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1. FUNDAMENTACAO TEORICA
1.1 RADIACAO SOLAR

O sol libera uma grande quantidade de energia na forma de onda eletromagnética,
com comprimentos de onda divergentes, frequéncia e nivel de energia. Os comprimentos
de ondas entre 100-400 nm correspondem a 7% da radiacdo solar que chega a superficie da
pele (RIBEIRO, 2010). E uma fonte de energia indispensavel para a sobrevivéncia dos
seres vivos, participando, direta ou indiretamente, da maior parte dos ciclos de vida,
através da luz visivel (5 %), radiacdo infravermelha (50 %) e luz UV (45%) por ele
emitidas. A luz UV divide-se em trés bandas de comprimento de onda denominadas UVC
(200 a 290 nm), UVB (290 a 320 nm) e UVA (320 a 400 nm). A radiacdo UVA é
classificada em UVA | (340-400 nm) e UVA Il (320-340 nm) (SVOBODOVA,
WALTEROVA; VOSTALOVA, 2006). Esse espectro solar esta demonstrado na figura 1

abaixo:

Luz ultravioleta Luz visivel Infravermelho

100nm 200nm 280 | 3150m  400nm 780nm

Fl
FIGGURA 1: Espectro solar terrestre
FONTE: SOUSA, 2011.

Os raios UVC apresentam o menor comprimento de onda e sdo quase totalmente
absorvidos pela camada de oz6nio. Essa radiacdo, apesar de ser a mais energética, nao
causa efeitos relevantes a pele (ARAUJO et al., 2008). O ozénio tem a propriedade de
absorver a radiacdo UVC, ele é composto por uma molécula com trés atomos de oxigénio
que, devido a radiacéo ultravioleta, se separam e se combinam individualmente com outras
moléculas de oxigénio (MANCEBO et al., 2014).

A radiacdo UVB, néo atinge a pele profundamente por ter um curto comprimento
de onda, mas possui maior quantidade de energia e por isso causa danos a saude da pele.
Ocorre durante o dia todo, porém é mais intensa em horarios especificos como das onze da

manh& as dezesseis horas da tarde, por esse motivo € preciso evitar exposi¢do nesses



horarios (SCHALKA et al., 2014). Também leva a uma pele bronzeada, sendo responsavel
pela transformac&o do ergosterol em vitamina D (CORREA; ISAAC, 2012).
A radiacdo UVA primeira banda espectral, correspondente aos comprimentos de
onda mais longos, sua intensidade ¢ a mesma durante o dia todo e também ndo muda com a
estacdo do ano (SBD, 2005). Atinge a pele mais profundamente do que a UVB, penetrando
na derme onde estdo as fibras de colageno, elastina e os vasos sanguineos (POLEFKA et
al., 2012). A exposicdo cronica causa o envelhecimento precoce (KHURY, 2010). Estudos
prospectivos mostraram que mesmo em dose sub-eritematosa a UVA-I lesiona 0 DNA
podendo induzir a cancer de pele (KHURY, 2010).
A exposicao excessiva a radiagdo UV tem efeitos prejudiciais na pele humana, pois
pode desencadear processos complexos, envolvendo alteracbes morfoldgicas e quimicas,

que afetam o tecido cutaneo de forma aguda ou crénica (COSTA, 2012).

1.2 EFEITOS DA RADIAQAO SOLAR SOBRE A PELE

O maior 6rgdo do corpo humano é a pele (Figura 2), constituindo cerca de 17% do
peso total do corpo. Atua na protecdo do organismo contra agresses de agentes externos,
inclusive a radiacdo UV. Em decorréncia de sua arquitetura e propriedades fisicas,
quimicas e bioldgicas, a pele é responsavel pela execucdo de diversas atividades, tais como
secrecdo, homeostasia e percepcao sensorial (CORREA, 2012; SILVEIRA, 2014).

Poro . Glandula
Corpusculo sebacea
sudoriparo de Melsener b / Pélo
_— . Camada cérnea

Epiderme J {queratinizada)
Terminagio
nervosa livre

Derme- S ¥ gl | S Glandula
N\ b J sudoripara

Musculo eretor
do pélo

Tecldo subcutineo
(adiposo)

Foliculo pllozo

FIGURA 2: Estrutura da pele
FONTE: AZULAY, 2011.

A pele € constituida por muitos tipos de células interdependentes responsaveis pela

manutenc¢do da sua estrutura, dividindo-se em trés camadas: epiderme, derme e hipoderme.
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A epiderme é a camada mais superficial, responsédvel por conferir uma barreira protetora
para o corpo. A camada intermedidria, derme, é constituida por fibras colagenas e elastina
e onde se encontram apéndices cutaneos, como glandulas sebaceas, sudoriparas e 0s
foliculos pilosos. A hipoderme é a camada mais profunda, formada principalmente por
células adiposas (AZULAY, 2011; CORREA, 2012; FARAGE et al., 2013).

Ela tem uma variedade de texturas, cores, odores, temperaturas, e ainda outros
aspectos em diferentes partes do corpo. Esta em continua renovacgédo através da atividade
das células em suas camadas mais profundas. A cada quatro hora aproximadamente produz
duas novas camadas de células, sendo que elas podem se dividir centenas e milhares de
vezes durante a vida (AZULAY, 2011).

O envelhecimento é um processo lento, progressivo e irreversivel, influenciado por
diversos fatores intrinsecos e extrinsecos. O intrinseco ocorre em todas as pessoas com 0
passar do tempo devido a fatores genéticos, hormonais e metabdlicos. J& o envelhecimento
extrinseco ocorre devido a fatores como o fumo, poluicdo, toxinas quimicas e
principalmente exposicao cronica a radiacdo solar. O fotoenvelhecimento é a superposicao
dos efeitos bioldgicos da radiacdo UVA e UVB, atuando sobre o envelhecimento
intrinseco (FERREIRA et al., 2011).

O fotoenvelhecimento ocorre com todos os seres humanos dependendo do tipo da
pele e do tempo que o individuo se exp0Os a radiacdo solar. A exposi¢do por um longo
periodo de tempo a radiacdo ultravioleta leva a alteracBes da estrutura quimica da pele e a
formacdo de radicais livres. Os radicais livres sao moléculas instaveis com ndmero impar
de elétrons em sua Ultima camada eletrénica, altamente reativas, que diminuem a
capacidade de defesa cutanea e interagem diretamente com DNA, promovendo danos que
levam ao envelhecimento precoce (LOBO, 2013).

A radiacdo UVA esta relacionada aos efeitos do fotoenvelhecimento. Tal radiagédo
possui comprimento de onda superior e quantidade de energia baixa, o que favorece a
penetracdo desta através da derme, prejudicando a elasticidade natural da pele e agravando
fotodermatoses. Sob influéncia da radiacdo, as fibras de elastina também sdo alteradas.
Ocorre aumento da sintese de fibras elasticas anormais, ou seja, a elastina se apresenta
espessa, emaranhada, degradada e degenera-se formando uma massa amorfa que se
acumula na derme (RIBEIRO, 2010).

