelhecimento intrinseco, as coxas, € uma zona que sofreu envelhecimento

extrinseco, as maos.
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- - s . . % 5
Figura 4.2- Envelhecimento intrinseco (coxas) vs. Envelhecimento extrinseco (maos)

4.1.1 Mecanismos do envelhecimento cutaneo

O envelhecimento cutdneo é um evento programado e ha dois importantes sinais que
o caracterizam: a perda da capacidade das células de se reproduzirem e a morte das
células que compdem a pele. De entre os mecanismos envolvidos no envelhecimento

estdo:

* Encurtamento e rutura dos teldmeros. A epiderme estd em constante
renovacdo e este processo sO é possivel pois a sua camada basal é um dos
poucos tecidos que expressa a telomerase, uma enzima ribonucleoproteica que
pode impedir o encurtamento dos telémeros. Os telémeros sdo pares de bases
repetidas de DNA na porgdo final dos cromossomas que os protegem da
degradacdo, ndo se replicam nas mitoses e assim vao sofrendo encurtamento
progressivo culminando na sua rutura. A atividade da telomerase é reduzida
com o avanc¢o da idade e além disso esta enzima ndo se expressa nos
fibroblastos que, portanto tém um periodo de vida limitado.*?

* Redugdo no numero de fibroblastos e destruicdo de estruturas importantes
como colagénio, elastina e fibronectina. As fibras coldgenas conferem a derme
integridade estrutural e mecanica enquanto a elastina confere a propriedade
eldstica a pele. A fibronectina é capaz de contrair e organizar o tecido
conjuntivo, promover adesdo celular em eventual processo de cicatrizacao,
reepitelizacdo e é ainda a principal responsavel pela integridade da juncdo

dermoepidérmica. Com o envelhecimento a fibronectina que se encontra nesta
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juncdo diminui significativamente em quantidade e qualidade e faz com que
esta seja um dos principais marcadores dermoepidérmicos do envelhecimento.
A pele perde entdo elasticidade e torna-se mais fina e flacida, passa a
apresentar rugas finas na superficie, e é acometida também pela atrofia. >3
Redugio drastica das capacidades do sistema imunolégico. Ha diminuicdo do
numero das células de Langerhans da pele, defeitos nas células T de meméria,
diminuicdo na resposta proliferativa de linfocitos e reducdo da capacidade do
organismo de produzir anticorpos.13

Geracao de espécies reativas de oxigénio. Mecanismo celular normal, a nivel
das mitocéndrias, que gera continuamente espécies reativas de oxigénio (ROS),
também chamadas radicais livres e que tém um potencial lesivo para as células.
Apesar das células terem mecanismos de defesa enzimaticos e nao enzimaticos
contra estes radicais livres, um desequilibrio neste mecanismo de defesa
(aumento da formacdo e/ou diminuicdo na neutralizacdo) pode levar a lesdes

celulares.*

Radiag¢6es UV, promovendo:

- Stress oxidativo que leva a mutacdes genéticas no DNA,
defeitos e alteragdes funcionais nas proteinas e peroxidacao lipidica das

membranas celulares, influenciando assim a sua permeabilidade. B3

- Ativacdo das metaloproteinases da membrana (MMPs). As
espécies reativas de oxigénio ativam quinases, que aumentam a
expressao e por sua vez, ativam fatores de transcrigdo como a proteina
1 (AP1) e o fator kB de transcricio nuclear (NF-kB). A AP1 ativada
estimula a transcricdo de genes de enzimas desintegradoras da matriz,
as metaloproteinases. Estas enzimas sdo capazes de atacar a maioria das
proteinas da matriz extracelular, como por exemplo o colagénio e a
elastina, degradando a sua integridade e consequentemente causando
alteragdes na derme. Com a degradacdo do colagénio por estas enzimas

ha formacdo de rugas.[ls'ls'le]
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- Reducgdo na sintese de colagénio. O ataque das radiacdes UV a
estruturas epidérmicas, queratindcitos e fibroblastos induzem a
activacdo de recetores de superficie que transmitem um sinal capaz de
causar mudangas moleculares, que levam a destruicao de colagénio e

parada de sintetizacdo de novo colagénio.13
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5. Fotoenvelhecimento

O processo de fotoenvelhecimento estd intimamente associado com a agdo de agentes
de natureza fisica e quimica sobre a pele, pois esta serve como interface do organismo
vivo com o meio ambiente. De entre esses agentes, e como ja foi referido

anteriormente, merecem grande destaque as radiagdes uv.

5.1 Efeitos da radiacao ultravioleta (UVR) nas células e tecidos

A luz solar é composta por um espetro continuo de radiacdo eletromagnética que
apresenta divisdo e denominacdo em concordancia com o intervalo do comprimento
de onda(A): radiagdo UV (100-400nm), visivel (400-780nm) e infravermelho (>780nm).
Desta radiacdo que atinge a superficie terrestre 56% corresponde a radiacdo de
infravermelho, 39% a radiagdo do visivel e os restantes 5% a radiagdo UV. A radiacao
UV é a componente da luz solar que tem o maior efeito sobre a pele. Pode dividir-se
em trés categorias de acordo com os comprimentos de onda, ou seja, onda longa UVA
(320 - 400nm), onda média UVB (290 — 320nm) e onda curta UVC (100-290nm). A
radiagdo UVA por sua vez é classificada em UVA1 (340-400nm) e UVA2 (320-340nm). '

A camada de ozono absorve eficazmente a radiagdao UV com comprimentos de onda
até cerca de 310nm, sendo assim, toda a radiacdo UVC absorvida e ainda a maioria da
UVB (cerca de 95%). A radiacdo UVA ndo é absorvida por estar compreendida num
comprimento de onda superior. Contudo, devido aos efeitos da poluicdo ambiental, a
camada de ozono tem vindo a sofrer danos, e a percentagem de radiacdo UVB que
atinge a superficie da terra tem vindo a aumentar. Os efeitos da radiacdo ultravioleta
na pele estdo relacionados com a intensidade e duracdo a exposicao desta radiacdo. A
accdo cumulativa da exposicdo da pele desprotegida a estes raios, provoca um
processo complexo associado a reac¢bes quimicas e morfoldgicas. Os danos incluem

ndo sé queimaduras dolorosas, mas também os cancros de pele, rugas e outras
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mudancas associadas com o envelhecimento da pele, rea¢Ges alérgicas e mesmo o

agravamento de algumas doengas de pele. '**)

5.1.1 Radiac¢ao UVA

A radiagao UVA representa mais de 90% da radiagdo solar que nos atinge, é a menos
energética e por isso tem um efeito direto menor sobre o DNA. Todavia, devido ao
facto de ser uma radiacdo de onda longa, penetra mais profundamente na pele e
atinge queratindcitos da epiderme e fibroblastos da derme, desempenhando o papel

mais importante no fotoenvelhecimento da pele.'®

Comparativamente a radiacdo UVB, esta é cerca de 1000 vezes mais eficaz na
producdo de um bronzeamento imediato, resultado de um escurecimento da melanina
da epiderme. A exposicao intensa e prolongada a esta radiagao pode queimar a pele
sensivel e ainda danificar estruturas subjacentes a derme, resultando na flacidez da
pele e supressdo de algumas fungdes imunoldgicas. Este tipo de radiagdo induz
processos oxidativos e sdo gerados radicais livres, que podem causar danos a proteinas
celulares, lipidos e outros componentes da membrana celular. As lesdes por UVA
tendem a causar necrose de células endoteliais, danificando assim os vasos sanguineos
dérmicos. Pode ainda causar dano estrutural no DNA, comprometer o sistema
imunolégico, reduzindo por exemplo o numero de células de Langerhans e
aumentando a quantidade de células inflamatdrias na derme e conduzir ao cancro.

.~ . . . 2
Esta radiacdo tem sido associada a 67% dos melanomas malignos.?°

5.1.2 Radiacao UVB

A radiacdao UVB representa uma minoria da na percentagem de radiacdao UV, sendo
apenas de 5%, mas ainda assim o elemento mais ativo da luz solar. Esta é 1000 vezes

mais capaz que a radiacdo UVA de causar queimaduras solares e atua principalmente
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na camada basal da epiderme da pele. Ao contrdrio da radiacdo UVA, a sua principal
acdao é a indugdo direta de dano ao DNA. Estes raios sdao absorvidos pelo DNA e
provocam a sua mutacdo na maioria das vezes, por meio da formacao de fotoprodutos
diméricos préximos a bases pirimidinicas. Sdo portanto considerados como sendo
responsaveis pela indu¢do de cancro da pele ndo-melanoma (carcinoma das células

escamosas e basais). (14

Os raios UVB provocam também a formacdo de radicais livres e induzem a uma
diminuigdo significativa dos antioxidantes da pele, dificultando assim a capacidade
defensiva da pele contra as espécies reativas geradas apds a exposi¢cdao a radiacado

solar. %°

5.1.3 Radiac¢ao UVC

A radiacdo UVC é a mais energética e é altamente perigosa para todas as formas de
vida. E altamente mutagénica e téxica e é absorvida pelas proteinas e acidos nucleicos.
Mesmo com uma curta exposi¢ao esta causa danos muito extensos na pele. Contudo,
esta radiacdo é completamente absorvida pelo oxigénio molecular e pelo ozono na

. .~ ~ . , . 1
atmosfera e, por isso, esta radiacdo n3o atinge a superficie terrestre.™

5.2 Mecanismos de defesa natural da pele

A pele sofre certas alteracdes quando exposta a radiacao UV para se proteger contra
danos. Se a exposicdo a radiacdo solar se der dentro de certos limites toleraveis pelo
organismo, os efeitos malignos poderdo ser controlados e combatidos, com o auxilio
de mecanismos fisioldgicos do proprio organismo em defesa a radiacdo. Dentro destes

. 21
mecanismos encontram-se”:
- Espessamento da camada cérnea;

- Producdo de melanina;
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- Sudorese;
- Ativagao de antioxidantes enzimaticos e ndao enzimaticos;

- Mecanismos de reparagdao do DNA.

