UNIVERSIDADE DE SAQ PAULO
FACULDADE DE CIENCIAS FARMACEUTICAS

Curso de Graduacao em Farmacia-Bioguimica

Produtos Naturais com Acao Fotoprotetora

Ligia Collucci da Paixao

Trabalho de Conclusdao do Curso de Farmacia-
Biogquimica da Faculdade de Ciéncias
Farmacéuticas da Universidade de Sao Paulo

Orientadora: Prof.? Dr.® M. Valéria Robles
Velasco

Co-orientadora: Claudinéia Ap. S. de Oliveira
Pinto

Sao Paulo
2019



LISTA DE ABREVIATURAS ...ttt ettt s s ssissnantassna s s s sanrainananin 1
RESUMQ .oiiivivvesssnrrrasssrarmrrnserstssassssrasessssssrmmmmnnntsaasssssssasssssssensmanssssssasisssssssnsssensees 2
1. INTRODUGAOD ... eeeeerevevecosessinsssessessssessmssnssssssssesssssasassastsssssssssssssssrsssassansasenes 3
2. OBJUETIVO{S) ccivrerreeveiccrmmmsssssiersisssssinmssssmscsssrssssssassassasssmsssssssssssssssssasasssesnssessssss 6
3. MATERIAIS E METODOS ....oeeceeeerncremersseesemsssessessseeressasaneasssnsmesessassvessamssrares 7
3.1. Estratégias de pesquUiSa.....miiiiiiiiciaii i e ere v smmms ek cenn 7
3.2, Critérios de INCIUSAO ... s rre e ne s e nsan e arannnne 7
3.3. Critérios de exclusdo ............... eneeeeedressensscatasreddmmmssesirressmessssseemeesmmsotersenis 7
4, RESULTADOS EDISCUSSAD. ......eoeerirerereeaescneeeaerevenessnassseessssessssonsassnsassan 7
4.1, Extratos de AGas ......oooicvrricircrrrnerscones e s e es s smn e s e aasa s 8
T A o o7 o T = 9
4.3. Sementes de MaraCuja....c..cccicicmcarirriiissssssssssssssseresssssssemssassmmmnsnssnanssaas 10
4.4, ChA VBT . . coviiiiiiimsiiiiine st iicccinttncene s e saessssssstmumnne e e eas s asenes snsssnnunmmansanses 11
A5, HOFANGO 1aer i crnercciiccnesbavrmnsresiressarsrarassertasseversssssasrsssassssetssiansrsssasnassrasesons 11
4.6, Folhas de Oliva....ccccniccnmennninene.. etatneteomatn e ae e aaaannnan 12
4.7. Flores de Bromelia laciniosa (Macambira) .......ccvcvmnnniireciiccccnrrecenes 12
4.8. Extrato de Musgo Antartico (Sanionia uncinata)............cccormmmevvvereececs 13
4.9. Morella parvifolia (Benth.) Parra-0s........ccccccrcemrrvimrecmmniniinsssrsnssssnnssisssnnns 13
4.10. Chichoritm endiVia ......c.ccovmeeininrics s s s 14
4.11. Euphorbia tirtCalli LINNEAU ...............cccccvvrrrrrrrrrcccceseerreeierr e resavneieareens 14
4.12. Arrabidacea ChiCa.......viiiiciccciiiinniiicie it seensis s v rraene s e 15
4.13. Marcetia taxifolia ........ccivvceearmmruinii s assce e s enemmie s s s res 16
4.13. Garcinia brasiliensiS. ...t reienireareceessesererresess s 16
4.13. Buddieja cordata .....cooouiiiiiiiiiimiimecicireiasiercusce s ccctastsrenmcnseners e neerennessereanan 17
414, ROSA KOFA@SIT oottt et s s e messsssense s es s e ns s s e s asnesnsesenees 18
4.15. Baccharis antiQUenSiS.........covvrcciisiiiisisssssssssmssssssssenssssnssnssssssssssnsssssnsnes 18
4.16. Qutras substiancias com agao fotoprotetora ......ccceveeeicnecvm e 18
5. CONCLUSOES........ e EEEEEERERsssasare L YRRy aA NS R EES LSRR ERRA A a AR AREEEEERERE AR ARE 19

Sumario

6. BIBLIOGRAFIA coootiiteiesstti st tassatisssssascsassisssiren s bbb s s ssasbessbe s s st anss s srnsenas 20




ANVISA
FDA
OMS
uv
INCA
FPS
FPUVA
DME
DMP
OfA
AQ
PPD
MAA

EGCG

LISTA DE ABREVIATURAS

Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
Food and Drug Administration
Organizacdo Mundial da Saide
Ultravioleta

instituto Nacicnal do Cancer
Fator de Protecao Solar

Fator de Proiecdo UVA

Dose Minima Eritematdgena
Dose Minima Pigmentdégena
Olec em Agua

Agua em Oleo

Persistent Pigment Darkening
Mycrosporine-fike amino acids

(-)-Epogallocatechin-3-gallate




RESUMO

PAIXAQ, L. C. Produtos Naturais com A¢ao Fotoprotetora. 2019. 24 p. Trabalho de
Conclusédo de Curso de Farmacia-Bioguimica — Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas —
Universidade de Sao Paulo, S3o Paulo, 2019.