A radiacdo UVA é responsavel pelo bronzeamento imediato, o qual é causado pelo

escurecimento da melanina na epiderme. A exposi¢do crbnica a radiacdo UVA pode causar
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queimaduras em peles sensiveis e danificar estruturas da derme, assim como reduzir as
células de Langerhans e consequentemente o sistema imunoldgico (SVOBODOVA,
WALTEROVA; VOSTALOVA, 2006; PALM, et al.,, 2007). Causa danos ao sistema
periférico, produzindo radicais livres e induz o cancer de pele, independendo do fototipo
de pele, do tempo, frequéncia e intensidade de exposicdo. A radiacdo UVA também
potencializa os efeitos nocivos das radiagdes UVB (LOBO, 2013).

As radiacdes UVB, embora de menor comprimento de onda e com menor poder de
penetracdo na pele, sdo as mais energéticas e intensamente absorvidas pela epiderme.
Dessa forma sdo responsaveis por danos agudos e cronicos a pele, tais como hipercromias,
eritemas, descamacdo e cancer de pele. A exposicdo intensa e frequente a radiacdo pode
suprimir o sistema imunoldgico da pele pela diminuicdo das células de Langherans
(ARAUJO, et al., 2008).

Em adicdo aos processos bioquimicos e fisiologicos, os raios UV podem levar a
alteragBes morfoldgicas levando ao espessamento da camada cornea e reduzindo a sintese
do colageno tipo VII, importante componente da juncdo dermoepidérmica. Ainda podem
agir de maneira indireta, ocasionando danos nos lipideos, &cidos nucléicos e proteinas. Os
danos oxidativos possivelmente sdo intermediados pela melanina, produzida para proteger
a pele da radiagéo solar. (SOUZA et al, 2004).

A exposic¢do por um longo periodo a radiacéo ultravioleta, forma radicais livres que
diminuem a capacidade de defesa cutanea, causando a reducdo de antioxidantes
imediatamente apds a irradiacdo. Esta diminuicdo do sistema de defesa antioxidante é
muito grave na epiderme e derme (LOBO, 2013).

ExposicOes cautelosas ao sol, no inicio da manh& e nas ultimas horas da tarde, séo
benéficas, pois ativam a circulacdo sanguinea periférica e possibilitam a sintese de
vitamina D na pele. A formacdo se inicia na conversdo de radiacdo UVB, do 7-
dehidrocolesterol presente na epiderme, em pré-vitamina D3 se isomeriza em vitamina D3,
sendo controlado pela temperatura da pele, este processo se finaliza em trés dias
(RIBEIRO. 2010).

Esse processo é fundamental em criangas, jovens e adultos, pois a vitamina D
promove a absorcao de calcio da dieta, nutriente necessario para o crescimento normal dos
0SS0S € prevencao da osteoporose. A exposicao ao sol por pequenos periodos de tempo ja é

o suficiente para que se desencadeie o processo de formacdo da vitamina D2. Cerca de 15
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minutos de exposicdo dos bracos, face e maos sdo suficientes para que se regule a
producdo (RIBEIRO. 2010).

A exposicao da pele a luz solar é praticamente inevitavel, entretanto o potencial
dano vai depender do tipo de radiacdo e tempo de exposicdo. A radiacdo solar produz
efeitos profundos sobre a pele, ou seja, causam tipos de danos diferentes e seu acimulo
provoca alteragdes que favorecem o envelhecimento precoce ou mesmo o cancer de pele
(SIMIS, et al., 2006).

1.3 CANCER DE PELE

A exposic¢do solar constante e prolongada é o fator ambiental mais importante para
0 desenvolvimento de tumores cutaneos (SBD, 2012). Por valorizar a beleza da pele
bronzeada, as populacbes se expbem aos raios solares, e por vezes com de forma
desprotegidas 0 que leva ao aparecimento de neoplasias. Dentre os diferentes tipos de
cancer de pele estdo destacados o cancer de pele melanoma (CPM), e o cancer de pele ndo
melanoma (CPNM) (TOFETTI, et al., 2006).

O céancer de pele ndo melanoma é consequéncia da exposi¢cdo excessiva a radiacao
solar. E uma doenca caracterizada por um crescimento anormal de células que se dispdem
em camadas e conforme a camada afetada é definido o tipo de cancer (INCA 2018). Entre
estes o carcinoma basocelular, é o tipo de cancer menos grave e 0 mais frequente, pois
corresponde a 95% dos casos. Aparece como uma mancha rosa na pele que cresce
lentamente, surgindo em areas que ficam muito expostas ao sol como rosto, pescoco,
orelha e couro cabeludo (INCA 2014).

O céncer de pele ndo melanoma é o mais incidente em homens nas regifes sul
(160,08/100mil), sudeste (89,80/100 mil) e centro-oeste (69,27/100 mil). Nas demais
regides, nordeste (53,75/100 mil) e norte (23,74/100 mil), encontram-se na segunda
posicdo. As mulheres é o maior incidente em todas as regiGes do pais, com um risco
estimado de 97,46/100 mil na regido sul; 95,16/100 mil no sudeste, 92,66/100 mil na
regido centro-oeste, 45,5/100 mil na regido nordeste e 27,71/100 mil na regido norte
(INCA 2014).

O carcinoma espinocelular € o segundo tipo de cancer mais comum surgindo
preferencialmente em homens. Este tipo de cancer aparece ap0s exposicdo solar, mas
também aparece em quem faz quimioterapia e radioterapias ou em quem tem problemas
crénicos de pele (INCA 2018).
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O melanoma é o mais perigoso de todos, aparece como uma pinta escura que vai se
deformando ao longo do tempo, e pode ser fatal se ndo for diagnosticado a tempo, pois
atinge outros Orgdos rapidamente. E importante destacar o chamado ABCD da
transformacdo de uma pinta em melanoma, ou seja, a assimetria, bordas irregulares,
contorno mal definido, varias cores em uma mesma lesdo, didmetro maior que seis
milimetros. Surgem em lugares que ficam expostos ao sol ou que sofrem queimaduras
rapidas como couro cabeludo, rosto e orelha (INCA 2018).

No Brasil, o cancer de pele corresponde a cerca de 25% de todos os tumores
diagnosticados em todas as regides geograficas, 0 que pode ser explicado pelo alto indice
de raios solares (SILVA, et al.; 2015). O céncer de pele pode se desenvolver em qualquer
tecido ou oOrgdo. As células se multiplicam formando uma massa que passa a invadir 0s
tecidos adjacentes e podem se disseminar, produzindo metastase em diversas partes do
corpo (SONDA, 2011).

Embora qualquer individuo possa desenvolver um céancer da pele, alguns sdo mais
susceptiveis do que outros. Estudos epidemiol6gicos indicam maior incidéncia de
neoplasias cutaneas nos individuos de raca branca, especialmente aqueles de pele mais
clara e que vivem em regiGes geograficas mais ensolaradas (TOFETTI, et al., 2006).
Outros fatores incluem: tendéncia a queimaduras solares com facilidade e pouco ou
nenhum bronzeamento, longos periodos de exposicdo solar diaria ou curtos periodos de
exposicao solar intensa (TOFETT], et al., 2006).