5.2.1 Espessamento da camada cornea

A exposicdo solar em demasia provoca alteragdes dramaticas nas propriedades
biofisicas do estrato cérneo. A radiacdo solar incita uma modificacdo na estrutura da
epiderme, levando a um aumento da divisdo das células da camada basal e
aumentando assim o espessamento do estrato cérneo, de aproximadamente 15 um
para 35 um. O processo de queratinizagdo assim como de desidratacdao sao
aumentados. Este mecanismo funciona assim como uma proteg¢do natural da pele, que

dificulta a penetragdo das radia¢des através da epiderme.21

5.2.2 Producdo de melanina

A melanina constitui o principal mecanismo de defesa contra a radiacdo solar e esta
relacionada diretamente com a pigmentacdo da pele. A sensibilidade a luz solar varia
de acordo com a quantidade de melanina na pele. Para efeitos de classificacdo foram
determinados seis fototipos de pele (tabela 6.1), que variam da pele mais clara a pele

negra de acordo com a quantidade de melanina de cada fototipo.’

Na tabela consta a classificacdo de fototipos de pele segundo a escala de Fitzpatrick, a
mais famosa e utilizada. Fitzpatrick baseou-se na sensibilidade cutanea a radiacdo
ultravioleta. Este classifica a cor natural da pele como constitutiva (controlada por
fatores genéticos que fornecem caracteristicas especificas aos melanossomas através
dos genes de pigmentacdo) ou facultativa (dependendo da exposicdo ao sol,

influéncias hormonais e grau de envelhecimento). A cor da pele varia segundo a raca e,
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no individuo, conforme a regidao do corpo, sendo influencidvel pelas condi¢des do

meio.?

Além desta classificagdo existem ainda a classificagao segundo Glogau e a classificagao
de Baumann. O médico Richard Glogau desenvolveu uma classificacdo com base na
medicdo de forma objetiva da gravidade do envelhecimento, especialmente a
profundidade das rugas e classifica a pele em quatro tipos. A classificacdo de Baumann
tem em consideragdo quatro caracteristicas: a hidratagdo, a sensibilidade, a

pigmentacdo e a tendéncia da pele a enrugar.23

Tabela 5.1- Classifica¢do do tipo de pele segundo Fitzpatrick24

Tipo | Caucasiano Muito sensivel Queima sempre com
Cabelo loiro ou ruivo facilidade
Pele clara Nuncafica
Sardas bronzeada
Olhos azuis Tom de pele muito
clara
Tipo Il Caucasiano Muito sensivel Normalmente
Cabelo loiro ou ruivo gueima facilmente
Pele clara Dificuldade em ficar
Sardas bronzeada
Olhos azuis ou verdes Tom de pele clara
Tipo lll Caucasiano escuro Sensivel Queima
Asiaticoclaro moderadamente
Bronzeia

gradualmente
Tom de pele claro a

médio
Tipo IV Mediterranico Moderadamente Raramente queima
Asiatico sensivel Bronzeia sempre
Hispanico facilmente
Tom de pele médio
TipoV Médio Oriente Muito pouco Queima muito
Latino sensivel raramente
Negro de pele clara Bronzeia muito
Indiano facilmente

Tom de pele escuro

Tipo VI Negro de peleescura  Menos sensivel Nunca queima
Profundamente
pigmentado
Tom de pele muito
escuro
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As melaninas (eumelanina, pigmento escuro e feomelanina, pigmento vermelho) sdo
polimeros organicos que absorvem nas faixas do UV, visivel e infravermelho. A
melanina origina um engrossamento da camada cérnea, impermeabilizando a pele a
radiagdo. Em conjunto, ocorre movimento dos melanossomas (granulos de melanina),
para o polo superior das células, de forma a proteger o material genético do nucleo

dos queratindcitos contra a radiacdo UV.”

5.2.3 Sudorese

A inducdo de sudorese promove a distribuicdo do acido urocanico (UCA). O acido
urocanico é um metabolito do aminodcido histidina que estd presente no estrato
corneo da epiderme. A sua producdo é estimulada por UVB, possuindo alta capacidade
de absorcdo de energia nesta mesma faixa de UV. A capacidade de absorcdo de
radiacdo por parte deste acido estd relacionada com um processo de isomerizagao, no
qual ocorre a conversdo da forma trans-UCA para a forma isomérica cis-UCA. Esta
forma cis acumula-se no estrato cérneo. Porém, esta producdo ndo é duradoura, uma
vez que ha evaporacgao do suor e perda do acido urocanico devido a sua solubilizagao

na égua.[21'25]

5.2.4 Ativacdo de antioxidantes enzimaticos e nao enzimaticos

Como ja foi referido anteriormente a radiacdo UV tem capacidade de induzir a
formacao de ROS. Todavia, a pele possui mecanismos de defesa antioxidantes capazes

de neutralizar algumas destas espécies formadas e assim prevenir danos.”

Os antioxidantes tém a particularidade de perder rapidamente um eletrdo, sem se
converterem em substancias quimicamente instdveis. Desta forma, estes podem doar
um eletrdo a um radical livre, e assim igualar o nimero de eletrdes que este contém e

torna-lo menos prejudicial. Existem dois tipos de antioxidantes®®:
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Sistemas enzimaticos antioxidantes. Sao sistemas controlados por metalo-
enzimas e enzimas contendo um ido de metal na sua estrutura. Estas enzimas
contém ferro, selénio, manganés, zinco ou cobre.?®

O grupo enzimatico apresenta um numero limitado de proteinas e inclui
enzimas da superdxidodismutase (SOD), juntamente com a catalase e a
glutationa peroxidase que neutralizam os radicais perdxido, peréxido de
hidrogénio e hidroperdxidos lipidicos, respectivamente. Durante o
metabolismo oxidativo normal, as enzimas da matriz manganés superoxido
dismutase (MnSOD) e glutationa peroxidase extinguem os radicais livres
produzidos na mitocondria.?’

Sistemas antioxidantes ndo-enzimaticos. Neste grupo de antioxidantes
encontram-se: a vitamina E lipossolivel (a-tocoferol), a Vitamina C
hidrossoluvel (acido ascérbico), o betacaroteno, o ubiquinol-10 (coenzima

Q10), a cisteina, a glutationa e o 4cido urico. 27

Durante o stress oxidativo, o dcido ascérbico é o primeiro a ser esgotado,
seguido do ubiquinol-10, indicando que estes dois antioxidantes sao muitos
sensiveis ao stress oxidativo. J& o a-tocoferol permanece inalterado e requer o
acido ascorbico e o ubiquinol-10 como co-oxidantes. O a-tocoferol capta dois
radicais peroxil-lipidicos, por meio da chamada peroxidacdo mediada por a-
tocoferol (PMT), que resulta na forma¢do de uma molécula de radical a-
tocoferol e de vdrias moléculas de hidroperodxido lipidico. Quando o acido
ascorbico e o ubiquinol-10 estdo presentes, eles rapidamente reduzem o

. 27
radical o-tocoferol e cessam a PMT.

O betacaroteno desempenha uma funcdo mais importante que o a-tocoferol na
protecdo das membranas celulares, proteinas e DNA. Este enfraquece os

radicais superdxido do oxigénio reativo.?®
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5.2.5 Mecanismos de reparacao do DNA

A radiacdo ultravioleta é um dos agentes potentes que pode alterar o estado normal
de vida através da inducdo de uma variedade de lesdes mutagénicas e citotdxicas no
DNA, como dimeros ciclobutano-pirimidina (CPDs) e 6-4 fotoprodutos (6-4PPs), bem
como quebras de cadeia, interferindo na integridade do genoma. No entanto, o DNA
apresenta mecanismos de reparacao, que dependem do tipo e localizacdo da lesdo no

genoma.”®

A maior parte destes danos, podem ser reparados por enzimas especificas de
reparacao do DNA, tais como a ABC excinuclease, DNA polimerase | e DNA ligase. Em
muitos casos, o processo de reparag¢ao conduz a libertacdo dos fragmentos de DNA
contendo os CPDs ou outros subprodutos. O segmento excisado da cadeia de DNA é
depois re-sintetizado, usando a cadeia complementar de DNA nao danificada como

modelo. (18]

5.3 Sinais clinicos do fotoenvelhecimento

Os sinais clinicos associados ao fotoenvelhecimento sdo caracterizados por multiplas

modificacdes morfofuncionais da epiderme e da derme.”’

Esses sinais apresentam varios graus de gravidade de pessoa para pessoa,

. ~ 24
dependendo do grau de fotoenvelhecimento, e sdo eles *":

= Elastose. A camada de colagénio encontra-se destruida e hd uma acumulacao
excessiva de elastina. Este acontecimento pode levar ao desenvolvimento
anormal das fibras elasticas, fazendo com que a pele perca a sua firmeza.

= Ptose. Deve-se principalmente a gravidade e é um problema altamente
progressivo. Primeiramente causa modificacdo da forma oval do rosto, que se

torna menos regular e firme e ainda palpebras pesadas. Num grau mais
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avancado ha formacdo de bolsas sobre os olhos e o rosto perde totalmente a
sua forma oval.

= Alteracdo da textura da pele. A desidratacdo e a perda do filme lipidico
conduzem a uma perda de brilho da pele, apresentando-se acinzentada ou
amarelada, rugosa, com poros dilatados e mais fina.

» Rugas. Estas apresentam-se finas inicialmente contudo vado-se aprofundando
progressivamente. S3o consequéncia de dois processos, os movimentos
musculares e a diminui¢ao do tecido adiposo da pele.

= Discromia marcada. S3o visiveis lentigos (areas de hiperpigmentacdo), e por
vezes queratose seborreica (lesGes que surgem a partir da epiderme) e
hipocromia (pouca pigmentacgao).

= Telangiectasia. Pequenos vasos sanguineos dilatados préximos da superficie da
pele ou da membrana das mucosas.

= Hiperqueratoses. Lesdes pré-cancerigenas que podem evoluir para carcinomas

basocelulares e, mais raramente, para carcinomas epidermais.

Os tipos de envelhecimento e os sinais clinicos que apresentam estdo descritos na

tabela abaixo apresentada (tabela 6.2).