INTRODUGAQ. Como amplamente comprovado, a radiac@o ultravicleta causa diversos
dancs ao organismo, sendo, inclusive, o principal fator do desenvolvimento de cancer
pele. Neste canario, se faz necessaria a utilizagdo de protecdo contra a mencionada
radiacéo, como: vestimentas, acessorios adequados e, principalmente, fotoprotetores
eficientes; além de exposicdo segura ao sol. Atualmente, os protetores solares
disponiveis sdo compostos por filtros solares orgénicos e inorganicos que protegem a
pele pela absor¢cdo e reflexdo dos raios UV. Diante de potenciais riscos & saude
causados, primordialmente, pelos filiros orgénicos, ha preocupacdo pela busca de
produtos alternativos, com menor toxicidade, tais como os insumos de origem natural,
alem de ser agradavel ao consumidor que visa uma vida mais saudavel e sustentavel.
OBJETIVO. Avaliar os resultados apresentados na literatura cientifica sobre a acéo
fotoprotetora de produtos naturais isolados ou combinados com fotoprotetores organicos
e inorganicos. MATERIAIS E METODOS. Revisao bibliografica, utilizando as seguintes
bases de dados: PubMed Central (PMC) e Scientific Electronic Library Online (SciELOQ),
alem de outras fontes pertinentes como sites institucionais relacionados ao assunto,
Organizagdo Mundial da SalGde (OMS) e Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(ANVISA). RESULTADOS. Os estudos demonstraram que as propriedades
fotoprotetoras estéo relacionadas, principalmente, com a capacidade das moiéculas de
absorver a radiagao UV. Alguns grupeos de substancias vém sendo estudados frente esta
caracteristica, como os flavonoides, propriofenonas, microsporinas, taninos, cumarinas e
alcaloides, enire oufros; que sao muito comuns como metabdlitos secundarios de
plantas, por exemplo. Desta forma, foram abordados diversos produtos naturais que se
mostraram capazes de absorver radiagdo na regido uitravioleta e que apresentaram
eficacia fotoprotetora, tais como, exiratos de algas, cha verde, propolis, sementes de
maracuja, dentre outros. CONCLUSAO. O uso de matérias primas de origem natural com
finalidade fotoprotetora vem sendo muito desejado pelos consumidores e € uma
tendéncia de mercado mundial de produtos fotoprotetores. Os estudos encontrados
evidenciaram que esses insumos apresentaram eficacia fotoprotetora elevada pela
composicao quimica que permite a absor¢do da radiacdo ultravioleta e como outras
vantagens, temos o custo x beneficio e a sustentabilidade. Vale ressaltar que existem
produtos no mercado que incorporam compostos naturais em sua formulacao, entretanto,
ainda sado necessarias mais pesquisas para aperfeicoar as formulagdes conhecidas e
para descobrir novas fontes de substancias fotoprotetoras.

Palavras-chave: Produtos naturais, fotoprotegao, radiagao UV.
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1. INTRODUGAO
O cancer de pele € uma patologia de alta incidéncia em nivel mundial, sendo que,

no Brasil, representa 33% de todos os diagndsticos de cancer e 180 mil novos casos séo
registrados anualmente no pais pelo Instituto Nacional do cancer (INCA) (SOCIEDADE
BRASILEIRA DE DERMATOLOGIA, 2019). A radiagdo ultraviocleta (UV) & considerada o
principal fator desencadeador desta doencga. Este tipo de radiagéo se localiza na faixa de
200 a 400 nm e é pertencente a regido nao lonizante do espectro eletromagneético;
subdividida em trés regides distintas: UVA (320-400 nm), UVB (290-320 nm) e UVC (200-
290 nm). Os raios UVA representam 95% da radiacdo UV que atingem a superficie
terrestre; os outros 5% séo provenientes dos raios UVB. Os do tipo UVC s&o bloqueados
pela camada de ozdnio. Ha evidéncias que tanto a radiagdo UVA como a UVB causam
danos ao DNA celular. A agao da radiacdo UVB deve-se ao processo de excitagdo direta
dos nucleotideos, que leva a formacao de fotoprodutos diméricos. Por sua vez, os efeitos
da radiagdo UVA envolvem reacdes de fotossensibilizagdo, uma vez que estes
nucleotideos absorvem fracamente radiacdes abaixo de 320 nm (POLONINI et al., 2011).

Além dos danos ao DNA, a radiagdo UV pode formar radicais livres, causar
inflamag&o, provocar imunossupressao, alteragdes quimicas e histologicas na epiderme,
envelhecimento precoce, cataratas e carcinogénese, dentre outras deterioragtes.
Protetores solares, vestimentas, acessérios (boné e chapéu) e exposigdo segura ao sol
sao0 ferramentas essenciais da fotoprotecido (BALOGH et al., 2011; DE ARAUJO, DE
SOUZA, 2008},

O protetor solar, também denominado de fotoprotetor, € definido como qualgquer
preparagio cosmética destinada a entrar em contato com a pele e labios, com finalidade
exclusiva ou principal de protegé-la contra a radiagdo UVB e UVA, absorvendo,
dispersando ou refletindo-a. Os protetores solares devem apresentar: fator de protegao
solar (FPS) de, no minimo, 8; fator de protecdo UVA (FPUVA) correspondente a, pelo
menos, 1/3 do valor do FPS declarado na rotulagem; e comprimento de onda critico de
370 nm (BRASIL, 2012).

As formulagdes de protetores solares s&o compostas basicamente por filtros
solares incorporada em um veiculo € podem ser de diversas formas cosméticas, que
oferecem diferentes sensoriais e niveis de protecéo, como: logdo hidroalcodlica, emulsdo

(especialmente logcdo e creme), gel, bastdo e aerossol. As emulstes sao os melhores




veiculos para foloprotetores, pois s@o capazes de solubilizar tanto filtros hidrossoliveis
quanto lipossoliveis, promovendo a protecdo necessaria. As formulagbes mais
adequadas para a protecado sdo emulsdes agua em oleo (A/O), contudo, apresentam
caracteristicas sensoriais desagradaveis com aspecio muito uniuoso e pegajoso,
portanto, as mais utilizadas sdo as emulsées oleo em agua {(O/A) (FLOR et al., 2007;
BALOGH et al., 2011).

Existem duas classes de filtros solares: orgénicos, também denominados de filtros
quimicos; e inorganicos, conhecidos de filtros fisicos. Geralmente, os organicos protegem
a pele pela absorcdo da radiacdo e os inorgénicos, pela reflexdo, podendo também
absorvé-la dependendo do tamanho da particula. As moléculas dos filiros orgénicos
absorvem a radia¢do UV e transformam em radiacdes com menor potencial nocivo. No
geral, sdo compostos aromaticos conjugados com grupos carboxilicos e um grupo doador
de eletrons (por exemplo amina ou metoxila) na posigao orfo ou para; alguns dos filtros
organicos mais utilizados s&o os cinamatos, especialmente ¢ p-metoxicinamato de octila;
o PABA e seus derivados, a avobenzona e as benzofenonas. Cada filtro tem um valor
maximo de absorgéo em um comprimento de onda diferente, ou seja, absorvem apenas
parte da regido UV, portanto, para ter uma protecdo completa, deve-se fazer uma
combinacéo de filtros, porém, esta pode causar alto grau de irritabilidade a pele (FLOR et
al., 2007, LAUTENSCHLAGER et al., 2007; BALOGH et al., 2011).