O cancer de pele é mais comum, segundo o INCA (2010) em individuos com mais
de 40 anos sendo relativamente raro em criangas e negros, com excecdo daqueles que
apresentam doencas cutaneas prévias. Os negros normalmente tém cancer de pele nas
regides palmares e plantares (INCA 2010).

A incidéncia de cancer de pele vem aumentando. A radiacdo UV é a causa
principal do desenvolvimento dessa doenca e a identificagdo de mutagdes especificas em
genes supressores de tumor confirmam a acdo mutagénica da radiagdo UV sobre o cancer
de pele. A inducdo de imunossupressao parece contribuir para 0 aumento de doenca.
Assim, fatores genéticos, descendéncia oncoldgica, grau de pigmentacdo da pele, presenca
de multiplos nevos, desenvolvimento de efélides e historico de queimaduras solares
colaboram como fatores de risco para a predisposicdo ao cancer de pele (SGARBI,
CARMO; ROSA, 2007).
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Dados do INPE (Instituto Nacional de Pesquisas Espaciais) revelam que o indice de
radiacdo ultravioleta que incide sobre o Brasil € muito alto, que de fato j& seria o suficiente
para motivar a populacdo fazer o uso de barreiras fisicas contra o sol e protetores solares.
Entretanto a desinformacdo e a falta de costumes de prevencdo sdo 0s principais
responsaveis pelo crescente aumento do nimero de casos de cancer de pele (SILVA, et al.;
2015).

1.4 PROTECAO SOLAR

A radiacdo UV ¢é absorvida por componentes na pele, estes sdo denominados
cromdforos. Os principais croméforos da pele sdo: melanina, proteinas e alguns
aminoéacidos aromaticos como o triptofano e tirosina, entre outros. A absorcdo da radiagédo
pelos cromoforos produz reagbes fotoquimicas que levam a formacdo de espécies reativas
de oxigénio, que resultam em efeitos prejudiciais quando da exposi¢cdo cronica
(GONZALEZ, et al., 2008).

O principal mecanismo de defesa da pele é a melanina, proteina produzida pelos
melanossomas nos melandcitos. A melanina se acumula na epiderme junto a camada basal
produzindo a pigmentacdo que faz a protecdo contra a radiacdo UV. A melanina sendo
estimulada pela radiacdo UV e regulada por fatores genéticos e hormonais (JUNQUEIRA e
CARNEIRO, 2011; CORREA, 2012). O tipo de radiacdo interfere na distribuicdo da
melanina pelos melanossomas. Na epiderme a exposicdo a radiacdo UVA induz a
distribuicdo nos queratindcitos proximos a membrana basal, e a exposicéo a radiacdo UVB
distribui por toda a epiderme. O bronzeado, que ha tanto tempo vinha sendo associado com
salde e boa aparéncia €, na verdade, um sinal de uma pele danificada. (MARIONNET et
al., 2015).

Individuos expostos a radiacdo UV com fototipos mais altos apresentam pouca ou
nenhuma alteracdo no DNA de células da epiderme basal, supra-basal e dermes superiores,
quando comparados aos individuos de pele mais clara, expostos pelo mesmo periodo de
tempo e intensidade a radiacdo UV (GONTHO et al., 2015).

Outras formas de protegéo natural sdo a producéo de suor e a queratina. A queratina
¢ uma proteina produzida pelos queratindcitos que promove espessamento da camada
cornea com objetivo de absorver parte da radiacdo incidente. O acido urocénico, presente
no suor possui alta capacidade de absorcdo de energia nesta mesma faixa de UV
(JUNQUEIRA e CARNEIRO, 2011; CORREA, 2012).
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Outro mecanismo usado para protecdo da pele dos raios UV é o protetor solar. De
acordo com RDC n° 30 de 2012 ANVISA, protetor solar ¢ qualquer preparacdo cosmética
destinada a entrar em contato com a pele e labios, com finalidade exclusiva ou principal de
protegé-la contra a radiacdo UVA e UVB, absorvendo, dispersando ou refletindo a
radiagdo”. (BRASIL, 2012).

Um bom protetor solar devera ser capaz de fixar na camada cornea sem que penetre
e tenha acdo sistémica. Ser o mais resistente possivel a agua e a transpiracéo, estavel a luz
e ao calor, apresentar uma boa estabilidade, ser totalmente indcuo e ter capacidade de
absorver a maior parte do espectro ultravioleta (WANG et al.; 2010).

Para uma boa protecdo solar também € necessario 0 uso consciente dos
fotoprotetores, respeitando o tempo de aplicacdo que é de 20 a 30 minutos antes de ficar
exposto ao sol, reaplicando a cada 3 horas, na dose recomendada (2 mg/cm2) mesmo em
dias nublados (CABRAL; PEREIRA et al; 2013).

Criangas devem usar protetor solar com no minimo FPS 15, e o produto deve ser
reaplicado durante a exposicdo e ap0s contato com a agua, mesmo que o protetor usado
seja resistente a agua. Criancas antes dos seis meses nao devem ficar expostas diretamente
ao sol (BRASIL, 2012).

Ao escolher um protetor solar deve ser observado o fator de protecéo solar, pois ele
ird indicar o quanto a pele receberd de protecdo contra os raios UVB, ele também deve
conter protecdo contra os raios UVA, responsaveis pelo envelhecimento da pele, manchas
e rugas (PESCIA et al., 2012).

1.5PROTETOR SOLAR

Os protetores solares também denominados fotoprotetores, surgiram quando foram
descobertas substancias capazes de proteger a pele contra a radiacdo UVB, isto é, para
evitar as queimaduras do sol. Com o aumento do conhecimento sobre os efeitos da
radiacdo UVA, a pele precisaria ser protegida também contra essa radiacdo, para minimizar
0 risco de cancer, reduzindo o acimulo de todas as lesdes ocasionadas pela radiacdo UV e
prevenir o fotoenvelhecimento (FLOR, et al., 2007).

Os protetores solares podem ser divididos em inorganicos (fisicos) e organicos
(quimicos). Os fotoprotetores inorganicos, também conhecidos como fisicos, formam uma
camada protetora sobre a pele com capacidade de refletir ou dispersar a radiacdo

ultravioleta. Abrangem ativos como o 6xido de zinco e diéxido de titanio. Estes filtros
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solares séo representantes da forma mais segura e eficaz para protecdo da pele, pois
apresentam baixo potencial irritativo, sendo Gnico, recomendados para uso infantil e peles
sensiveis (BOLOGH et al., 2011). Os fotoprotetores organicos ou quimicos, por outro lado,
reduzem a quantidade de radiacdo, absorvendo os raios solares, sendo o grau de absorcao
dependente da concentracdo e da substdncia utilizada. Sdo formados por moléculas
organicas que possuem como caracteristica a absor¢do de um ou mais comprimentos de
onda especificos, transformando-os em outro tipo de energia. Estas moléculas séo,
essencialmente, compostos aromaticos com grupos carboxilicos. Existem varios grupos de
substancias com essa a¢do, como 0 &cido para-aminobenzdico (PABA) e ésteres de PABA,
salicilatos, antranilatos, cinamatos e benzofenonas (ALVEZ, 2015; COUTINHO et al.,
2012; SARAF et al., 2010).