Tabela 5.2- Classificagao dos tipos de envelhecimento de acordo com Glogau24

Tipo| Antes dos 35 anos
Envelhecimento precoce

“Rugas inexistentes”

Alguns problemas de
pigmentacdo ligeira
Inexisténcia de queratose
Poucas rugas superficiais

Por volta dos 40 anos

Tipoll
Envelhecimentoligeiro a
moderado

“Linhas de expressao”

Tipo Il
Envelhecimento marcado
“Rugas de descanso”

Tipo IV
Envelhecimento muito
marcado

“ Pele muito enrugada”

Por volta dos 50 anos e
acima

60-70 anos e acima

Poucos lentigos visiveis
Queratose seborreica
palpavel e ndo visivel
Ligeiras linhas de
expressdo

Pouca maquilhagem
necessaria

Discromia marcada
Queratose seborreica
visivel

“Rugas de descanso”
permanentes

Pele de cor cinza-
amarelada

Tumores malignhos
Enrugamento geral com
inexisténcia de areas
afetadas
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6. Prevencao do fotoenvelhecimento

A pele pode reparar algumas das alteragdes superficiais causadas pelo sol. Isto explica
o facto de uma queimadura solar melhorar apds alguns dias e o bronzeado
desaparecer gradativamente, mas as altera¢des mais profundas permanecem. Com o
decorrer dos anos, apds cada exposicdo solar sucessiva, os danos causados pela
radiacdo ultravioleta acumulam-se e os efeitos lesivos podem levar 20 ou 30 anos para

se tornarem aparentes.*

Foram referidos anteriormente, mecanismos de defesa e reparagao da pele quando
exposta a agressoes externas como as radiagdes UV. Contudo, estes mecanismos sdo
limitados, e torna-se entdo evidente a necessidade de conferir uma protecdo extra

adequada a cada tipo de pele.

A prevencado passa sobretudo pela fotoprotecdo e pelos antioxidantes que se podem
encontrar em alguns tipos de alimentos e ainda em suplementos orais. No entanto,
manter a pele limpa e uma boa hidratacdao didria também auxilia na preven¢dao do

fotoenvelhecimento.

A pele normal possui uma percentagem de hidratacdo necessaria para que ela possa
exercer suas funcdes adequadamente. Uma pele desidratada pode ter a sua funcdo de
protecdo comprometida, além de ganhar aspecto opaco, dspero, sem elasticidade e
com tendéncia a descamacdo. A pele ressecada é mais fragil, sujeita a irritacdes e
ainda mais propicia a formacdo de rugas. Além disso, a medida que envelhecemos, a
pele torna-se menos eficaz na regulacdo do equilibrio hidrico, por isso torna-se ainda

" . . . ~ . « s . 1
mais importante incluir a hidratacdo na rotina diaria.’

A limpeza didria da pele é t3o essencial como a hidratacdo. Além de evitar a
acumulacdo de células mortas, elimina a sujidade da pele e regula a producdo sebacea,

ajudando a manter a hidratacdo.
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6.1 Fotoprotecao

Hoje em dia é importante usarmos uma fotoprotecao diaria, pois esta é a medida
preventiva mais importante do fotoenvelhecimento, devendo ser iniciada desde muito

cedo, nomeadamente na infancia, e prolongando-se para o resto vida.

Esta medida n3o passa apenas pelo uso de protetores solares e deve sempre ser

complementada por uma protegdo externa.

6.1.1 Fotoprotecao externa

A utilizacdo de roupa adequada, chapéus, e o uso de Oculos de sol tém sido
reconhecidas como medidas muito importantes no que respeita a fotoprotecao.
Comparativamente aos protetores solares estas medidas apresentam um elevado

ndmero de vantagens também.*?

Neste tipo de fotoprotecdo podemos ainda incluir as coberturas naturais ou artificiais e
os vidros. Estas medidas, além das anteriormente descritas, tém sido estimuladas em
varios paises como sendo medidas econdmicas, eficientes e seguras de protecdo

solar.®®

As roupas sao excelentes fotoprotetores, pois tém a capacidade de proteger contra os
raios UV. Estas apresentam vantagens pois proporcionam uma protecao uniforme, ou
seja, protegem tanto dos raios UVA como dos UVB, e conferem uma protecdo efectiva

e duradoura.>®

A protecdo oferecida pela roupa baseia-se na absorcdo e reflexdo da radiacdo UV.
Todavia nem todo o tipo de roupa apresenta o mesmo grau de protecao, pois este estd
relacionado com determinados fatores. Para medir precisamente e quantitativamente
a protecao UV por peca de roupa, a maioria das agéncias reguladoras em todo mundo
adotaram o fator FPU (fator de protecdo a radiacdo UV) como medida padrdo. O valor

do FPU é medido através de um espetrofotometro, e é calculado com base na
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guantidade de radiacdo transmitida a cada comprimento de onda e na resposta de

eritema observada. 3234

Estd estipulado que a roupa com o rétulo FPU deve cobrir a drea do pescoco até as
ancas, cobrindo os ombros e trés quartos acima da parte superior do braco. O valor
minimo permitido de FPU é de 40+, ou seja, superior a 40, além do mais, é também um

requisito uma transmissao de UVA inferior a 5%.%*

A protecdo oferecida pelas roupas é dada pelo tecido propriamente dito, por ativos
introduzidos na fabricacdo dos mesmos, ou por aditivos introduzidos na lavagem
domiciliar da roupa. Roupas com tecido mais escuro, de trama mais apertada e de
materiais sintéticos apresentam maior protecdo e por isso maior FPU. Materiais como
o poliéster e a |3 apresentam valores mais elevados de FPU que o algodao e o linho por
exemplo. A espessura dos tecidos e a sua cor também desempenham um papel
importante, sendo que tecidos mais grossos e de cores mais escuras oferecem melhor

protecdo. 323

O uso chapéus é considerado uma medida fotoprotetora eficiente para o couro
cabeludo, a cabeca e a porcdo superior do torax. Os chapéus sdo particularmente
recomendados para individuos parcial ou totalmente calvos, no entanto o seu uso
deve ser estimulado em todo o tipo de individuos. O modelo e o tamanho da aba é o
fator mais determinante na capacidade de protecdo; os de aba larga e circular, com

um tecido mais espesso sd3o os mais recomendados.*?

Os 6culos de sol sao também uma medida complementar de protegao a radiagao UV.
Estes protegem a pele da regido periorbital, além de protegerem ainda a cérnea, a
conjuntiva, a lente e a retina do olho. Deve-se ter especial cuidado no tipo de lente dos
Oculos de sol, porque lentes claras apenas filtram a radiacdo UVB, enquanto que as

lentes escuras sdo capazes de filtrar tanto a radiacdao UVB como a UVA. 52,341

Para além das medidas expostas anteriormente, deve-se ter especial aten¢do a hora
do dia e evitar a exposicdo ao sol entre as 11h e as 16h, horas em que a intensidade de
radiacdo solar, nomeadamente UVB, que atinge a terra é maior. Nas horas de maior

calor deve sempre procurar-se uma sombra, natural ou artificial.*®
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Actualmente fala-se ainda do vidro como agente de fotoprotecdo. Por definicdo, o
vidro comum ¢é capaz de bloquear totalmente radiagdo UVB, podendo entretanto,
transmitir até 72% da radiacdo UVA e 90% da luz visivel. A introducdo de laminacao,
escurecimento, aplicagao de filmes plasticos ou coberturas metalicas amplia muito a

sua capacidade de protegéo.33

6.1.2 Protetores solares

7

O uso regular de protetores solares é importante para a prevencdo do

fotoenvelhecimento e outros danos associados a exposigao solar.

Os protetores solares sdo agentes com agao fisica ou quimica, que atenuam o efeito da
radiacdo UV por mecanismos de absorcdo, dispersdao ou reflexdo da radiacdo. A
qualidade de um protector solar depende de seu fator de protec¢do solar (FPS) e das

suas propriedades fisico-quimicas.*

Um protetor solar adequado deve oferecer protecdo eficaz contra ambas radiacoes
UVB e UVA, deve ser estavel ao calor e a radiacdo UV (fotoestabilidade), e deve ainda
ser rentdvel e facil de usar para incentivar a aplicacdo frequente e fornecer protecdo

confiavel. 3°

Estes sdao formulagdes para uso topico em pele integra e semimucosas, apresentados
em diferentes formas galénicas como emulsdes, lo¢Ges, sprays, batons, entre outros.
Para protegerem contra as radiacdes UVA e UVB, devem conter uma combinac¢do de
principios ativos (organicos e/ou inorganicos) dentro de um veiculo (emulsificantes,
emolientes, conservantes, estabilizadores, entre outros.). A apresentacdo (forma
galénica) é uma caracteristica essencial na definicdo de um protector solar, pois tem
impacto na eficacia protetora, na caracteristica cosmética do produto e na adesdo da
populacdo ao seu uso. A tabela 7.1 apresenta as formas galénicas mais utilizadas e as

suas caracterl'sticas.37
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Tabela 6.1- Formas galénicas mais utilizadas na fotoprotegao e as suas caracteristicas

Cremes e logoes

Mousses

Geles (oleosos, aquosos, alcodlicos e gel-creme)

Sprays

Sticks

Oleos

Os cremes apresentam alta viscosidade
enquanto que as logdes baixa viscosidade e por
isso sdo mais faceis de espalhar sobre a pele.
As emulsdes A/O, que contém apenas filtros
solares lipossoluveis , tornam o produto mais
oleoso e pouco lavavel, fazendo com que este
permanega mais tempo protegendo o local.

As emulsdes O/A contém na fase externa filtros
hidrossollUveis que atuam em sinergismo com os
filtros lipossoluveis. SGo mais faceis de remover
da pele.

Locbes com uma embalagem diferenciada, e
nao apresentam nenhuma vantagem aparente
quando comparadas com outros produtos.

Polimeros dispersos num meio liquido.

Geles oleosos possuem as mesmas
caracteristicas de um 6leo, porém deixam um
filme mais denso sobre a pele.

Geles aquosos sdo faceis de aplicar e deixam
um filme seco e transparente sobre a pele; nao
possibilitam a obtencao de altos valores de FPS
nem muita resisténcia a agua.

Geles alcodlicos sdo faceis de aplicar, deixam
um filme seco e transparente sobre a pele e
permitem FPS mais altos que os aquosos.
Contudo, podem causar desidratacao cutanea.
Gel-creme é uma emulsdo que contém alta
percentagem de fase aquosa e baixissimo
conteldo oleoso, estabilizada por coldides
hidrofilicos.

Normalmente sdo oleosos e deixam uma
pelicula fina e uniforme quando aplicados na
pele.