Os filtros inorganicos s&o capazes de refletir e dispersar as radiagbes UV e visiveis
por meio de uma barreira opaca formada sobre a pele. Sao constituidos de particulas, de
preferéncia com tamanhos de ordem da radiagido que deve ser espalhada, e filtros com
tamanhos adequados de particulas apresentam, além da reflexao, a absorg¢éo da luz UV.
Séao representados pelo Oxido de zinco e didxido de titinio e s&o considerados a forma
mais segura e eficaz de proteger a pele por apresentarem baixo potencial de irritacéo;
sao fotoestdveis e nado reagem com os filtros orgénicos. Contudo, nao sao muito
cosmeticamente aceitaveis, pois tendem a deixar um aspecto esbranquicado na pele.
Para melhorar sua aceitacdo, tdm-se usado técnicas que reduzem o tamanho da
particula como a microniza¢ao, o que diminui 0 aspecto esbranquigcadc e mantém o alto
grau de protegdo contra os raios UV. Os filtros organicos e os inorganicos agem
sinergicamente para aumentar o FPS (FLOR et al.,, 2007; LAUTENSCHLAGER et al.,
2007, BALOGH et al., 2011).




A eficacia fotoprotetora pode ser determinada por metodologias in vitro e in vivo e
& expressa por meio do FPS e FPUVA. O FPS £ obtido pelo quociente entre a Dose
Minima Eritematdgena (BDME) na pele protegida com o fotoprotetor em analise € a DME
na pele ausente de protegdo. A DME corresponde & quantidade de energia (Joules/cm?)
necessaria para a producgéo da primeira reacdo eritematogena perceptivel e com bordas
claramente definidas.

A RDC N°® 30 de 1° de Junho de 2012 determina que o FPS deve ser obtido por
métodos in vivo que apliquem as normas do Food and Drug Administration (FDA)
(Department of Health and Human Services, Sunscreen Drug Products for over-the-
counter human use. Final Monograph: Proposed Rule, 21 CFR Part 352 et al, 1999) ou
da COLIPA/JCIA/ICTFA-AS (infernational Sun Protection Facfor (SPF) Test Method,
2006). Estas metodologias consistem na submissao de um grupo de 10 a 20 voluntarios
de fototipos | a il a doses progressivas de radiagdo UV emitidas por uma fonte artificial
de luz em areas de pele ndo protegida e pele protegida por 2 mg/icm? do protetor solar
em estudo. Apds um periodo de 16 a 24 horas, & realizada a leitura da DME nas duas
areas e € feito o calculo de FPS. Existem, também, os métodos espectrofotométricos in
vitro, baseados no espectro de absor¢éo ou de transmiss&o da radiagdo UV de solucées
diluidas dos fotoprotetores em solvente adequado ou na determinagéo do espectro de
transmiss&o ou reflexdo obtido em espectrofotdmetro de reflectancia (BRASIL, 2012;
BALOGH et al., 2011; SCHALKA, REIS, 2011).

O FPUVA é o quociente entre a Dose Minima Pigmentdégena (DMP) na pele
protegida com o fotoprotetor em analise e a DMP na pele ausente de protecdo. De
acordo com a RDC N° 30 de 1° de Junho de 2012, a determinagdo do FPUVA deve ser
realizada conforme o método in vivo: European Commission — Standardization Mandate
Assigned to CEN Concerning Methods for Testing Efficacy of Sunscreen Products — 2006
Annex 2 — Determination of the UVA protection factor based on the principles
recommended by the Japanese Cosmetic Industry Association (PPD method published
156.11.1995;) ou o COLIPA Guideline: In Vitro Method for the Determination of the UVA
Protection Facfor and “Critical Wavelenght” Values of Sunscreen Products, 2009. A
metodologia de “Persistent Pigment Darkening” (PPD) baseia-se na resposta da
pigmentagéo persistente frente a radiacdo UVA, avaliada apds a exposigio a radiacdo
UVA de 2 a 4 horas (BRASIL, 2012; BALOGH et al., 2011).




Existem controvérsias em relagdo ao uso de protetores solares, devido aos
potenciais riscos a satde, como alergias e toxicidade pela absorgéo sistémica, causados,
principalmente, pelos filtros organicos. Estes problemas justificam a busca por novas
substancias fotoprotetoras com menor potencial de toxicidade, mas que mantenham a
eficacia protetora, uma vez que os maleficios causados pela exposicdo a radiagdc sdo
inegaveis. Adicionalmente, cada vez mais, o consumidor esta interessado no uso de
cosméticos de origem natural; sendo o desenvolvimento de produtos com maior ndmero
de componentes naturais, especialmente de origem vegetal, uma pratica corrente e uma
tendéncia do mercado nacional e internacional, principaimente com matérias primas que
apresentam estudos cientificos comprovando a seguranca e eficacia, além do
comprometimento com desenvolvimento sustentavel. Esta tendéncia se deve a uma
grande aceitagdo dos produtos de origem natural pela populagdo e a midia, que retrata
esses produtos como mais seguros e ecologicamente corretos. Sendo assim, muitas
pesquisas tém sido realizadas com o intuito de desenvolver protetores solares que
contenham produtos naturais em sua formulagio (OLIVEIRA-JUNIOR, ALMEIDA, 2012;
BALOGH et al,, 2011; FERRARI et al., 2007, POLONIN! et al., 2011).

Sendo assim, € de grande relevancia buscar estudos que nos tragam informacdes
cientificas acerca do uso de matérias primas de origem natural e sua eficacia
fotoprotetora, vez que, com o advento da internet € das redes sociais, inlimeras s3o as
informacdes divulgadas sem comprovacgédo cientifica sobre o uso de produtos naturais
efou formulagdes caseiras com tais produtos como substitutos dos protetores disponiveis

no mercado; muitas vezes nao obtendo os efeitos esperados ou mesmo causando danos.

2. OBJETIVO(S)

Aprofundar os conhecimentos sobre radiago uitravioleta e seus efeitos nocivos no
organismo e sobre os fotoprotetores utilizados atualmente.

Compreender de forma clara o que & e o que significa o FPS e FPUVA e como séo
realizados os testes para sua obtencao.

Avaliar criticamente estudos sobre a fotoprote¢éao a partir de produtos de origem
natural, obtendo um compilado do gue se & conhecido sobre o assunto e avaliar sua

aplicabilidade na inddstria.