A utilizacdo de protetores solares é a principal forma cosmética contra os efeitos
danosos da radiacdo UV, capazes de prevenir queimaduras, manchas e demais patologias
cutaneas. O uso diario de fotoprotetores evita o envelhecimento precoce da pele. (ALVEZ,
2015). Podem ser encontrados nas seguintes formas: logdes hidroalcodlicas, géis, 6leos e
emulsdes, como produtos faciais, corporais e para protecdo capilar (KHURY; SOUSA,
2010).

O desenvolvimento do protetor solar busca definir uma estrutura de produto que
apresenta 0 maximo aproveitamento das matérias-primas, racionalizando o qualitativo e o
quantitativo de cada item da formulacdo, com o objetivo de obter um produto adequado
dentro dos parametros de eficécia, inocuidade, relacdo custo/beneficio e aceitacdo pelo
consumidor. Um bom produto deve conter substancias emolientes e emulsificantes, assim
como conservantes, umectantes ou fragrancias, além de conferir protecdo contra raios
UVA e UVB (SCHALKA et al.; 2011).

O alvo de um produto cosmético é o extrato cdrneo e € nesta camada que vao atuar
0s antioxidantes presentes nas formulacbes topicas, estimulando a sua protecdo e das
outras camadas da pele contra os efeitos causados pelos efeitos da radiacdo solar,
promovendo a regeneracdo cutanea (JODOON et al., 2015).

A eficécia dos filtros solares é dependente da sua capacidade de absorver energia
radiante, a qual € proporcional as concentragdes dos ativos absorvedores e/ou refletores de
radiacdo eletromagnética que os compdem, comprimento de onda e intervalo de absorcao
onde ocorre absor¢do maxima. Caracteristicas como espalhabilidade, resisténcia a agua e

substantividade também estdo diretamente ligadas a eficacia dos filtros, assim como a
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polaridade e o pH, que podem interferir na capacidade de absorc¢do cutanea. Portanto, uma
selecdo criteriosa das matérias-primas empregadas, € fundamental, j& que podem interferir
no produto final, aumentando ou diminuindo o fator de protecdo solar (FPS). O FPS é um
sistema de classificacdo numérico que indica o grau de protecdo oferecido pelos produtos
de protecéo solar (SARAF et al., 2010).

Para uma protecdo adequada, segunda ao RDC n° 30, a eficicia de um protetor
solar devera ser avaliada pela determinacdo do fator de protecdo solar (FPS), fator de
protecdo UVA (FP-UVA) e¢ o comprimento de onda critico (Ac). Segundo a mesma
legislacéo, os protetores comercializados no Brasil devem possuir um FPS de no minimo 6,
FP-UVA igual a um terco (1/3) do valor do FPS e Ac de, no minimo, 370 nm (BRASIL,
2012).

Os métodos de determinacdo de protecdo solar seguem normas internacionais de
organizacdo de padronizagdo, como o0s preconizados pelo FDA ou Organizagédo
internacional de normativas (ISO) (OLIVEIRA et al., 2015). Estes métodos diferem
dependendo do pais ou dos requerimentos das agéncias regulatorias, entretanto em todos 0s
paises estdo presentes uma lista dos filtros UV aprovados, os dizeres de rotulagem
aprovados e os requisitos para medicdo de FPS, do FP-UVA e da resisténcia a agua
(KOCKLER et al., 2012).

A FDA (Food and Drug Administration) mostrou a primeira normatizagao para a
determinacéo do Fator de Protecdo Solar (FPS) podendo ser definida como o cociente entre
a dose eritematdgena minima (DEM) na pele protegida com o fotoprotetor em anélise,
aplicado na quantidade de 2 mg/cm? e a Dose Minima Eritematosa da pele ndo protegida,
(MELO 2015).

A Comunidade Europeia, através da Associacdo Europeia da Indistria de
Cosméticos, Higiene Pessoal e Perfumaria (Comité de Liason des Associations Européenes
de Industrie et de La Perfumere — COLIPA), foi desenvolveu sua primeira metodologia em
1994 e, em 2006 juntamente com a associac¢ao Japonesa (JCIA), Sul Africana (CTFA-AS)
e norte-americana (CTFA-USA) apresentou o método denominado International Sun
Protection Factor Test Method (ISPF) (MELO 2015).

Na Australia uma grande parte ¢ listada como medicamento, “Therapeutic Goods
Act”. Nos EUA, os fotoprotetores sdo considerados medicamentos isentos de prescricdo
(OTC, do inglés Over The Counter) com supervisdo da FDA. Ja na Europa sdo

considerados cosmeéticos e a associagdo responsavel por desenvolver padrfes industriais de
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testes, rotulagem e orientagbes ao consumidor € a European Cosmetics Association
(COLIPA, 2007).

No Brasil, seguem as orientacdes da resolucdo RDC 69 de marco de 2016 que traz
a lista os filtros ultravioletas que sdo permitidos para produtos de higiene pessoal,
cosmeticos e perfumes, a RDC 126 de 30 de novembro de 2016 que trata de definicdes e
requisitos técnicos, além de estabelecer adverténcia de rotulagem especifica para os
ativadores/aceleradores de bronzeado e a RDC 237 de 2002, que define as normas de
rotulagem. (ANVISA, 2016)

A eficécia fotoprotetora pode ser determinada por metodologias in vitro e in vivo.
Os métodos utilizados nas determinacbes de FPS sdo realizados in vitro e in vivo. Os
métodos in vivo sdo oficialmente adequados e aceitos em Varios paises, porém ndo sao
suficientemente préaticos para serem aplicados no dia a dia em analise de controle de
qualidade de modo a garantir a qualidade de cada lote posto a disposicdo da populacdo
(SAYRE et al., 2008).

Além das metodologias in vivo, as metodologias in vitro podem ser Uteis para
determinacdo do FPS. Embora nenhuma das metodologias in vitro seja indicada como
padrdo pelas agéncias regulamentadoras internacionais e nacionais, elas sédo capazes de
fornecer informacdes réapidas acerca de formulacdes fotoprotetoras no inicio do
desenvolvimento do produto (MOYAL, 2008).

Os métodos in vitro apresentam muitas vantagens para poder ser usados no dia a
dia, como a rapidez de execucdo, 0 custo acessivel, a reprodutibilidade e a ndo exposicao
do voluntario ao risco. Os métodos in vitro mais usados e com uma maior confiabilidade
sdo baseados em técnicas de analises espectrofotométricas envolvendo medidas de
transmissdo 6tica na regido UVB, usando solucGes diluidas em etanol, metanol e
isopropanol. Também podem ser utilizados os métodos que medem a transmissédo de luz
ultravioleta de um filtro solar colocado sob a formar de um filme em placas de quartzo ou
um substrato (que imita a pele humana). Um método baseado em um modelo matemético
computacional pode ser utilizado da mesma forma. Diferentes métodos cromatograficos
podem ser utilizados (SAYRE et al., 2008).