Combinagdo de ceras; normalmente utilizados
na boca e nariz. Para estas areas sao bastante
eficazes no entanto, deixam um toque final
oleoso.

Veiculos faceis de aplicar sobre a pele, mais
aderentes e mais resistentes a dgua. Possuem o
inconveniente de sujarem a roupa, aderirem
areia e serem de dificil remogao.

24
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Sendo assim, a escolha correta do veiculo é muito importante para a aceitacdo do
produto pelo consumidor. Se este ndo sentir bem-estar e uma sensagao agraddvel ao
aplicar o produto sobre a pele, dificilmente o usara regularmente e, portanto, podera

n3o usufruir dos efeitos benéficos do mesmo.>®

6.1.2.1 Filtros organicos

Os filtros solares organicos ou quimicos sdao geralmente compostos aromaticos,
conjugados com um grupo carbonilo. Esta estrutura geral confere-lhes a capacidade de
absorver os raios UV de alta energia e liberta-la sob a forma de calor, prevenindo assim
os raios prejudiciais de atingir a pele. Ao voltar ao estado estavel, recuperam a
capacidade de absor¢dao da radiacdo UV repetidamente. A um filtro com esta
capacidade chama-se filtro fotoestavel. Além deste tipo de filtro existem também os
filtros fotoinstaveis e os fotorreativos. Os filtros fotoinstaveis sofrem transformacao ou
degradag¢dao na sua estrutura, e perdem rapidamente a capacidade de absorgdo e
protecdo. Ja os filtros fotorreativos sdo aqueles que no estado excitado, interagem

. . ~ , . 4
com a pele e o ambiente, produzindo reagdes toxicas. [34,39]

Os filtros organicos podem ser classificados em filtros UVA e filtros UVB. Na gama dos

filtros UVA est3o contidos:

* Benzofenonas. A mais utilizada deste grupo é a oxibenzona. E considerada
absorsora de largo espectro. Protege contra a radiacdao UVA2 e também da
UVB, no entanto, as moléculas tornam-se muito instaveis com a exposi¢ao a luz
solar. Tem o inconveniente de ser fotolabil, podendo ser rapidamente oxidada,
e levando a inactivacdo de sistemas antioxidantes. Ha entdo necessidade de se
combinar com outro principio ativo como o octocrileno para se obter maior
estabilidade. Tem também sido demonstrado que pode ser absorvida por via
sistémica apds aplicacdo tdépica e ainda originar uma elevada incidéncia de

dermatites de contacto. 3%4%
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= Avobenzona. Protege contra a radiagdo UVAL e é um dos melhores nessa faixa.
Tal como a oxibenzona, necessita de ser combinada com o octocrileno, pois é
extremamente fotoinstavel.>

» Antralinatos. S3o menos eficazes que a oxibenzona, e por isso menos

utilizados. Além disso s3o ainda fracos absorsores de radiagdo UVB.*

Derivados da canfora. Ecamsule ou Meroxyl SX sdo compostos fotoestaveis,

resistentes 3 4gua e tém uma absorc3o sistémica reduzida.*

Dietilamina hidroxibenzoil hexil benzoato. E considerado o filtro sucessor da

avobenzona.**

* MBBT (Metileno-bis-benzotriazolil tetrametilbutilfenol). E um filtro solar de
largo espectro também conhecido como Tinosorb M, que atua mais
eficazmente na radiacdo UVA do que na UVB. Atua como um hibrido entre os
filtros organicos e inorganicos, que combina a tecnologia de particulas
micronizadas de filtros inorganicos, com uma molécula organica, e em
conjunto, estas propriedades servem para absorver, dispersar e reflectir as
radiacBes UV. Estabiliza a avobenzona. 3439

BEMT (Bis-etilhexiloxifenol metoxi-feniltriazina). Oleo solivel de amplo

espetro, lipossoltvel e fotoestavel. E também designado de Tinosorb S e tem

um efeito sinérgico e estabilizador quando combinado com outros filtros, como

por exemplo a avobenzona. [34,39]

Devido as suas caracteristicas, os Tinosorbs sdo compostos que atuam na
prevencao do fotoenvelhecimento. Para além disso, devido ao seu tamanho

~ e . , ;. 4
molecular, a absorc¢do sistémica é minima.>
No que respeita aos filtros organicos UVB, estes incluem:

= Aminobenzoatos. Nesta classe, o Padimato O é o mais potente filtro de
radiacdo UVB, e é um dos mais utilizados contrariamente ao Padimato A,
gue é fototdxico e ndo é mais utilizado.®**"

= Cinamatos. Estes filtros tém substituido os derivados do PABA, como os
préximos absorsores mais potentes da radiacdao UVB. Sao eles o octinoxato

e o cinoxato. O octinoxato é um potente filtro UVB, e é o mais
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frequentemente usado como principio ativo dos protetores solares. A
eficacia deste composto pode ainda ser aumentada, quando encapsulado
numa microsfera de polimetil metacrilato.*

= Salicilatos. Estes filtros sdo fracos absorsores de radiacao UVB, e é comum
serem utilizados juntamente com outros filtros UV. Compostos como o
Octisalato sao insoluveis em agua e, por isso, mantém a sua eficacia apds
exposicdo a dgua e a transpiracdo. O salicilato de trolamina é soluvel em
agua e tem sido utilizado em formulag¢des para o cabelo.*

= Octocrileno. Este composto possui um excelente perfil de seguranca, com
baixa irritacdo, baixa fototoxicidade e um potencial fotoalérgico reduzido.
Este pode ainda ser utilizado conjuntamente com outros filtros para
alcancar maiores FPS, ou ainda para adicionar estabilidade.*

= Enzulisole. Este filtro é também conhecido como acido fenilbenzimidazol; é
solivel em agua, e é utilizado em diversas formulagdes cosméticas de uso
diadrio, por oferecer a estas um perfil mais leve e menos oleoso, como o

caso dos cremes hidratantes.*®

6.1.2.2 Filtros inorganicos

Os filtros inorganicos ou fisicos sdo particulas de origem mineral, capazes de refletir
dispersar, ou absorver a radiacdo UV que incide sobre a superficie cutanea, reduzindo
a quantidade de energia que é absorvida pela pele e, minimizando assim os seus
efeitos deletérios. No passado eram utilizados na sua forma bruta e resultavam num
efeito opaco na pele, ndo sendo cosmeticamente aceitdveis. Todavia, com o
desenvolvimento de tecnologias de micronizacdo, passaram a ser transparentes na

pele e tornando mais facil a formulacdo de produtos.[37’41]

Os filtros mais utilizados sdo o dxido de zinco e o didxido de titanio.
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= Dioxido de titdnio. Este composto é um filtro de amplo espetro sem
capacidade de penetrar no estrato cérneo. Confere prote¢ao apenas contra as
radiagdes UVB e UVA2.*

» Oxido de zinco. Tal como o diéxido de titanio, é considerado um filtro de largo
espectro de protecdo. Contudo, e apesar de nao ser tdo eficaz na protecao
contra a radicdo UVB, este cobre amplamente o espectro na zona do UVA,

oferecendo protec¢do na zona do UVAL. 39

Comparativamente aos filtros organicos, os filtros inorganicos apresentam maior
fotoestabilidade e oferecem protecao a radiagdo UVA e UVB. Filtros inorganicos de
particulas grandes (200-500nm), sdo muito eficazes e capazes de refletir a radiacdo
mas, cosmeticamente piores. No entanto, particulas micronizadas ou ultrafinas (10-
15nm) sdo cosmeticamente melhores, apesar do inconveniente de reduzirem a
protecdo contra a radiacdo UVA. Particulas deste tamanho tendem também a agregar-
se, diminuindo a fotoprote¢do. Para diminuir esta agregacao, pode acrescentar-se
dimeticone ou silica, pois mantém as particulas dispersas, aumentando assim a

fotoprotegdo.*

Estes filtros podem ainda ser combinados com filtros organicos, potenciando um efeito
sinérgico. Em combinagdo com filtros UV organicos, o didéxido de titanio
nanoparticulado tem mais do que um efeito sinérgico aditivo, pois este permite atingir
niveis muito elevados de FPS, diminuir a concentracdo individual necessaria de cada

. ~ . . 7
filtro formulacdo, e consequentemente os eventuais efeitos adversos. 36371

6.1.2.3 Fator de protecdo solar (FPS)

A eficacia dos filtros solares é tradicionalmente avaliada usando o fator de protecao
solar (FPS). O FPS é definido como a razdo entre a quantidade minima de radiacdo UV
requerida para produzir eritema na pele protegida por um filtro solar, com a
guantidade de radiacdo necessaria para produzir o mesmo eritema na pele

desprotegida. E importante realcar que o FPS é baseado apenas na prevencdo do
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eritema na pele, que é causado principalmente pela radiacdo UVB. Assim, ndo pode ser

usado como um indicador do dano induzido pela radiacdo UVA."

A tabela seguinte (tabela 7.2) demonstra os valores de FPS indicados na rotulagem das
embalagens de protectores solares e o tipo de protecdo que se obtém, segundo a

recomendacdo de 2006 da Comissdo Europeia sobre a eficacia dos protetores solares.

Tabela 6.2- Sistema da Comissdo Europeia para a rotulagem do FPS*

Protec¢do baixa 6-10
Protecao média 15-25
Protecdo elevada 30-50
Prote¢ao muito elevada 50+

No ano 2000 foi apresentado um método para avaliacdo da protecdo na faixa da
radiacdo UVA. Este método é conhecido por PPD (Persistent Pigment Darkning) e
baseia-se na pigmentacdo imediata decorrente da fotoxidacdo da melanina
preformada, decorrente da exposi¢do a radiacdo UVA. O método é andlogo ao do FPS
com a diferenca que o individuo voluntario deve ser mais moreno, e o aparelho utiliza
apenas a radiacdo UVA. Além deste método, outros novos métodos estdo a ser
descobertos, como o Teste do Cometa, que avalia a capacidade de protecdo do DNA da
célula e ainda o Fator de Protecdao Imune, que quantifica a prote¢do contra a

imunossupresséo.37

Com base em diversos estudos, o Centro Internacional de Investigacdo do Cancro da
OMS, sublinha a importancia da relacao entre a aplicagdo correta dos protectores
solares e a eficacia do FPS. Para se obter o nivel de protecdo reivindicado, os
protetores solares tém de ser aplicados em quantidades semelhantes as utilizadas
como norma de ensaio, ou seja, 2mg/cm?, o que equivale a 6 colheres de cha de logo
(aproximadamente 36 gramas) para o corpo de um adulto médio. A quantidade
geralmente aplicada pelos consumidores é mais reduzida, o que leva a uma reducao

desproporcional da protec;ﬁmo.42
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Apesar de todos os filtros utilizados nos protectores solares, serem considerados
seguros e eficazes, a incidéncia dos danos causados pela radiagao solar continua a
aumentar. Tudo isto acontece pois, como ja foi referenciado no pardgrafo anterior, as
pessoas continuam a utilizar uma quantidade de protetor solar abaixo da
recomendada, além disto também ndo respeitam a frequéncia aconselhada e, por

vezes, também ndo espalham o protetor uniformemente.