3. MATERIAIS E METODOS

O presente frabalho foi desenvolvido por meio de uma revisdo bibliografica,
utilizando-se bancos de dados cientificos para a contextualizagio e atualizacdo sobre o
assunto de fotoprotecao, incluindo os danos causados pela radiacio, filtros solares mais
utilizados atualmente, metodos de obtencdo do FPS e FPUVA e, principalmente os

produtos naturais que apresentam potencial efeito fotoprotetor.

3.1. Estratégias de pesquisa

Foram utilizados os bancos de dados PubMed Central (PMC) e Scientific
Electronic Library Online (SciELO).

Também foram consultadas entidades como a Organizagio Mundial da Saude
(OMS) e Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), sites institucionais nacionais
e internacionais relacionados ao assunto pesquisado e outras fontes confiaveis

pertinentes.

3.2. Critérios de inclusdo
Os critérios de inclus@o foram: literatura em lingua portuguesa e inglesa,
condizentes com os objetivos citados anteriormente e dentro do periodo de vinte anos.
Inicialmente, os textos foram selecionados por meio dos titulos e resumos; estes,
entdo foram lidos na integra e 0s que realmente continham informacgdes pertinentes com

o tema proposto, foram utilizados na elaboracao do trabalho.

3.3. Critérios de exclusao
Todos os texios encontradeos que nac atenderam aos critérios de inclusio

descritos anteriormente foram excluidos da elaboracéo do trabatho.

4. RESULTADOS E DISCUSSAO

Atualmente, existe crescente interesse na descoberta de substancias que atuam
como filtros solares baseados em produtos naturais. A escolha de novos componentes
ativos envolve, principalmente, a capacidade de absor¢éo da luz UV pelos croméforos de

cada molécula, associada a possivel atividade antioxidante.




Como citado anteriormente, as moléculas dos filtros orgénicos, geralmente,
possuem angis aromaticos substifuidos em orfo ou para por grupos doadores de elétrons;
estrutura que possibilita a transformacao da radiagdo UV em outras formas de energia
como, por exemplo, calor, luz visivel ou radiacdo fluorescente. Muitos produtos naturais,
especialmente alguns metabdlitos secundarios de plantas, possuem moléculas que
preenchem esse requisito estrutural e t&m sido estudados em relagdo a atividade
fotoprotetora e/ou antioxidante como, por exemplo, propiofenonas, derivados do acido
caféico, lignanas e flavonoides. Alem destas, outras classes de moléculas gue contém
cromdéforos ndo aromaticos vém recebendo destaque, alguns exemplos sao tocotrienois,
carotenoides e microsporinas (GUARATINI et al., 2009). Estudos indicaram que exiratos
vegetais que contém em sua composicdo substéncias como tfaninos, cumarinas e
alcaloides, tém a possibilidade de apresentar agao fotoprotetora (VIOLANTE et al., 2009).

A seguir, diversos produtos de origem natural serdo abordados, evidenciando os

estudos sobre seu potencial protetor contra a radiagéo UV.

4.1. Extratos de algas

As algas produzem grande quantidade de metabolitos secundarios fundamentais
para sua fotoprotecdo, estes podem ser utilizados como agentes terapéuticos bioativos.
Algumas das substancias presentes nas algas que iém sido investigadas s&o
carotenoides, compostos fenolicos e os mycrosporine-like amino acids (MAAs), estes
ultimos sdo considerados as substéncias mais comuns presentes em organismos
marinhos com potencial acdo como filtros solares por absorverem radiagao UVA e UVB.
Atualmente, existem produfos no mercade que contém MAAs (SCHMITZ, 2017,
KARSTEN et al., 2000: ALVAREZ-GOMEZ et al., 2019).

SCHMITZ, 2017 analisou dezoito espécies de algas pardas da costa brasileira,
identificando os espectros de absorco de seus exiratos em diferentes comprimentos de
onda. Todas as espécies demonstraram o mesmo perfil espectrofotometrico com sete
principais bandas de interesse em comum; © maior pico de absorbancia é
correspondente ao florotaninos, principais compostos fendlicos reconhecidos como
fotoprotetores em algas pardas. Quiro pico de absorcdo importante na regiao UV pode

estar relacionado as cumarinas. As espécies que apresentaram 0s maiores indices



associados com a capacidade de absorver radiacéo foram C. sinuosa, Sargassum sp. e
D. ciliolata.

As espécies de alga vermeltha Hidropuntia cormmea e Gracilariopsis longissima
foram estudadas por ALVAREZ-GOMEZ et al., 2019 devido sua grande capacidade
antioxidante e fotoprotetora, relacionada aos MAAs e compostos fendlicos. O FPS foi
obtido por meio do método do COLIPA in vitro e os resultados demonstram um aumento
no FPS correspondente a elevagdo da concentracdo de extrato, sendo que na
concentracao de 13,9 mglom?® a H. conea apresentou valor de 4,8; enquanto a G.
longissima teve resuitado de 7,5.

4.2. Propolis

A propolis € uma espécie de resina natural obtida pelas abelhas com propriedades
antisséptica, antimicotica, bacteriostatica, adstringente, espasmolitica, anti-inflamatoria,
anestésica e antioxidante. Em sua composicdo ha uma quantidade significanie de
estruturas polifenélicas como o acido caféico, éster fenetilico do acido caféico e 1,1-
dimetilalliicafeato, além de efetivos antioxidantes como a quercetina. A coloragao e a
composicao da prépolis podem variar dependendo da flora do local (GREGORIS et al.,
2011; BATISTA et al., 2018; NASCIMENTO et al., 2009).

O estudo de GREGORIS et al., 2011 mostrou absorbancia especifica em toda a
regido UV. Além disso, foi demonstrado que, para obter um FPS de 20, é suficiente uma
concentracdo menor ou igual a 8% de quase todos os componentes da propolis, inferior a
necessaria de filtros solares utilizados no mercado, como: oxibenzona, metoxicinamato
de octita e padimato. No entanto o extrato etandlico, necessita de uma concentracdo
similar a destes filtros. Dentre os componentes da propolis, o que apresentou meihor
resultado foi o acido caféico, que atingiu FPS= 20 com concentragdo de apenas 4%.
Outro resultado interessante foi a possibilidade de combinagdo da propolis ou seus
principais componentes com o dioxido de titanio 10%, que aumentou o FPS de 20 para
50-60, demonstrando efeito sinérgico entre eles.