O metodo desenvolvido por Diffey (1997) calcula o FPS utilizando um
espectrofotdmetro de reflectancia. A principal vantagem deste metodo é poder determinar
0 FPS de formulagBes contendo bloqueadores solares (filtros solares fisicos, como o
diéxido de titanio, por exemplo) (DIFFEY, 2000).
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O método desenvolvido por Mansur e colaboradores, (1986) apresenta uma boa
relagdo com os resultados dos métodos realizados in vivo, além de ser rapido e barato. No
trabalho de Santos et al., (1999) foi realizado um estudo comparativo entre metodologias in
vitro e in vivo 0 que apresentou um erro Maximo de 8% entre os testes realizados
(RIBEIRO, 2004). Uma de suas desvantagens € ndo avaliar filtros inorganicos nos
solventes mencionados (VELESCO et al., 2011).

Os protetores solares sdo a principal forma cosmética utilizada contra os efeitos
nocivos da radiacdo ultravioleta, sendo assim a maior dificuldade é estabelecimento de
metodologias confidveis de modo a reproduzir um bom resultado sobre sua avaliacdo de
fotoprotecdo. (SVOBODOVA, et al., 2003).

1.6 DESENVOLVIMENTO DE UM PROTETOR SOLAR COM
RESVERATROL

O produto a ser desenvolvido, conforme a RDC N° 07, DE 10 DE FEVEREIRO DE
2015, trata-se de um cosmético grau Il, por isso faz-se necessario, além do
desenvolvimento de um produto eficiente e eficaz, um produto seguro que possa atender as
exigéncias descritas na legislagdo vigente. O processo de desenvolvimento de produto
situa-se exatamente na interface entre a empresa e o mercado, cabendo a ela identificar e,
na medida do possivel, anteciparem-se as necessidades e propor solucdes para atender de
modo adequado o mercado (BRINEY, 2004).

Atualmente, observa-se um crescimento na busca por produtos naturais para tratar a
pele, isto porque existe um grupo considerdvel de consumidores que excluem o uso de
ativos petroguimicos e priorizam os que possuem uma producdo ecologicamente correta,
usado como matéria-prima produtos da biodiversidade natural existente no pais (RIBEIRO,
2009).

Fatores como 0 aumento na expectativa de vida da populagéo, o crescente foco da
midia em questdes de beleza e a busca cada intensa por uma aparéncia jovem e saudavel
vém contribuindo para o consumo de cosméticos se torne ainda mais exigente e atrativo
financeiramente. Esta demanda por produtos tem impulsionado os avancos cientificos no

setor e, por consequéncia, o desenvolvimento de novos cosméticos (BRINEY, 2004).
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1.7 EXTRATO DE RESVERATROL

Os extratos vegetais podem ser utilizados em formulacGes fotoprotetoras,
associados aos filtros sintéticos, os principais sdo os polifendis. Os polifenois sd&o um
grupo de substancias quimicas encontrados em folhas, frutos, flores e raizes das plantas.
Os polifendis do cha verde, resveratrol, &cido cafeico, fertlico, o extrato de roma, extrato
de Polypodium leucotomos, séo exemplos de substancias que quando aplicados na pele
possuem propriedades fotoprotetoras. Estes polifendis apresentam a capacidade de prevenir
a penetracédo de radiacdo ultravioleta na pele (GONZALES et.al., 2011).

Ja os flavonoides, encontrados em frutas, vegetais e bebidas, protegem contra 0s
danos oxidativos, provocados pela radiacdo UV e poluicdo ambiental, sdo exemplos a
silimarina, quercetina e picnogenol (GONZALES et. al, 2011).

O betacaroteno também ¢é utilizado como fotoprotetor por possuir acdo antioxidante
contra os radicais livres que sdo induzidos pela radiagdo UV. O licopeno tem capacidade
de eliminar os radicais livres, e reduzir a peroxidacdo lipidica prevenindo o eritema.
Estudos observaram que o resveratrol possui acdo como filtro solar, pois retarda ou
revertem 0s danos deletérios causados pela radiacdo ultravioleta. Em meio a lista dos
compostos naturais com propriedades anticancerigenas, o resveratrol tem sido bastante
investigado (POLININI, et. al., 2013).

O resveratrol é um polifenol e uma fitoalexina encontrados naturalmente em
aproximadamente 72 espécies de plantas distribuidas por 31 géneros e 12 familias. Entre
eles estdo 0 amendoim (Arachis hypogacea), eucalipto (Eucalyptus wandoo), e a uva (Vitis
vinifera e Vitis labrusca) (TOSUN et al., 2010). No amendoim, o resveratrol esta presente
em partes comestiveis e ndo comestiveis e suas concentragdes sdo influenciadas pelo
cultivo, tempo de armazenamento, maturidade e qualidade (SALES et al, 2014).

Compostos fenolicos pertencem a uma classe que inclui grande diversidade de
estruturas, simples e complexas, que possuem pelo menos um anel aromatico no qual, ao
menos um hidrogénio é substituido por um grupamento hidroxila (SIMOES et al., 2007).
A maioria das substancias fenolicas pode ser classificada em dois principais grupos: os
acidos carboxilicos fenolicos e os flavonoides, sendo os flavonoides derivados do 2-fenil-
benzopireno e classificados como o grupo mais importante. Os principais subgrupos sao as
catequinas e proantocianidinas, as antocianidinas e os flavondis ou flavonas (CATANEO
et al., 2008).
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Os polifendis naturais sdo de pigmentos, tipicamente vermelhos, amarelos ou roxos,
e conseguem absorver a radiacdo ultravioleta, como tal quando aplicados por via topica
podem prevenir a penetracdo da radiacdo na pele. Os polifendis presentes no resveratrol
absorvem todo o espectro UVB, e parte do UVC e UVA o que possibilita a sua utilizacao
como protetores solares. E a maior fonte de substancias antioxidantes e responsaveis pelas
caracteristicas organolépticas dos vinhos tintos e sucos de uva (LIMA et al., 2014).

O resveratrol é um estilbeno que possui estrutura 3, 5,4'- tri-hidroxiestilbeno com
nivel elevado de antioxidantes (BAE et al, 2013). As formas do resverastrol existentes sao
cis e trans (figura 3). Em sua molécula encontram-se dois anéis benzénicos, um portando
duas hidroxilas e outro apenas um o que caracteriza em um polifenol. (NDIAYE et al,
2011).