6.1.2.4 Hidratagdo diaria com FPS

Para além dos produtos designados como protetores solares, observa-se uma
tendéncia crescente na introducdo de produtos de cuidados didrios da pele com
protecdo UV. Hidratantes didrios do rosto e produtos base, especialmente os novos
conceitos de cremes BB (balsamo de beleza), cremes CC (corretor de cor) e cremes DD
(defesa diaria), contribuiram para a percentagem dos produtos com protecdo solar
introduzidos no ano passado no mercado. Os cremes BB alcangaram grande sucesso,
pela primeira vez no seu lugar de origem, na Alemanha, em seguida, na Coreia, e agora
em todo o mundo. Eles pretendem abranger imperfeicdes da pele, mantendo uma
aparéncia natural da pele, e abracar combinacdes de reivindicacdes, como a
hidrata¢ao antienvelhecimento, uniformizacdo da pigmentacdo da pele e protegdao UV.
Os cremes CC também tém vindo a emergir; estes produtos apresentam as vantagens
de cremes BB, com um beneficio natural de cobertura de luz. J4 os cremes DD
oferecem uma combinacdo dos dois cremes anteriormente falados, sendo muito

. . 4
indicados para peles maduras.*

O tratamento didario com um sistema de protecdo UV ndo deve apresentar altos
valores de FPS, mas uma protecdo bastante equilibrada ao longo da gama de UV

completa.”®
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6.2 Antioxidantes

Ja foi referido anteriormente, que a radiacdao UV estimula a producdo de radicais livres
na pele, e que o nosso organismo apresenta mecanismos de defesa bioldgicos contra
este processo, um deles é pela agdao dos antioxidantes endégenos. No entanto, quando
a accdo destes antioxidantes se torna insuficiente para combater os danos causados
pelos radicais livres, torna-se necessdaria a utilizagdo complementar de antioxidantes
exogenos. Deve ainda ser notado que nenhum protetor solar é totalmente eficaz na
reducdo dos danos causados pela radiacdo UV, e que existem medidas tépicas
adicionais que podem ser tomadas para reduzir os danos que levam ao

fotoenvelhecimento ou consequéncias mais graves.

Foi sugerido que a introduc¢do de principios ativos naturais, como os antioxidantes, nas
formulacbes tdpicas podem aumentar a qualidade fotoprotetora dos protetores

solares.**

Para a administracdo tépica de antioxidantes ser eficaz na prevencdo do
envelhecimento da pele, algumas consideracdes devem ser tomadas em conta
aquando a sua formula¢do. Devido ao facto dos antioxidantes serem muito instaveis,
estes podem tornar-se inativos antes de alcancar o alvo. Assim, é crucial a estabilidade
do produto. Além de estaveis, devem ser absorvidos adequadamente pela pele, atingir
o tecido alvo e |a permanecerem por tempo suficiente até mostrarem o efeito

desejado.45

Serdo apresentados abaixo, os antioxidantes utilizados em formulag¢des tdpicas e que

proporcionam melhor protecdo contra o fotoenvelhecimento.

6.2.1 Vitaminas

» Vitamina E. £ um antioxidante lipossolivel e tem oito isoformas ativas,

agrupadas em tocoferdis e tocotriendis. Dos agentes antioxidantes topicos o a-
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tocoferol, é o mais utilizado em formulacgdes tdpicas e, das isoformas ativas, é a
que tem maior atividade. Além de estar presente na pele, pode encontrar-se
em varios alimentos como a carne, vegetais, sementes, entre outros. A aplicagdo
tépica de vitamina E demonstra uma série de efeitos protetores, tais como a protecao
da pele contra o eritema solar, a prevencao do envelhecimento cutaneo, do cancro de
pele e da imunossupressao induzidos pela radiagao UV. [37,39,45]

Vitamina C ou Acido ascérbico. Varios estudos demonstraram que a vitamina C
pode aumentar a produgao de colagénio, proteger contra os danos causados
pela radiacdo UVA e UVB, corrigir problemas de pigmentacdo e ainda melhorar
as condi¢des inflamatérias da pele. Devido a sua natural instabilidade nas
formulagGes, tém sido usados os seus derivados, como o ascorbil fosfato de magnésio
e o palmitato de ascorbil, que apresentam menor atividade antioxidante em

comparagdo com a vitamina C mas que sdo mais estaveis. Estes sdo posteriormente

. . . e . . . , 32,46
convertidos no acido ascérbico ativo no interior das células. [ ]

6.2.2 Polifendis

Constituem este grupo, os flavondides e os acidos fendlicos. Os flavondides sao

isoflavonas vegetais dotados de propriedades antioxidantes e antitumorais. Os

.. L. . . 47
antioxidantes pertencentes ao grupo dos flavonéides encontram-se abaixo descritos.

Genisteina: é um fitoestrogénio, inibidor especifico da proteina tirosina-cinase,
gue bloqueia efetivamente o eritema causado pela radiacdo UVB e ainda o
dano causado pela radiagdo UVA. Tem propriedades anti-envelhecimento e
antifotocarcinogénicas. ¥’

Silimarina: é um flavondide polifendlico natural, derivado da planta do cardo
do leite (Silybum marianum). O seu principal componente, a silibina, é
considerado o mais ativo biologicamente, com forte atividade antioxidante.

Estudos in vivo comprovaram os efeitos fotoprotetores deste composto.*
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= Equol: pode ser extraido do trevo vermelho (Trifolium pretense) e também da
roma (Punica granatum), na forma de daidzeina. Tem efeito protetor contra o
eritema e pode também prevenir a fotocarcinogénese.”’

* Quercetina: é um antioxidante natural muito potente. Representa 95% dos
flavonéides ingeridos na dieta humana. A cebola, a maca e os brdculos sao as
fontes maioritarias de quercetina. Este flavondide tem elevada capacidade para
inibir os danos induzidos na pele pela radiacdo UV, pois é capaz de captar ROS,
inibir a xantina oxidase e a peroxida¢do lipidica. Também é conhecida pelas
suas propriedades quelantes e estabilizadoras do ferro. [47,48]

= Apigenina: é um flavondide presente em diversas frutas e vegetais, como a
salsa e a cebola e tem sido relatada como dotada de poder anticancerigeno. A
apigenina inibe a expressao da COX-2 induzida pela radiacdo UVB. A COX-2 esta
intimamente relacionada com a sintese de prostaglandinas a partir do acido
araquidénico, uma producdo elevada de COX-2 causard uma inflamacao,

proliferacio celular, promocdo do tumor e angiogénese.*

Além dos flavondides outros compostos estdo incluidos na categoria dos polifendis,

como:

Polifendis do cha verde (GTPP): referem-se a potentes antioxidantes que
aparecem nas folhas do cha. O cha verde é extraido da planta Camellia sinensis.
Destes destacam-se quatro importantes catequinas polifendlicas, sendo que a
mais abundante e mais ativa biologicamente é a galhato de epigalocatequina
(EGCG). Esta catequina possui ndo sé atividade antioxidante (reduz a
peroxidacdo lipidica induzida por UVB), mas também atua como agente anti-
inflamatdria e anti carcinogénica. Apesar dos dados limitados em humanos,
existem inumeros produtos cosméticos que contém cha verde, e sdo usados
todos os dias para fotoprotecdo, em combina¢do com um filtro solar. Tal como
acontece com a maior parte dos antioxidantes, ndo existem estudos clinicos
controlados e a concentracdo de fendis em diferentes produtos ndo é

padronizado. [45,47]
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Picnogenol: destaca-se como um excelente antioxidante e extrai-se da casca do
pinheiro maritimo francés (Pinus pinaster subsp atldntica). E rico em
catequinas, epicatequinas e taxifolinas. Estudos em animais revelaram que a
aplicagdo toépica de picnogenol imediatamente apds a irradiagdo
significativamente reduz os efeitos agudos e crénicos da exposicao aos raios UV
(inflamagdo, imunossupressao e tumorogénese). Além disso, também previne o
fotoenvelhecimento e possui propriedades regenerativas da pele.®
Resveratrol: é uma fitoalexina polifendlica encontrada abundantemente nas
uvas e no vinho tinto e ainda em alguns alimentos como as ostras, os
amendoins e as nozes. E um dos produtos naturais extensivamente estudados,
com atividades bioldgicas cardio-protetoras, neuro-protetoras, anti-
envelhecimento, e anti-cancerigenas.®**"

Acidos hidroxicinamicos. Estes acidos podem ser encontrados na parece
celular das plantas e os mais estudados e conhecidos sdo o acido cafeico e
ferulico, sendo este ultimo o mais abundante na natureza. A aplicacdo tépica
destes dois acidos, revelou uma elevada protecdo da pele contra o eritema induzido
pela radiacdo UVB. Foi também demonstrado em estudos que a aplica¢cdo destes dois
acidos simultaneamente com as Vitaminas C e E, antes e depois da exposicdo solar,
aumenta a capacidade fotoprotetora da prépria pele.”