BATISTA et al., 2018 analisaram a eficacia protetora do exirato hidroalcodlico da
prépolis vermetha brasileira em ratos. Os animais foram expostos a radiacédo UVB 1 hora
por dia por 8 dias e as formulacdes em estudo foram aplicadas 30 min antes da

exposicdo. Os resultados demonstram gue a aplicagao topica da formulagao contendo o
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extrato a 3,5% suprimiu os sinais clinicos da inflamacao (eritema) com a mesma
eficiéncia gue a formulagdo com oxibenzona. ALMEIDA et al., 2019 também realizaram
um estudo com propolis vermelha e chegaram a resultados similares; o FPS obtido pelo
método de Mansur das formulagdes contendo o extrato nao teve diferencas significativas
do obtido no controle positivo. Também, foi demonstrado sinergismo entre o extrato de
propolis e a formulagdo contendo 5% de filtro UVA-UVB sintético, pois quando o extrato
foi incorporado, o valor de FPS aumentou de 10,22 para 18,75 (extrato 70%) e 17,29
(extrato 75%).

Qutro trabalho sobre a atividade fotoprotetora da propolis foi o de NASCIMENTO
et al., 2009 que utilizaram extratos etandlico e glicolico da propolis verde e vermelha. Os
resultados demonstraram gue o etanol como liguido extrator foi mais viavel que o
propilenoglicol, peis apresentou aumento mais significativo do FPS. O extrato de propolis
verde incorporado a formulacio padrido apresentou valores de absorgdo na regido UV
mais significantes gue do extrato de propolis vermelha. Assim, o FPS das formulactes
com propolis verde fol maior, sendo mais eficiente que o da prépolis vermelha como
agente fotoprotetor. Também, foi encontrado efeito sinérgico entre os extratos estudados

e o filtro solar sintético empregado no estudo.

4.3. Sementes de maracuja

As sementes de maracuja (Passiflora edulis) tém sido muito usadas como
ingrediente multifuncional em diversos segmentos da industria, incluindo a cosmética,
devido sua potente atividade antioxidante e eficacia na protegdo UV. Sua capacidade
antioxidante foi comparavel a do acido ascorbico, vez que, em sua composigéo, existe
grande quantidade de compostos fendlicos (LOURITH, KANLAYAVATTANAKUL,
CHINGUNPITAK, 2017).

A capacidade de absorcdo da radiacdo UV pelo exirato de semente de maracuja
em acetato de etila (10ug/mL) foi comparavel a da benzofenona e do acido ferdlico
(10pg/mL). O FPS do extrato foi menor que da benzofenona e do metoxicinamato de
octila, porém, foi préximo a do acido fertlico (LOURITH, KANLAYAVATTANAKUL, 2013).

Um segundo estudo realizado pelo mesmo grupo, mediu a eficacia protetora do
extrato da semente de maracuja incorporade a de formulagbes de maquiagem (base

liquida e corretivo em mousse). Os resultados enconirados foram positivos, revelando
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protecdo de amplo espectro (contra raios UVA e UVB). A incorporacéo do extrato
aumentou o FPS em ambas as formulagdes, sendo que seu efeito no corretivo (18,75 e
18,99) foi significativamente melhor do que na base (9,32 e 9,77) (LOURITH,
KANLAYAVATTANAKUL, CHINGUNPITAK, 2017).

4.4, Cha verde

O cha verde & obtido das folhas da planta Cameliia sinensis e contem, em sua
composi¢ao, polifendis, cafeina, flavonoides, acidos fendlicos, alcaloides, entre outros. O
(-)-Epogaliocatechin-3-gallate (EGCG), presente no cha verde, € o flavonoide mais
estudado em termos de protecdo contra os danos causados pela radiacao UV e a foto-
carcinogénese (GOSWAMI, SAMANT,SRIVASTAVA, 2013; DINKOVA-KOSTOVA, 2008).

Estudos demonstraram que o extrato de cha verde produz absorbancia na faixa da
radiacdo UVB (290-320 nm)} e possui FPS de 18,10. A aplicacao topica do exirato
aumentou significativamente a DME em pele humana saudavel e reduziu os sinais de
dano UV na mesma. Além disso, foi demonsirado que os polifendis do cha verde, a
cafeina e os polissacarideos tem uma atividade de atenuar a queimadura da pele, sendo
que um estudo revelou que a aplicagdo combinada de EGCG com cafeina tem um efeito
sinérgico na prolecao UV (Ll et al., 2014; GOSWAMI, SAMANT, SRIVASTAVA, 2013).

4.5. Morango

O morango vem atraindo bastante atencdo, recentemente, devido seus
micronutrientes e componentes fitoquimicos. Os principais compostos fendlicos
presentes nos morangos sdo: flavonoides, taninos hidrolisaveis e &cidos fendlicos.
Diversos estudos tém sido realizados para avaliar a atividade fotoprotetora do exirato de
morango contra a radiagdo UVA; GIAMPIERI et al, 2012 concluiram que o extrato
consegue proteger fibroblastos in vifro contra este tipo de radiagdo. Outro estudo com
resultados similares foi o realizado por GASPARRINI et al., 2015 que demonstrou que as
celulas expostas a maior concentracdo do extrato de morango tiveram viabilidade
significativamente maior do que as que ndo foram expostas e o mesmo resultado foi
encontrado quando o extrato foi incorporado a um veiculo com FPS= 10. Adicionalmente,
foi verificado efeito sinérgico entre o extrato em estudo e a Coenzima Qq, pois as células

expostas simultaneamente a ambas as substancias, apresentaram viabilidade muito alta,
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proxima a das células que nao foram irradiadas, tanto na presenga como na auséncia do

veiculo com FPS=10.