HO
OH

FIGURA 3: Forma cis-resveratrol a direita, forma trans-resveratrol a esquerda.
FONTE: SOUSA, 2011

O trans-resveratrol quando protegido da luz, permanece estavel por um periodo
longo de tempo, é fotossensivel sendo transformado em cis na presenca de luz visivel. A
ligacdo dupla entre os anéis aromaticos estende a deslocalizacdo eletrbénica, e leva a
possibilidade de isomeria cis e trans. A forma trans na casca da uva é mais abundante
(NAMEN, 2010). O trans-resveratrol estd associado a varios efeitos como atividade
bactericida, fungicida, acdo cardioprotetora e anticancer (ALI et al.; 2010).

A antociocina e os flavonoides séo responsaveis pela pigmentacdo das uvas e sua
fotoprotecdo (FLAMINI et al., 2013). Os flavonoides quando dispersos em etanol
apresentam tipicamente com dois picos de absor¢do no espectrofotdmetro sendo um na
faixa UVB (240 a 280nm) e o outro nos comprimentos de onda relacionado a radiacédo
UVA (300 a 400 nm) (BOBIN, 1994). As fitoalexinas chamadas de estilbenos séo
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produzidas quando as plantas sofrem estresse bidtico e abiotico, para que facam a defesa
ativa da planta contra os ataques fungicos e de parasitas, eliminando 0os compostos toxicos.
(LUCENA et al., 2010). As fitoalexinas sdo sintetizadas principalmente na pele da uva
quando exposta a estresse causado por fator como infeccdo e radiacdo ultravioleta, o que
aumenta sua concentracdo beneficiando suas caracteristicas funcionais (PEREIRA, 2013).

O resveratrol demonstrou nas ultimas décadas possuir propriedades farmacoldgicas,
contribuindo para os efeitos contra células pré-cancerosas, agindo nas trés fases distintas
da carcinogénese, iniciacdo, promocdo e progressao. Por modulacdo controla a divisdo
celular, crescimento, apoptose, angiogénese, inflamagdo e metastase, é considerada uma
promissora terapia anticancer (MORAES et al.; 2010). Estudos in vitro demonstram que a
propriedade anticancer do resveratrol inibe a proliferacdo de grandes variedades de células
tumorais humanas (SHUKLA et al.; 2011).

Relatos recentes sobre o resveratrol mencionam que 0 mesmo ativa sensores
metabdlicos como a proteina quinase desenvolvendo propriedades antienvelhecimento. Por
causa de sua capacidade fortemente antioxidante, 10.000 vezes mais do que a vitamina E,
atua como agente antienvelhecimento e inibi a atividade da tirosinase sobre a pele
(FRANCO et al, 2012).

O resveratrol consegue prevenir os danos causados por estresse oxidativo induzido
pelo perdxido de hidrogénio e radiacdo ultravioleta em culturas de fibroblastos e
queratinécitos (JAGDEO et al., 2010). Sua capacidade antioxidante esta intrinsicamente
ligada a sua estrutura. Seu grupo p-hidroxi e a posi¢do de sua hidroxila tem habilidade em
sequestrar radicais livres e evitar o ciclo pro-oxidante (KOVACIC et al.; 2010).

Algumas substancias, como o resveratrol, sdo capazes de se ligar a ions metalicos,
impedindo-os de atuarem como catalisadores na producéo de radicais livres. Esta atividade
é o resultado de um conjunto de propriedades, tais como: atividade quelante do ferro,
atividade sequestrante de radicais livres, inibicdo das enzimas cicloxigenases,
lipoxigenases, NADPH-oxidase, xantina-oxidase e fosfolipase, e estimulagéo de enzimas
com atividade antioxidante como a catalase e a superéxido-dismutase (SIMOES et al.,
2007).

O resveratrol modula a nivel celular uma grande quantidade de rotas fisioldgicas,
principalmente os que regulam a protecdo contra o cancer e a senescéncia celular
(KASIOTIS et al., 2013). Promove efeitos benéficos a satde proporcionando tratamentos

para doencas cronicas devido a sua acdo antioxidante, anti-inflamatoria e neuroprotetora,
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melhorando o fluxo sanguineo no cérebro, diminuindo a inflamagdo cerebral que
caracteriza a maioria das doencas neurodegenerativas. (ALVEZ et al.; 2012).

Uma grande parcela da inddstria cosmética baseando-se em evidéncias cientificas
desenvolve produtos com principios ativos antioxidantes que podem ser utilizados no
reparo da pele envelhecida pela exposicéo a luz, no tratamento do envelhecimento da pele,
na melhoria de seu aspecto e na prevencgdo do cancer de pele (RIBEIRO, 2009). Dessa
forma o desenvolvimento um protetor solar com extrato de resveratrol torna-se uma
alternativa para a protecdo contra os raios nocivos do sol e para prevencdo do cancer de

pele.
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Desenvolvimento de protetor solar com extrato de resveratrol
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RESUMO: O desenvolvimento de um protetor solar torna-se uma alternativa para
a protecdo contra os raios nocivos do sol e para prevencdo do cancer de pele.
Tendo como objetivo desenvolver um protetor solar com extrato de resveratrol e
avaliar sua protecdo frente a radiacdo UV. Foi preparada uma solucdo méae de
extrato de resveratrol. Dessa solucdo foram retiradas aliquotas de forma a se
obter concentracdes de 3%, 6% e 9% (p/v). Com estas solucdes foram efetuadas
varredura entre os comprimentos de onda de (210 a 400 nm) para verificar a
absorcao nas regifes do (UVA, UVB e UVC). A partir da concentracdo com maior
absorbancia nos comprimentos de onda analisados foi elaborado um protetor
solar. O protetor foi diluido para concentracdo de 0,02mg/100ml e analisado nos
mesmos comprimentos de onda. A partir das absorbancias determinadas foi
calculado seu FPS. O protetor solar desenvolvido apresentou absor¢cdo nos
comprimentos de onda do UVB (290 a 320 nm) e absorcao parcial na UVA I,
apresentando um FPS de 24.

Palavra chave: Resveratrol; FPS; Protetor solar.

ABSTRACT: The development of a sunscreen becomes an alternative for
protection against the sun's harmful rays and for prevention of skin cancer. Aiming
at developing a sunscreen with resveratrol extract and assessing its protection
against UV radiation. A stock solution of resveratrol extract was prepared. From
this solution aliquots were obtained in order to obtain concentrations of 3%, 6%
and 9% (w / v). With these solutions, the wavelengths of (210 to 400 nm) were
scanned to verify the absorption in the UVA, UVB and UVC regions. From the
concentration with the highest absorbance at the analyzed wavelengths a
sunscreen was elaborated. The protector was diluted to a concentration of 0.02mg
/ 100ml and analyzed at the same wavelengths. From the determined
absorbances his FPS was calculated. The developed sunscreen presented
absorption at wavelengths of UVB (290 to 320 nm) and partial absorption in UVA
I, presenting an SPF of 24.

Key words: Resveratrol; FPS; Sunscreen.
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INTRODUCAO

O desenvolvimento de um protetor solar com extrato de resveratrol
torna-se uma alternativa para a protecéo contra os raios nocivos do sol. Devido
a exposicao direta as radiacdes ultravioletas, o processo do envelhecimento &
acelerado, ocasionando o fotoenvelhecimento, formando rugas e manchas na
pele. Dutra et.al. (2013). A exposicdo ao sol também afeta a microcirculacao
causando dilatacdo e diminuicdo da espessura das paredes dos vasos
sanguineos, podendo causar lesGes pré-malignas ou malignas. Balogh et al.,
(2011).