Extrato de Polipodium leucotomos: é um extrato rico em polifendis, extraido
das folhas de P.leucotomos e chamado de Fernblock®. Tem capacidade de
bloquear a geracdo de ROS pois é um potente antioxidante, e inibir a
fotoisomerizagcao e decomposicao do isémero trans do acido urocanico. A nivel
celular, previne a apoptose e necrose, bem como a degradacdo da matriz
extracelular, mantendo assim um papel importante na redu¢do da elastose
solar, uma das principais causas dos sinais clinicos do fotoenvelhecimento. "
Extrato de Morinda Citrifolia. A rutina é o componente maioritario nas folhas
desta planta. Este composto tem a capacidade de absor¢do da radiacdo UV,

como os filtros solares, no entanto também tém efeitos biolégicos como a

reducdo do eritema.>?
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= Antocianinas e Taninos. Estdo presentes em varias frutas como por exemplo as
uvas, péras e romas. As antocianinas e os taninos sdao dotados de propriedades

tanto antioxidantes como anti-inflamatérias.*’
Neste grupo encontra-se:

- 0 Extrato de roma (Punica Granatum), que pode ser obtido a partir da sumo,
das sementes ou da pele da roma. A aplicagdo tépica dos extratos desta fruta
tem mostrado melhorar os danos mediados pela radiacdo UV. Estudos recentes
revelam que o pré-tratamento da pele humana com o extrato da fruta da rom3, antes
da exposicdo a radiacdo UVB, inibe a formacdo de dimeros de pirimidina, assim como a
oxidac¢do de proteinas. Estes extratos encontra-se disponivel em varias produtos

de cuidados da pele.[45'5°]

- a semente de uva, que é extraida a partir da planta Vitis vinifera e é rica em
proantocianidinas. Estes sdo potentes antioxidantes, e tem sido demonstrado
serem melhores neutralizadores de ROS que as Vitaminas C e E. Um possivel
mecanismo de acdo de fotoprotecdo das proantocianidinas, mostrou que estas
sdo capazes de inibir a deplecdo de agentes de defesa antioxidantes, induzido
por raios UVA. As sementes de uva estdo atualmente incluidas em diversas

formulagdes cosméticas para efeito anti-envelhecimento.*

6.2.3 Carotenoides

As propriedades bioldgicas dos carotendides sdo multiplas; alguns estdo relacionados
com a sua funcdo de pré-vitamina A e outros estao relacionados com as propriedades
de enfraqguecimento de energia de ROS. As ultimas propriedades sdo particularmente

importantes para os tecidos expostos a luz solar, como a pele e os olhos.>®
Neste grupo de antioxidantes encontram-se:

= Betacaroteno: é um antioxidante conhecido como classico na composi¢ao dos

protectores solares, além das vitaminas C e E. Este composto atua contra os
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radicais livres induzidos pela radiagao UV, de forma a proteger contra o
eritema. Contudo, a sua grande utilizagdo é feita a nivel de suplementos. >0
Licopeno: um poderoso antioxidante, e € um carotendide que se encontra nas
frutas vermelhas e nos vegetais, sendo responsavel também pela cor que lhes é
caracteristica. Estudos em animais demonstraram também um efeito
quimiopreventivo contra os tumores fotoinduzidos. Apesar de terem ainda sido
feitos poucos estudos sobre o licopeno, este carotendide encontra-se em
diversas formulagdes cosméticas para os cuidados da peIe.45

Astaxantina: é um pigmento xantdfilo natural, capaz de captar ROS e inibir a
acumulag3o de poliaminas livres induzidas por radiagio UVA.*’

Luteina e Zeoxantina. Foi reportado em estudos que estes dois carotendides
ajudam na proteccdo da pele contra os efeitos causados pele radiacdao UV. Eles
reduzem ainda o risco de fotoenvelhecimento e fotocarcinogénese. Um estudo
anterior em seres humanos mostrou que o consumo de ambos os carotendides
e a sua aplicacdo tépica pode proteger a pele de oxidac;zio.54

Fucoxantina. Estudos feitos em animais mostraram o efeito protetor da
fucoxantina sobre a pele contra os efeitos do fotoenvelhecimento. Os
resultados mostraram que a aplicacdo tdépica de fucoxantina suprime a
expressao de mecanismos induzidos por UV na pele. Apesar da acdo protetora
solar de fucoxantina n3ao desempenhar o papel mas importante no anti-
fotoenvelhecimento, porque a absorcio de UVB deste carotendide é
relativamente fraca, este achado pode ser util na exploragdo de fucoxantina em

cosméticos.>

Outras substancias antioxidantes

Extrato de Broccoli. A aplicagao topica de extrato de bréculos resulta numa
diminuicdo do eritema induzido pela luz solar. Este efeito induzido por UV ndo
foi atribuido a absorcdo da radiacdao UV, mas sim para a producdo de enzimas

intracelulares capazes de defender as células contra os danos dos raios UV.
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Assim, o efeito deste extrato dura mais tempo mesmo depois de este ndo mais
estar presente na pele. O agente quimico responsdvel por este efeito é o
sulforafano, um composto de enxofre orgdnico com propriedades

anticancerigenas, antidiabéticas e anti-antimicrobianas.™

® Raiz de Polygonum multiflorum. As suas propriedades antifotoenvelhecimento
estdo relacionadas com a sua atividade antioxidante celular. Estudos em
animais revelaram que a aplica¢do tdpica trinta minutos antes da exposi¢do a
radiacdo UV, inibiu fortemente o stress oxidativo e a destruicdo da enzima SOD.
Além de antioxidante também possui propriedades antifungicas e

antimicrobianas.>®

E de notar, que além dos antioxidantes falados anteriormente, todos eles de origem
botanica e com excelentes propriedades protetoras, existem outros, que também sdo
utilizados em diversas formulacdes com vista na protecdo tépica da radiacdo UV.

Alguns dos mais utilizados sao:

* Coenzima Q10 (CoQ10) ou ubiquinona. E um antioxidante lipossoluvel que é
encontrado em todas as células humanas como um componente da cadeia
respiratdria, assim como em alimentos, por exemplo, peixe e marisco. Estudos
mostraram que a CoQ10 suprime a expressao de colagenase, que se segue a
exposicdo a radiacdo UVA. Apesar dos poucos estudos sobre o efeito tépico da
CoQ10, ela nao deixa de ser um antioxidante tépico utilizado em varios
produtos cosméticos.*

= Cafeina e benzoato sddico de cafeina (cafeina-BS). Estudos demonstram que a
utilizacdo destas duas substancias como componentes dos protetores solares, é
eficaz na inibicdo da formacdo de dimeros de timina no DNA induzidos pela
radiacdo UVB, assim como na prevencdo de lesdes causadas pela mesma
radiacdo, tais como o eritema solar. Revelam ainda aumentar a apoptose nas
células de DNA lesadas pela radiacdao UVB. >

= PySer [N-(4-piridoxilmetileno)-L-serinal. Devido ao facto da exposicdo a

radiacdo UV aumentar significativamente os niveis de ferro intracelular,
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favorecendo a formacdo de ROS, torna-se necessario a introducdo de agentes
quelantes nas formulagGes destinas a protecdao solar. A PySer é um destes
agentes e é um antioxidante que suprime a geracdo de ROS, cuja acdo é

mediada pelo sequestro de ferro. 7"

Creatina: sob a forma de fosfocreatina, € um reservatério metabdlico de
energia no musculo. O uso tépico deste aminoacido creatina tem-se mostrado
revelador contra os danos causados pela radiagdéo UV e contra o
fotoenvelhecimento.”’

Selénio: é um elemento essencial para a boa atividade da glutationa peroxidase
e da tioredoxina redutase, duas enzimas que desempenham um papel
importante do combate ao stress oxidativo. A aplicacdo tépica deste ativo pode
fornecida sob a forma de L-selenometionina, que tem mostrado aumentar a
dose de eritema minimo.*°

Enzimas reparadoras do DNA. Estas constituem uma forma de prote¢ao muito
importante pois promovem a habilidade da pele em reparar o DNA apds

exposicdo solar. *°
Destacam-se entao:

- Fotoliase: é encontrada em plantas, répteis, anfibios, marsupiais e pode ainda
ser isolada a partir da cianobactéria Anacystis nidulans. Além de promover a
reparacdao do DNA, diminui ainda a quantidade de dimeros de timidina

induzidos pela radiacdo UV. "%

- T4 endonuclease: identifica os dimeros de ciclobutano-pirimidina, a principal
fotolesao no DNA, e inicia o processo de reparacao estimulando ainda a
remocdo destes dimeros. A aplicacdo de preparacgdes lipossomais contendo
esta enzima, previne a queimadura e é muito utilizada em doentes com

xeroderma pigmentosum. 47"

Oligonucledtidos de DNA: podem melhorar a resposta celular a radiacdo,
independentemente da existéncia prévia de danos no DNA. Os mais

comumente analisados sdo os dinucledtidos de timidina. A aplicacdo tépica de
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oligonucleétidos de timidina revelou diminuir a expressao da COX-2, aumentar
a apoptose e reduzir significativamente os dimeros de pirimidina-ciclobutano

formados durante a exposi¢do a radiacdo UV. ¥’

= Osmolitos: solutos organicos cuja principal funcdo é manter o volume celular,
mas que também protegem as células contra agentes agressivos externos como
por exemplo as ROS. A taurina e a ectoina fazem parte deste grupo de
antioxidantes. Estudos demonstraram que taurina é capaz de inibir a sintese do
fator de necrose tumoral a e a interleucina-10, enquanto a aplicag¢do tdpica da
ectoina previne a deplecdo de células de Langerhans. Resultados de testes in
vitro demonstrarem também que a ectoina reduz as mutagdes induzidas pela

radiacdo UV, causadas nos fibroblastos.>®

Estudos recentes sugerem que combinagGes de diferentes antioxidantes parecem ter
efeitos sinergéticos e, assim, uma melhor eficdcia, quando comparados com um
antioxidante utilizado sozinho. Além disso, ha dados que sugerem que um beneficio
aditivo ou cumulativo pode ser derivado da combinacdo do uso oral e tépico de

.. 4
antioxidantes.*
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7. Tratamento do fotoenvelhecimento

No que respeita ao tratamento do fotoenvelhecimento, é muito importante realgar
gue este apenas se baseia numa reducao, a longo ou médio prazo, dos sinais clinicos.

O tratamento fundamenta-se sobretudo na prevencao do fotoenvelhecimento.

Ja foi referido anteriormente, que existem varios principios ativos com caracteristicas
gue conferem um maior grau de protecdo as formulacdes cosméticas. Neste capitulo,
serd feita uma abordagem aos principios ativos que desempenham uma eficacia na
reducdo dos sinais clinicos que surgem com o fotoenvelhecimento, assim como uma
breve abordagem aos métodos estéticos que sdo usados no combate ao

fotoenvelhecimento.