4.6. Folhas de oliva

As folhas de oliva (Olea europaea L.) contém quantidade maior de polifendis do
que o azeite de oliva, sendo o composto mais abundante a oleouropeina. Um estudo foi
realizado por DA SILVA et al., 2019 com o objetivo de investigar o potencial fotoprotetor
do extrato das folhas de oliva padronizado para 20% de oleuropeina e, para isso, foram
preparadas formulagbes contendo o extrato juntamente com alguns filtros organicos. Os
resultados demonstram aumento significativo do FPS nas formulagdes contendo o extrato
(FPS de 42 e 56, nas concentragdes de 3 e 5%, respectivamente) em comparagao a que
ndo continha o extrato (FPS=22). Também foi observada methora na razdo UVA/UVB nas
formulacbes em estudo, possivelmente, porque este extrato apresentou absorcao
centrada em 325nm (dentro da faixa da radiagédo UVA). Sendo assim, pode-se concluir
que o extrato de folhas de oliva padronizado para 20% de oleouropeina se mostrou um
efetivo ativo fotoprotetor, antimutagénico e antioxidante, além de possuir efeito sinérgico
em associagdo com filiros UV, o gue reitera seu efeito promissor em formulacdes de

protetores solares.

4.7. Flores de Bromelia laciniosa (Macambira)

A Bromelia laciniosa, também conhecida como macambira ou macambira-de-
porco, € uma espécie da familia Bromeliaceae usada na medicina popular para tratar
disfuncfes iniestinais e como um diurético natural. Esta familia tem sido estudada como
fonte de muitos compostos fitoguimicos como flavonoides, triterpenoides, esteroides,
diterpenos, entre outros; outras espécies da familia como a N. variegata e a E. spectabile
possuem atividade fotoprotetora relevante e sua incorporagdo em formulacdes
cosméticas foi relevante (DE OLIVEIRA-JUNIOR et al., 2017).

O estudo realizado por DE OLIVEIRA-JUNIOR et al., 2017 utilizou extratos em
etanol, metanol e diclorometano das flores de Bromelia laciniosa e identificou a presenga
de antraquinonas, cumarinas, flavonoides, taninos e lgnanas, sendo flavonoides e
taninos as principais classes de metabdlitos secundarios encontrados; resultados que

estdo de acordo com os compostos encontrados no restante da familia Bromeliaceae.




Também, foram determinados valores de FPS dos extratos de acordo com o metodo de
Mansur e foi observado que 0s extratos metandlico e etandlico apresentaram maior FPS
(3,78 e 3,38 respectivamente} do que a quercetina (2,25), que & um flavonoide de
atividade fotoprotetora conhecida, mas fodos foram inferiores ao da benzofenona (5,09).
A atividade fotoprotetora encontrada pode ser atribuida a presenca de flavonoides nos

extratos.

4.8. Extrato de musgo antartico (Sanionia uncinata}

A Sanionia uncinata é uma espécie de musgo proveniente da Antartica e foi
demonstrado que apresenta grande quantidade de compostos com elevada capacidade
de absorcdo UV guando exposta a altos niveis de radiagdo UVB. No trabalho de DA
SH.VA FERNANDES et al, 2015 foi estudado, entre outros aspectos, o potencial
fotoprotetor dos extratos aguoso e hidroetandlico desse musgo. O FPS foi determinado
pelo método espectrofotométrico e o valor dos extratos (1,10 para o aquosc e 1,11 para o
etanolico) foi muito inferior ao do controle positivo (18,00), contudo quando associado a
benzofenona, o extrato aguoso aumentou significativamente o FPS de 11,00 para 14,70,
demonstrando efeito sinérgico entre eles; ja o extrato hidroetandlico causou diminuicao
no FPS (8,16).

4.9. Morella parvifolia (Benth.) Parra-Os

Morella parvifolia (Benth.) Parra-Os é um tipo de arbusto pertencente a familia
Myricaceae, encontrado na Coldmbia, Venezuela, Equador e Peru entre 1300 e 3800m
acima do nivel do mar. PUERTAS-MEJIA et al., 2018 estudaram os extratos das folhas e
frutos dessa planta quanto sua composicdo quimica e capacidade de absorcéo da
radiacio UVA e UVB; sendo encontrada a presenga de fenois, flavonoides e
antocianinas, o que esta de acordo com outros estudos realizados com diferentes
espécies da familia Myricaceae. Ambos os extratos apresentaram capacidade de
absorcdo UVA-UVB importante e amplo espectro similar ao dos padrées (benzofenona-3,
butil metoxidibenzoilmetano e etilhexil metoxicinamato); também foram determinados e
comparados os coeficientes de absorgao dos extratos nos comprimentos de onda de 290,

310, 340 e 380 nm. A conclusdo dos autores foi que 0s compostos apresentaram bandas
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de absorcdo nas regides UVA e UVB e que o extrato pode ser de grande interesse como

aditivo em formulagdes fotoprotetoras de amplo espectro.

4.10. Chichorium endivia

A Chichorium endivia @ uma planta que cresce em toda a regidao mediterranea,
cujas folhas eram usadas na antiguidade com propésitos medicinais. As raizes e folhas
dessa espécie acumulam glicose e frutose e contém substéncias como flavonas, acidos
organicos, sesquiterpenos, poliaminas e esterdis. De acordo com o estudo conduzido por
ENK et al., 2004, o extrato etandlico das raizes desta planta preveniram morte celular
induzida por raios UVB em 80% das células e, apos esse resultado, foi feita uma
caracterizag@o quimica e outros testes in vitro e in vivo com esse extrato.

O especiro de absorcao obtido demonstrou que o extrato foi capaz de absorver a
radiacdo da regido UV. Foi realizado um teste de atividade biolégica do exirato in vivo,
aplicando-o no antebraco de trés voluntarios 30 min antes da exposicdo a radiacdo UVB.
Foi verificada a habilidade de prevenir a formacgao de eritema na pele, comparando com
um fotoprotetor comercial com p-metoxicinamato de octila de FPS 12 e observou-se a
prevencéo total do seu aparecimento. Contudo, o estudo néo realizou a determinagao do
FPS do extrato para uma analise mais completa. A concluséo feita pelos pesquisadores
foi a de que o extrato etandlico das raizes da C. endivia absorveu a radiacdo no espectro
UVB, foi fotoestavel e preveniu a formacgdo de eritema na pele humana, sugerindo
possuir qualidades fotoprotetoras que podem ser Gteis em formulagdes de formulagdes

de protetores solares (ENK et al., 2004).

4.11. Euphorbia tirucalli Linneau

A Euphorbia tirucalli Linngau € uma planta da familia Euphorbiacea conhecida
popularmente como avelds, dentre outras, € botanicamente classificada como uma sucu-
lenta produtora de um latex branco. Ela tem muitos usos populares como analgésico,
anti-inflamatorio, emético, laxativo, estimuiante do sistema imune, antirreumatico, antias-
matico, antiespasmaddico, antibidtico, antivirdtico, expectorante, entre outros (ORLANDA,
VALE, 2015).