A utilizacdo de protetores solares € a principal forma de combater os
efeitos danosos da radiacdo UV. Esses produtos sdo capazes de prevenir
gueimaduras, manchas e demais patologias cutdneas. O uso diario de
fotoprotetores evita o envelhecimento precoce da pele. Alvez (2015). Cerca de
10% do céancer de pele podiam ser evitados se as pessoas fizessem 0 uso
correto do protetor solar. Polonini et al (2013).

Atualmente, observa-se um crescimento na busca por produtos naturais
para tratar a pele, isto porque existe um grupo consideravel de consumidores
que excluem o uso de ativos petroquimicos e priorizam 0S que possuem uma
producdo ecologicamente correta, usado como matéria-prima produtos da
biodiversidade natural existente no pais inclusive na producdo dos protetores
solares. Ribeiro (2009).

O resveratrol € um polifenol e uma fitoalexina encontrados naturalmente
em aproximadamente 72 espécies de plantas distribuidas por 31 géneros e 12

familias. Entre eles estdo o amendoim (Arachis hypogacea), eucalipto



32

(Eucalyptus wandoo), e a uva (Vitis vinifera e Vitis labrusca). Tosun et al
(2010). No amendoim, o resveratrol esta presente em partes comestiveis e nao
comestiveis e suas concentracdes sdo influenciadas pelo cultivo, tempo de
armazenamento, maturidade e qualidade. Sales et al (2014).

Os polifendis presentes no resveratrol absorvem todo o espectro UVB, e
parte da UVA e UVC o que possibilita a sua utilizacdo como protetores solares.
Lima et al (2014). Essa substancia retarda ou reverte os danos causados pela
radiacdo solar (UV) e tem sido investigada quanto ao potencial
anticancerigeno. Lima et al. (2014).

O resveratrol é um polifenol que apresenta uma variedade de efeitos
biolégicos como a atividade anti-inflamatdria, antioxidante, protecdo
cardiovascular e atividade anticancer. Latha. (2013). Tirar fora

Apos desenvolver um protetor solar a eficacia fotoprotetora pode ser
determinada por metodologias in vitro e in vivo. Os métodos in vivo séo
oficialmente adequados e aceitos em Varios paises, porém nao sao
suficientemente préaticos para serem aplicados no dia a dia em andlise de
controle de qualidade. Sayre et al. (2008). As metodologias in vitro também
podem ser Uteis para determinacdo do FPS, e sdo capazes de fornecer
informacdes rapidas acerca de formulacdes fotoprotetoras no inicio do
desenvolvimento do produto. Moyal. (2008).

Dessa forma o objetivo desse estudo foi desenvolver um protetor solar
com um produto natural o extrato de resveratrol e analisar sua protecao frente

a radiacao ultravioleta (UVA, UVB e UVC).
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MATERIAIS E METODOS

Para determinacdo do comprimento de onda maximo (Amax.) e da
absorbancia maxima (Amax.), o extrato seco do resveratrol foi diluido em alcool
etilico absoluto. Para tanto foi realizada a diluicdo do extrato de resveratrol a
10% (p/v) da qual foram retiradas aliqguotas nas concentracdes de 3%, 6% e
9% (p/v). Com estas solucbes foi realizada uma varredura entre os
comprimentos de onda de 210 a 400 nm com intervalos de 5 nm utilizando
Espectrofotdmetro Gehaka, modelo UV-340G em cubetas de quartzo de 1,0 cm
de caminho éptico.

As absorbéancias obtidas foram utilizadas para verificacdo da absorcao
nas regides ultravioleta A, B e C (UVA, UVB e UVC). O alcool etilico absoluto
foi utilizado como branco, o experimento foi realizado em duplicata com uma
repeticdo. As amostras foram analisadas com o objetivo de realizar uma
triagem para a obtencdo da concentracdo mais adequada para a realizagao do
experimento, e para o uso em formulacées cosméticas para protecdo solar.

Depois de realizadas as andlises para determinacdo da acédo
fotoprotetora do extrato de resveratrol, a concentracdo que apresentou maior
espectro de absorcéo foi incorporada em uma formulacédo cosmética, na forma
de um creme. A (Tabela I) demonstra a composicédo qualitativa e quantitativa
da formulacdo (creme base do tipo O/A), que foi preparado de acordo com

técnica usual de preparacao de emulsdes.
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TABELA | - Composicado guantitativa e qualitativa da formulacdo do protetor
solar

Composigdo qualitativa e quantitativa da

formulacdo do protetor solar Componentes [1 Funcao na
(INCI) Formula
1. Butil-hidroxitolueno 0,05% Antioxidante
Creme base
0,
1. Lanette N 10% (OIA)
1. Triglicérides de ac caprico caprilico 5% Emoliente
2. EDTA 0,1% Conservante
2. Propilenoglicol 5% Emoliente
2. Nipagim 0,2% Conservante
2. Nipazol 0,1% Conservante
1. Ol silicone 1% Conservante
2. Di6xido de titanio micronizado 1% Substancia com atividade foto
protetora
> Extrato de resveratrol 9% Substancia natural com atividade

foto protetora e antioxidante

* O numero a esquerda designa a fase da emulsao: (1) oleosa; (2) aquosa.

A fim de observar se o espectro de absor¢éo iria aumentar na faixa UVA
foi adicionado diéxido de titanio a 10% na formulacdo do protetor solar ja
pronta.

Para a avaliacdo da protecdo frente a radiacdo solar da formulagéo
desenvolvida, o creme foi diluido conforme descrito anteriormente para o
extrato de resveratrol foi realizada uma varredura nos mesmos comprimentos
de onda de 210nm a 400nm(UVC-UVA). Também foi realizada a determinacéo
do FPS in vitro pelo método espectrofotométrico realizado segundo
metodologia in vitro proposta por Mansur et al (1986).

Para tanto, as amostras foram diluidas em alcool etilico absoluto PA até
a concentracao final de 0,2 mg/ml, sendo essa a concentracdo padronizada
para o calculo do FPS. As absorbéancias foram determinadas em 210 nm a 400
nm com intervalo de 5 nm, sendo utilizado o mesmo solvente como branco. Os

valores determinados pelas absorbancias foram utilizados no calculo do fator
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de protecdo solar (FPS) mediante a aplicacdo da na formula (a) conforme o

preconizado por Mansur et al (1986).

(a). FPS = FC x 2230x EE(A) X I(A)x Abs(A).

Mansur et al. (1986).

Onde:

FPS= fator de protec¢éo solar.

FC= fator de correcéo (=10), determinado de acordo com filtros solares de FPS
conhecidos de tal forma que um creme contendo 8% de homossalato

resultasse no FPS 4.

2250= a soma dos resultados de cada comprimento de onda de 5 em 5 nm;
EE (A) = efeito eritemogénico da radiacdo de comprimento de onda (A).