7.1 Nutricosmeéticos

Os nutricosméticos sao suplementos alimentares com propriedades cosméticas, que
unem a nutricdo a saude do corpo e da pele. Legalmente sdo considerados como
produtos, embora funcionem como cosméticos. Possuem na sua composicao
vitaminas, minerais, aminodcidos ou outras substdncias a base de plantas e

incorporam estes ingredientes nutracéuticos em sistemas de libertacdo sistémica.>®

O conceito é tratar a pele de dentro para fora e, atualmente é possivel corrigir alguns
defeitos do nosso corpo com este tipo de cosmético. O objetivo deste novo tipo de
suplementos, no que diz respeito a pele, é o de proteger a pele dos efeitos do sol,
melhorar a flacidez e atenuar os sinais exteriores do envelhecimento. Assim, estes
suplementos podem também ser incluidos nos produtos destinados a prevencao do

fotoenvelhecimento.>®

Apresentam vantagens, relativamente aos cosméticos de uso tdépico, pois podem
beneficiar toda a pele. No entanto, as maiores vantagens verificam-se quando estes

suplementos sdo usados juntamente com os cosméticos que atuam via transdérmica.
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Os principais principios ativos utilizados neste tipo de suplemento s3do:

» Acido Hialurénico. E um glicosaminoglicano n3o sulfatado e constitui um dos
mais recentes principios ativos introduzidos nos nutricosméticos. Tem uma
acdo hidratante, revitalizante e anti-rugas. Encontra-se maioritariamente na
pele e ajuda a reter mais de 1000 vezes o seu peso em agua no interior das
células da pele, tornando-o um excelente hidratante. Na derme, ele regula o
balango hidrico, a pressdao osmoética, a troca de ides, funciona ainda como um
filtro e estabiliza estruturas da pele por interacdes eletrostaticas. Tudo isto
resulta num aumento da suavidade da pele e diminui¢do das rugas. [59.,60]

» Colagénio. E uma proteina natural componente da pele; o colagénio do tipo | é
o mais abundante na derme. Cerca de um terco do teor de proteinas no corpo
sdo compostas por colagénio, que pode ser encontrado nos ossos, musculos e
tecidos dos drgdos. O colagénio, a elastina e a queratina conferem a pele a sua
resisténcia, elasticidade e estrutura. O corpo produz naturalmente o colagénio,
mas essa producdo esta gradualmente comprometida como parte do processo
natural de envelhecimento. Nos ultimos anos a industria comegou a fabricar
suplementos orais com colagénio. Os suplementos de colagénio podem ajudar
a melhorar o aspeto geral da pele, suavizando as linhas finas e as rugas,
removendo machas e aumentando a elasticidade da pele.®*

= B-caroteno e licopeno. Estes compostos, como ja foi referido antes, pertencem
a classe dos carotendides. Estudos confirmaram que uma dieta por um periodo
extenso com estes ativos melhora a fotoprotecdo e aumenta ligeiramente a
dose minima de eritema. *°
O B-caroteno tem um levado poder antioxidante e por isso tem a capacidade
de reduzir e de prevenir o seu aparecimento, além de que melhora também a
hidratacdo da pele. O licopeno tem uma eficacia 100 vezes superior a vitamina
E no combate ao ROS. Este carotendide torna a pele mais hidratada e macia, e
ainda atenuam o efeito das rugas e das manchas na pele.”®

= Lactobacillus. S3o probiodticos e como tal interagem diretamente com o epitélio
intestinal de modo a induzir a sintese de mensageiros, que sdo transportados

pela corrente sanguinea até a pele e, desta forma, ativar as suas defesas
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celulares. O Lactobacillus johnsonii foi o primeiro probiético com eficacia
clinicamente demonstrada na pele exposta aos raios UV. Alguns estudos
demonstraram ainda que a associacdo deste probidtico com carotendides
como o B-caroteno e o licopeno, resultou numa recuperagao mais rapida da
funcdo das células de Langerhans apds exposicdao UV, menos alteracdo na
morfologia e nimero de células e menor quantidade de células inflamatérias, o
que implica um reforco na protecio imunoldgica da pele. °56%6%

Resveratrol. E um flavondide, ja descrito anteriormente, que possui poderosa
atividade antioxidante.®

Zinco. Este metal juntamente com as Vitaminas C e E auxilia o sistema
imunitdrio na formacao de colagénio e elastina, melhorando assim o aspeto da
pele fotoenvelhecida.”®

Acidos gordos insaturados. Este tipo de acidos é constituinte da barreira
cutanea e estdo envolvidos na manutencdo e construcdo das membranas.
Neste grupo incluem-se o Omega 3 e 6, como o0s mais utilizados em
nutricosméticos. Sdo acidos gordos essenciais e por isso ndo sdo sintetizados
pelo organismo.62

Vitaminas C e E. Estas vitaminas sdo importantes neste tipo de suplemento
pois tém um elevado poder antioxidante, como ja foi referido, e assim auxiliam
no combate ao stress oxidativo, induzido pela radiacao uv.%?

Selénio. A L-selemetionina, formada pelo selénio, tem capacidade de
neutralizar os radicais livres e apresenta ainda uma ac¢ao antioxidante. 62
Extrato seco de mirtilo (Vaccinium myrtillus). O Antho 50 é um ativo com 50%
de antocianinas. O processo de extraccdo esta patenteado, e minimiza os
residuos e substancias quimicas contidas neste extrato. Esta classificado antes
do extrato de cha verde a nivel de poder antioxidante. Este apresenta também
uma boa biodisponibilidade ao nivel do estémago e do intestino.®?
Lacto-lycopene®. Este ativo, patenteado pela L'Oreal, é uma associacdo de
licopeno com proteinas do leite, aumentando assim a sua biodisponibilidade.
Este principio ativo estimula a renovacao celular e promove a assimilacdo e a

difusdo dos lipidos através da epiderme.62
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= Extrato de Polipodyum leucotomos. Também ja referido anteriormente, este é
um extrato de uma planta da familia das samambaias e com propriedades
antioxidantes muito potentes. De entre todas as atividades fotoprotetoras que
apresenta, ainda protege a pele contra manchas escuras, e contribui para a
prevencio de rugas e aspereza cutanea.®?

» Cacau em p6 organico. E rico em polifendis, mais propriamente flavondides. A
sua ingestdao aumenta o fluxo sanguineo dos tecidos cutaneos e subcutaneos,
aumenta a densidade da pele e portanto a sua hidratacdo, aumenta a
espessura da epiderme, diminui a aspereza da pele e a descamacdo. E ainda
capaz de neutralizar os radicais livres induzidos pela radiacao solar, prevenindo

a pele do fotoenvelhecimento.®

Existem diversos principios ativos que podem ser incorporados num nutricosmético.
Tal como os fotoprotetores tépicos, os nutricosméticos, que ndo deixam de ser um
tipo de fotoprotecao oral, também tendem a conter uma combinagdo de substancias,

principalmente antioxidantes.>®

E de realcar o facto de que estes produtos ndo devem substituir o uso de cremes e
outros protetores todpicos, pois apenas atenuam os efeitos da radiacdo solar e
melhoram o aspeto da pele. Estes complementos dietéticos aumentam de um modo
geral a tolerancia da pele a luz, mas devem funcionar como um complemento ou
adjuvante dos produtos tépicos, principalmente para pessoas com pele muito sensivel

.. 2
ou irritada.®

Atualmente existe no mercado uma variada gama de nutricosméticos ao alcance do
publico, contendo diferentes associacdes de principios ativos, consoante o efeito para
que sao formulados. Alguns destes suplementos podem entdo ser utilizados como uma
forma de prevencdo e de tratamento do fotoenvelhecimento. Como exemplo temos os
suplementos da Innéov®, da Heliocare® e do Purelogical® que sdo bastante

conhecidos.
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A Innéov® é uma das marcas mais conhecidas deste tipo de suplementacdo, tendo de
momento um suplemento anti-idade celular, que tem na sua composi¢ao um poderoso
sistema antioxidante, selénio com vitamina C, e um concentrado nutricional de

preparacio para o sol, que contém uma associacio de B-caroteno e Lacto-licopeno.®*

A Heliocare® é uma gama de produtos tdpicos e orais que tem como base a protec¢ao
da pele contra os danos causados pelo sol e envelhecimento. A gama utiliza o

Fernblock, uma tecnologia baseada no extrato de Polypodium leucotomos.®’

O Purelogical® é uma marca que se baseia principalmente no uso de colagénio e
contém na sua gama, suplementos orais a base de colagénio e ainda outros produtos

para aplicac3o tdpica.®®

7.2 Cosmeéticos e Cosmecéuticos

Entende-se por produto cosmético qualquer substancia ou mistura destinada a ser
posta em contacto com as partes externas do corpo humano (epiderme, sistemas
piloso e capilar, unhas, labios e 6rgdos genitais externos) ou com os dentes e as
mucosas bucais, tendo em vista, exclusiva ou principalmente, limpa-los, perfuma-los,
modificar-lhes o aspeto, protegé-los, manté-los em bom estado ou de corrigir os

. 67
odores COf'pOf'Z:IIS.6

Cosmecéutico € um termo ainda ndo reconhecido pelas agéncias reguladoras,
constituindo uma classe de produtos topicos situados, segundo o seu mecanismo de
acao, entre os cosméticos e os produtos farmacéuticos. A industria cosmética define-
os como produtos cosméticos que proporcionam beneficios “semelhantes” aos dos

. 12
medicamentos.

Os cosméticos e cosmecéuticos sdao produtos bastante utilizados, no dia-a-dia, para os
cuidados de pele e higiene didria e ainda na prevencdo e tratamento do
fotoenvelhecimento. E possivel hoje em dia manter a pele limpa e hidratada e, ao

mesmo tempo, prevenir e tratar os danos causados pelos agressores externos como o
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sol, pois as formula¢cdes cosméticas podem conter uma variada combinacdo de

principios ativos.

Os principios ativos mais utilizados no tratamento do fotoenvelhecimento apresentam-

se abaixo descritos.