No trabalho realizado por ORLANDA & VALE, 2015 identificou-se a presenca de

acucares redutores, alcaloides, compostos fendlicos, flavonoides, taninos, saponinas,
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esteroides e triterpenoides no exirato etandlico dessa planta. Também, foi avaliada a
atividade fotoprotetora por meio de analises espectrofotoméiricas em diferentes
concentracdes, no intervalo de comprimentos de onda do UV. A absorbancia encontrada
foi refativamente alta, indicando gque o exirato pode ser (til em produtos fotoprotetores; a
elevada absor¢do ocorreu devido a presenca de flavonoides, taninos e alcaloides em sua
composicdo. O FPS3, seguindo o método de Mansur, também foi avaliado e todas as
concentragbes testadas apresentaram potencial de fotoprote¢Bio e poderiam ser
utilizadas como protetores solares, de acordo com a RDC N°30 de 1° de Junho de 2012,
por apresentarem FPS maior que 6. A concentragdo mais elevada que foi testada
(0,1pg/mL) apresentou um FPS de 19,84 protegendo a pele praticamente 20 vezes mais
do que a ndo utilizagdo do extrato.

4.12. Arrabidaea chica

A Arrabidaea chica € uma planta pertencente a familia Bignonfaceae presente na
regido Amazonica que tem sido usada como anti-inflamatério e adstringente; na medicina
tradicional, € usada para cdlica intestinal, diarreia, anemia e leucemias; 0s povos
indigenas, também, usavam esta planta para fazer tatuagens. Na literatura existem
registros da presenga de antocianinas, flavonoides e taninos na composicdo dessa
espécie, o que indica que ela pode ter uma ag¢do de absor¢do da radiacdo UV,
possibilitando seu uso em formulagdes fotoprotetoras (SIRAICHI et al., 2013).

O estudo realizado por SIRAICHI et al., 2013 demonstrou que tanto o extrato bruto
das folhas da planta como suas fragdes possuem caracteristicas fotoprotetoras por
apresentarem bandas de absorgdo nas regides do espectro UVA e UVB. Também, foi
avaliada uma formulacdo fotoprotetora contendo 5% de extrato, sendo 2,5% da fracao
em hexano e 2,5% da fragdo em acetato de etila; que apresentou uma intensidade de
absorgdo oOptica significante em ambas os espectros UVA e UVB. Sendo assim, a
conclusdo foi a de que a formulagdo proposta possuiu elevada absorgdo de amplo
espectro sem a adicao de filtros fisicos € a permanéncia do fotoprotetor na pele foi
considerada boa. A resposta do estudo sugeriu que a formulacdo obtida a partir das
folhas da A. chica &€ um composto natural livre de substancias inorganicas promissor para

a protecdo contra a radiacao, tanto UVA guanto UVB.
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4.13. Marcetia taxifolia

A Marcetia taxifolia € um arbusto que mede entre 15 e 300cm de altura
pertencente a familia Melastomafaceae que, por sua vez, estd distribuida em areas
tropicais e subtropicais, sendo abundantes no Brasil, especialmente nos estados de
Minas Gerais e Bahia. Estudo mencionado na literatura demonstrou que essa espécie
possui atividade antimicrobiana e apresenta flavonoides em sua composicio (COSTA et
al., 2015).

O extrato etandlico das folhas da M. taxifolia foi avaliado frente sua atividade
fotoprotetora por COSTA et al, 2015 utilizando o método de Mansur. Os resultados
demonstraram que as concenfracbes de 250 e 125ug/ul tiveram valores de FPS
satisfatorios, que atendem a RDC N° 30 de 1° de Junho de 2012, de 15,52 e 8,35
respectivamente; estes foram dependentes da concentragdo (quanto maior, maior o FPS
obtido) e puderam ser atribuidos a presenca de flavonoides na planta. A protecio UVA
do extrato, também, foi analisada por meio de um teste com uma solugao de frans-
resveratrol, que é sensivel a radiacdo UVA, indicando que a M. faxifolia possui uma boa
habilidade de protecao contra raios UVA.

Outra analise realizada nesse trabalho foi a obtencao do FPS de formulagdes
fotoprotetoras contendo o extrato em estudo nas concentragdes de 5, 10, 20 e 30% e
comparando com uma formulacdo de benzofenona a 5%. O resuitado demonstrou que,
na diluigao de 50pg/ul., o FPS das amostras e do padrio foram muito préximos no valor
fixado de 30-50, estando de acordo com a RDC N°30 de 1° de Junho de 2012, Concluiu-
se que estas formulagdes seriam apropriadas para a proteg@o solar de peles muiio
sensiveis devido ao seu alto FPS e confirmou-se que a M. faxifolia tem grande potencial

de uso como um ingrediente ativo em protetores solares (COSTA et al., 2015).

4.13. Garcinia brasiliensis

Garcinia brasiliensis ¢ uma planta nativa da regido da Amazonia, cuja fruta &
usada na medicina popular no tratamento de dGiceras pépticas, doengas urinarias e
tumores. Pertence a familia Garcinia, tem recebido muita atengdo, devido a sua
composigdo quimica rica em derivados de benzofenona poliisoprenilados, como
polifendis, bioflavonoides e xantonas; sendo dois destes composios isolados: 7-
Epiclusiaona e Guttiferona-A (FIGUEIREDO et al., 2014).
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O trabalho realizado por FIGUEIREDQO et al., 2014 demonstrou que o extrato do
epicarpo da espécie em estudo nas concenfragbes de 50 e 100 mg/mL absorveu
radiacdo UVB e proporcionou um aumenio da viabilidade de fibroblastos em 16,3 e
20,1%, respectivamente, gquando comparado ao controle. Os valores de FPS obtidos
foram 15,9 e 18,5, respectivamente. Foi observada absor¢do da radiagao com maximo
entre 285 e 320 nm, conciuindo-se que o extrato fornece prote¢do na regido UVB,
possivelmente pela presenca da 7-Epiclusianona que apresenta espectro de absorgdo
similar a do extrato.