= Retindides: sdo derivados da vitamina A que embora tenham propriedades
teratogénicas também tém capacidades anti-tumorais. Na epiderme os
retindides normalizam o ciclo de vida dos queratinécitos e também a
propagacao dos melanossomas. Na derme, aumentam a sintese de colagénio,
elastina e glucosaminoglicanos. &%
O acido retindico ou tretinoina é considerado um dos mais poderosos
compostos no tratamento do fotoenvelhecimento. O facto de ser pouco
tolerado faz com que apenas possa ser utilizado em manipulados. Este acido
trata linhas finas e manchas, mas deve ser usado com precaucdo a fim de evitar
a producdo de efeitos indesejdveis, tais como a sensac¢do de picadas na pele e
queimaduras.®
O retinol ou vitamina A, utilizado topicamente, apresenta uma acao reduzida
guando comparado ao acido retindico e ao retinaldeido. No entanto, o facto de
este ser melhor tolerado que o acido retindico faz com que seja permitida a sua
utilizacdo em cosméticos. O retinol tem também uma agao antioxidante.®

O retinaldeido é uma forma intermedidria formada durante a conversdo do

retinol em acido retindico e apresenta beneficios na reducao de rugas.69

No geral os retindides sdo compostos muitos potentes e por isso doses tépicas abaixo

de 1% s3o por vezes suficientes para produzir efeitos significativos.®

= Alfa hidroxiacidos (AHA): é outro grande grupo de principios ativos muito
utilizados no tratamento do fotoenvelhecimento. Ha varios tipos destes acidos,
sendo os mais utilizados o glicdlico, latico, malico, piruvico e acidos tartaricos.®
Os AHA s3o amplamente utilizados no peeling quimico, para exfoliacdo do
estrato cérneo, e em formulagdes cosméticas como estimulantes da renovacao

celular. O seu mecanismo de acdo ainda ndo esta totalmente clarificado,

Pagina

45



Fotoenvelhecimento: Prevencdo e Tratamento

Setembro de 2014

contudo uma das hipdteses sugeridas é que estes reduzem os niveis do calcio
na epiderme e, através da quelagdo, removem os ides da aderéncia das células,
resultando em descamaco.®

Estudos em animais revelaram que o tratamento com acido glicélico aumentou
a taxa de proliferacdo celular na epiderme e ainda a sua espessura. De estudos
com o 4cido latico, resultaram num aumento da firmeza e espessura tanto da
epiderme como da derme assim como, no melhoramento da suavidade e na
aparéncia das rugas e linhas finas.”®

Acido alfa-lipéico (ALA): é um acido com propriedades anti-inflamatérias e age
como um esfoliante, possivelmente ajudando na reducdo da rugosidade da
pele, rugas e lentigos. No entanto ndao tem um efeito fotoprotetor.69

Vitamina C ou acido ascdrbico: é muito usada em formulacgées tdpicas, devido
ao seu efeito estimulante da sintese de colagénio, além de apresentar ainda
propriedades antioxidantes. Ela inibe a tirosinase, reduzindo d4reas com
hiperpigmentacdo e confere alguma protecdo UV devido as suas propriedades
antioxidantes. Uma das preocupacdes acerca da adicdo de acido ascorbico em
cosmecéuticos, é que este é instavel na formulacdo e também nao estd claro
quanto tempo a molécula permanece intacta na pele.®

Idebenona: é o analogo sintético da coenzima Q10 e tem propriedades mais
fortes que esta e muitos outros antioxidantes conhecidos. Um estudo em
humanos demonstrou que a aplicacdo tdépica deste composto na pele
fotodanificada, apresentou efeitos positivos como redu¢do da rugosidade,
secura da pele, linhas finas e rugas.*

Niacinamida ou nicotinamida: é uma forma da vitamina B3, uma vitamina
hidrossoltvel essencial para o organismo humano. E um poderoso e bem
tolerado antioxidante que reduz a perda de agua pela epiderme. Estudos
comprovaram que reduz as rugas, hiperpigmenta¢cdo e ainda promove a
elasticidade da pele. [68,6]

CoffeeBerry®: é o nome dado ao antioxidante que contém polifendis, e é
extraido do fruto da planta do café Coffea arabica. Tem demonstrado ser um

antioxidante mais forte que o cha verde, extrato de rom3, vitaminas C e E. Foi
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estudado o seu uso por um periodo superior a seis semanas e revelou melhorar
significativamente a hiperpigmentacao, rugas, linhas finas e a aparéncia geral

da peIe.45

Além destes compostos existem muitos outros utilizados em formulacdes ditas
antienvelhecimento e com vista no tratamento. A maior parte dos antioxidantes sao
um exemplo, e ja foram referidos no capitulo anterior. Novos ativos estdao também

cada vez a mais a ser descobertos e estudados.

7.3 Tratamentos estéticos - breve abordagem

Ainda no contexto do tratamento do fotoenvelhecimento e numa o6tica diferente estdo
os tratamentos estéticos, como a colocagdo de Botox®, os peelings, os preenchimentos

cutaneos e as terapias com laser.

O Botox® (toxina botulinica) vem sido usado hda varios anos nos tratamentos de
estética para o fotoenvelhecimento para corrigir rugas. Ele atua impedindo a
contracdo dos musculos faciais que ddo origem as rugas. Os principais locais da face
onde pode ser utilizado sdo a regido frontal (testa), a glabela (entre os supercilios) e
regido peri-orbitaria ("pés de galinha"). Os resultados comecam a aparecer em 48h e

. . - 71
atingem o efeito maximo em duas semanas.

O peeling quimico consiste na aplicacdo tdpica de determinadas substancias quimicas,
capazes de provocar reacdes que vao desde de uma leve descamacdo até necrose da
derme, com remoc¢dao da pele em diferentes graus. Isso significa que havera
descamacdo e troca da pele, atuando no tratamento de manchas, acne e

envelhecimento cutaneo. Estes peelings podem ser superficiais, médios e profundos.’

O peeling superficial atua na epiderme, que é a camada mais superficial da pele e ndo
apresenta grandes problemas apds sua aplicacdo. O peeling médio provoca destruicdo
dos tecidos, removendo parcial ou totalmente a epiderme, atingindo o nivel da derme

papilar. Apresenta poucos riscos e complicacdes. O peeling profundo destroéi
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totalmente a epiderme, e sua profundidade atinge até o nivel da derme reticular.
Apresenta riscos maiores de complicagdes, como hipocromias (manchas claras),

hipercromias (manchas escuras) e cicatrizes.’

O preenchimento cutaneo é uma técnica utilizada para a correcdo de sulcos, rugas e
cicatrizes. Consiste na injecdo de substancias sob a area da pele a ser tratada
elevando-a e diminuindo a sua profundidade, com consequente melhora do aspecto.
Entre as substancias mais utilizadas para realizar o preenchimento cutaneo estdo o

acido hialurénico e o metacrilato.”

Uma outra linha de pesquisa de substancias para preenchimento, busca o estimulo a
producdo de colagénio pelo organismo, que serd o responsavel pelo preenchimento
das rugas. Entre eles estdo o acido polilatico e a hidroxiapatita de calcio. A
lipoescultura é uma variagdao desta técnica, na qual se retira gordura de uma area do
corpo onde esteja em excesso (através de lipoaspiracdo) e se injeta sob a ruga

elevando-a.””

Os tratamentos a laser, consistem na aplicagdo local de uma luz com um comprimento
de onda bem definido, e atuam principalmente na pigmentacdo da pele ajudando a
combater manchas, melanoses solares e sardas. Dentro destes tratamentos

encontram-se o Rubilaser, a Luz Intensa Pulsada e o Laser LuxFractional 1540.”
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8. Conclusao

Tal como nos outros sistemas de 6rgaos, tem sido demonstrado que o envelhecimento
da pele tem um componente intrinseco e uma varidvel ambiental que denomina o

fotoenvelhecimento.”*

O fotoenvelhecimento tem como principal causa a radiagdao ultravioleta do sol. Esta
radiacdo, para além do fotoenvelhecimento, estd relacionada a outros danos graves no
organismo, podendo mesmo induzir a formagdo de cancro na pele. E ent3o necessario

recorrer a alguns métodos de protecao.

O método mais efetivo de prevenir o fotoenvelhecimento e as agressées que este
pode causar na pele, é evitar a exposicdo direta aos raios ultravioleta, fazendo uso de

barreiras fisicas como o vestudrio adequado, chapéu e dculos de sol.*®

Os protetores solares sdo a medida de fotoprotecdo mais comumente utilizada pela
populagdo. Estes incluem na sua formulagao filtros solares, que atuam na gama das
radiacdes UVA e UVB, por mecanismos de absorcdo ou reflexdo. Foi sugerido ainda,
gue a introducdo de substancias como os antioxidantes nas formula¢des com vista a

protecdo solar, aumentam o seu fator de protecao.

Para além destas medidas de fotoprotecdo tépica, foram desenvolvidas mais
recentemente formas de proteger a pele, através da administracdo oral de
suplementos, os chamados, nutricosméticos. Estes suplementos destinam-se a
protecdao e também ao dito tratamento do fotoenvelhecimento, pois contém principios
ativos com capacidades de proteger a pele dos efeitos da radiacdo solar e ainda
melhorar o seu aspeto exterior. No entanto, é necessario salientar que estes ndo se
destinam a substituir os protetores solares tépicos e sim devem ser utilizados como

um adjuvante a protecdo solar e ao tratamento do fotoenvelhecimento.

No que diz respeito ao tratamento do fotoenvelhecimento, existem varios grupos de
principios activos destinados a essa finalidade, que podem ser incluidos em produtos

cosméticos, como os retindides, os AHA, os antioxidantes, entre outros. Estas
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substancias destinam-se apenas a reduzir os sinais clinicos do fotoenvelhecimento,

como por exemplo as manchas, rugas e flacidez.

Por outro lado, estdo ainda os tratamentos estéticos. Os peelings, a aplicagdo de
Botox, o preenchimento cutaneo os tratamentos a laser representam outras medidas
usadas no combate ao fotoenvelhecimento. Estas medidas, por serem de curto prazo
revelam-se mais eficazes, no entanto ndo sao as mais utilizadas pela populacdo porque

sdo medidas de tratamento mais dispendiosas.

Torna-se entdo necessdrio continuar os estudos nesta area, pesquisar e desenvolver
novas estratégias fundamentais para garantir a protecao e o tratamento adequados ao

fotoenvelhecimento.
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