Qutro aspecto analisado foi a eficacia fotoprotetora de formulagfes contendo 2, 10
e 20% do extrato do epicarpo da G. brasiliensis. O FPS obtido para as formulacdes de 10
e 20% foi, respectivamente, 17,8 e 27,7; similares ao dos protetores solares comerciais
{(FPS=15). Em comparacio com a benzofenona, o extrato apresentou menor habilidade
em absorver radiagcédo UVB, porém, devido suas caracteristicas quimicas, ele deve ter
menor penetracdo na pele e uma maior resisténcia a agua, o que contribui para uma
melhor retencdo na pele, que pode compensar essa menor absorcdo. Por fim, a
conclusado foi de que o extrato tem grande potencial para ser usado como filtro solar,
podendo ser incorporado em formulagdes topicas e contribuindo para a redugdo do uso
de filtros sintéticos (FIGUEIREDO et al., 2014).

4.13. Buddieja cordata

A Buddleja cordata € uma espécie de arbusto encontrado em todas as regides do
México, onde também & também conhecida por “tepozan”, “matowi” ou “wasala’. E uma
planta usada na medicina popular para tratar tumores, abcessos, dores e queimaduras.
Estudos de sua composicéo quimica levaram a identificacdo de flavonoides bioativos,
sesquiterpenoides de agdo antiflngica, feniletanoides anti-Mycobacterium e
fenilpropanocides antibacterianos. Foi demonstrado por ACEVEDO et al, 2014 que o
extrato metandlico desta especie apresentou trés picos de absorgao na regido UV (224,
290 e 324 nm), tendo efeito fotoprotetor contra radiagdo UVB, sendo que a absorcdo do
extrato a 60pg/mL foi similar ao p-metoxicinamato de octila a 10 pg/mL. Um teste
realizado em ratos comprovou que o extrato da B. cordata tem um efeito protetor contra a
formagao de eritema (ACEVEDO et al., 2014).
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4.14. Rosa kordesii

Um estudo realizado por MASKE et al., 2013 avaliou o potencial fotoprotetor do
extrato hidroalcodlico das pétalas de Rosa kordesii por meio da obtengao do FPS in vitro
pelo método de Mansur. O extrato brute com concentracao de 7,1% obteve FPS de
20,15; valor considerado elevado; contudo, quando foi adicionado na concentracdo de
1,42% numa formulacio de gel, o FPS foi reduzido para 3,25. Apesar desta diminuigdo,
os autores concluiram que o exirato bruto das pétalas da R. kordesii possui alta protecao
contra radiacdoc UV e pode ser considerado bom candidato para ser usado em

formulagdes fotoproietoras.

4.15. Baccharis anfiquensis

Bacchans anfioquensis € uma planta endémica da Coldmbia da familia
Asteraceae. Diversos estudos demonstraram que as espécies do género Baccharis
possuem atividade anti-inflamatéria e analgésica. MEJA-GIRALDO et al, 2016
realizaram uma serie de testes com extratos da folha dessa planta tratados de diferentes
formas para avaliar seu poiencial como substéncia foloprotetora. O extrato metanélico
tratado com carvao ativado foi 0 que demonstrou maiores coeficientes de absorgao UVA-
UVB e a formulacdo que continha esse extrato foi a que apresentou methores
caracteristicas fotoprotetoras e melhor sensorial. Como concluséo, pode-se dizer que os
extrato de B. antioquensis possui caracteristicas fotoprotetoras in vitro e protegdo de
amplo espectro, sendo uma planta com grande potencial para ser usada em formulagbes

com finalidade fotoprotetora.

4.16. Outras subst@ncias com ac¢ao fotoprotetora

Além de todos os produtos citados anteriormente, muitos outros foram estudados e
apresentaram potencial agao de fotoprotecio, como € o caso dos extratos de Aloe vera,
tomate, romé, uvas, pepino, acerola, camomila, Ginkgo biloba, caléndula, etc. Alguns
oleos naturais, também, possuem atividades protetoras como, por exemplo, os dleos de
jojoba, soja, semente de cenoura, entre ouiros. (NUNES et al, 2018; GOSWAMI,
SAMANT, SRIVASTAVA, 2013).

Outros estudos exploraram a agao de substdncias de origem natural isoladas, ou

seja, os metabolitos secundarios produzidos pelas plantas isolados dos extratos por




19

exemplo, com a finalidade de entender qual € a relagao entre as estruturas ¢ classes
quimicas e a capacidade de protecdo contra os raios UV. Este & o caso de polifendis
como o resveratrol, rutina, quercetina, apigenina, kaempferol, genisteina, cafeina,
licopeno, R-caroteno, entre muitos outros (DINKOVA-KOSTOVA, 2008, SAEWAN,
JIMTAISONG, 2013; KOSTYUK et al., 2018).

5. CONCLUSOES

O uso de produtos naturais como filtros solares é uma tendéncia do mercado
mundial e tem sido cada vez mais desejado pelos consumidores, sendo que o0s
pesquisadores estdo dande mais atencdo a esses produtos e sua aplicagdo em
formulagBes. Essas pesquisas evidenciaram que € possivel utilizar compostos de origem
natural para as mais diferentes finalidades com embasamento cientifico, otimizando sua
acao benéfica.

Todos os estudos citados no presente trabalho demonstraram que 05 INSUMOS
naturais apresentarm grande eficacia fotoprotetora devido a sua composigao quimica que
permite a absorcao da radiacao UV, além da acdo antioxidante de muitos compostos gue
nao foi abordada nesta revisdo. Desta forma, podemos dizer que os produtos estudados
tendem a ser mais seguros que os filtros solares sintéticos, apresentam diversas fungdes
biclogicas na pele e muitos apresentam prote¢éo de amplo espectro.

Outro fator que deve ser considerado € o custo beneficio, gue tende a ser alto na
utilizacao de produtos de origem natural, pois sua obteng&o costuma ser mais simples e
barata do que a dos filiros sintéticos e muitos destes compostos podem ser extraidos de
subprodutos de outras indUstrias, como € o caso das sementes do maracuja e das folhas
de oliva, por exemplo, que sao subprodutos da indusiria alimenticia; esta, também, pode
ser considerada uma vantagem do ponto de vista ecoldgico.

Apesar de muitos desses compostos serem usados na industria com a finalidade
de prote¢ao contra a radiagdo UV, ainda sdo necessarios muitos estudos para aprimorar
as formulagbes que séo conhecidas e para descobrir novas possiveis fontes naturais de
fotoprotetores.
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