I(A) = intensidade de luz solar no comprimento de onda (A).

Abs (A) = absorbancia da solucdo da formulacdo contendo filtro solar no
comprimento de onda (A).

EE (é). I(&) foram calculados previamente por Sayre e colaboradores (1979), de

acordo com o (Tabela 2):

TABELA 2: Relacao entre a intensidade da radiacdo e o efeito eritematogénico

em cada comprimento de onda: MANSUR (1986).

A(nm) EE (\) x [ (A)

290 0,0150

295 0,0817
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300 0,2874
305 0,3278
310 0,1864
315 0,0839
320 0,0180

1,0000

Fonte: SAYRE E COLABORADORES, (1979).

ANALISE ESTATISTICA

ApoOs tabulacdo dos dados obtidos, foram calculadas as médias das
duplicatas com uma repeticdo (n=4). Os valores encontrados para as
duplicatas das amostras foram verificados estatisticamente pelo teste t de
Student usando o software Statistic versdo 7.0. As diferencas que
apresentaram niveis de probabilidade menores e iguais a 5% (p<0,05) foram

consideradas estatisticamente significativas.

RESULTADO E DISCUSSAO
ApoOs ser realizado a varredura em espectrofotbmetro do extrato de
resveratrol nas concentracées de 3% 6% e 9% (p/v) nos comprimentos de

ondas da radiacdo UVC ao UVA, o resultado obtido foi descrito no (Grafico 1).
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Varredura do extrato de resveratrol
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GRAFICO 1: Resultados da varredura do extrato de reseratrol.
Médias de absorbancia com uma repeticdo ndo diferem entre si pelo teste t, a

5% de significancia.

O extrato de resveratrol ndo apresentou diferenca estatisticamente
signficativa nas diferentes concentragdes testadas, fato esse evidenciado nas
nas concentracédo de 3% e de 6%9(p/v) onde a variagdo da absorbéancia foi
pequena e apresentou praticamente o mesmo espectro de absor¢do. Ja na
concentracdo de 9% (p/v) apresentou maior absor¢céo na regido da radiacéo
UVB que as demais concentragdes de 3% e 6%(p/V).

Assim como o0s cinamatos, o0 resveratrol também apresenta
caracteristicas como um filtro UVB (AFAQ et al., 2003; FFGUYER et al., 2003).
E pode ser considerado um protetor “parcial” para a radiacdo UVA, absorvendo
apenas comprimentos de onda do UVA Il uma vez que seus Ac apresentaram
valores abrangendo entre 340 e 370 nm como pode ser observado na (Figura
1).

AFAG e colaboradores (2003) realizaram testes in vivo utilizando ratos e

obtiveram resultados parecidos com testes in vitro. As analises foram
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realisadas em ratos submetendo-os a uma curta exposicdo a radiacdo UVB.
Nesse estudo, a aplicacdo topica de resveratrol em ratos sem pelos inibiu os
danos a pele do animal mediados pela exposicdo. Neste estudo também foi
observado que a aplicacdo do resveratrol antes da exposicdo UVB, resulta em
uma inibicdo da atividade da COX.

Outro estudo realizado in vivo demonstrou resultados para protecéo
frente & radiacdo UVB. Neste estudo a pele dorsal de porquinhos-da-india foi
exposta a radiacdo UVB durante 2 semanas para inducdo da
hiperpigmentacdo. Ao final do ensaio foi observado que resveratrol quando
aplicado por via tépica diminuiu a hiperpigmentacéo induzida. Este estudo foi o
primeiro a fornecer evidéncias que suportam o uso do resveratrol como um
agente despigmentante, podendo ainda apresentar potencial para ser utilizado
em outros estados cutadneos induzidos pela radiacdo UV como o
fotoenvelhecimento. Lee. et al. (2014).

Estudo realizado por Jang e colaboradores (1997), demonstrou que a
aplicacdo topica do resveratrol foi responsavel pela protecdo contra tumores
causados pela radiacdo UVB. Outros autores demonstraram que a aplicacéo
topica de resveratrol inibiu a inducdo de melanomas em camundongos sem
observacéo de efeitos toxicos associados. Esse estudo demonstrou ainda que
o resveratrol foi capaz de contribuir adicionalmente, como antioxidante.
Reagan-shaw. (2008).

A partir da varredura com as diferentes concentragcdes do extrato foi
escolhida a concentracdo de 9% por sua maior protecdo frente a radiacéo

ultravioleta. Esta concentracdo foi adicionada a um creme preparado com
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ativos que néo iriam interferir nas analises espectrofotométricas. O Creme foi
diluido conforme descrito anteriormente e foi realizada uma varredura nos
mesmos comprimentos de onda de 210nm a 400nm(UVC-UVA), obtendo as

seguintes absor¢des conforme observado na (Gréfico 2).

Protetor solar com extrato de resveratrol

w
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GRAFICO 2: Resultado da varredura do protetor solar com resveratrol.

Médias de absorbancia com uma repeticdo nao diferem entre si pelo teste t, a

5% de significancia.

Como demostrado na figura anterior, nos comprimentos de onda da
radiacdo ultravioleta UVB (290 a 320 nm) houve uma maior absorcdo. Ja no
UVA(320 a 400 nm) ocorreu uma absorcao parcial, ou seja, apenas nos
comprimentos de onda no UVA Il (230 a 380 nm).

E importante ressaltar que para alcancar um grau de fotoprotecéo
elevado € necesséaria uma maior concentracdo e associacdo de componentes.

Este fato aumenta as possibilidades de ocorréncia de interacdes, sendo que,

em alguns casos, tal risco ndo € compensado pela diferenca na fotoprotecéo.
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Desde que aplicado na forma e quantidade corretas, a diferenca minima de
protecdo se torna insignificante no caso de pessoas saudaveis. Ramos, (2014).

Os produtos naturais sempre foram uma inspiracdo para O
desenvolvimento de novas moléculas bioativas. Esses produtos vém se
destacando por atuar de maneira dual como antioxidante e filtro solar. Suas
qualidades podem ser citadas como a absorcdo da radiacdo na regidao UV;
melhor aceitacdo pelo usuario por ser de origem natura; e possibilidade de
combinacéo de efeito fotoprotetor associado a capacidade antioxidante. Saraf
et, al. (2003).

A fim de observar se o espectro de absorc¢éo iria aumentar na faixa UVA
foi adicionado diéxido de titanio a 10% na formulacdo do protetor solar. Os
resultados podem ser observados na tabela (tabela 3) e na figura a seguir

(figura 3).

TABELA 3 — Andlise do Protetor solar com Extrato de Resveratrol comparado
ao mesmo produto acrescido de Dioxido de Titanio.

Produto Média das absorbancias
Com Extrato de Resveratrol 0,96°
Com Resveratrol e Dioxido de titanio 1,18%

Médias seguidas de letras minusculas diferem entre si pelo teste t a 5% de

significancia.
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PROTETORSOLAR COM EXTRATO DE
RESVERATROL E DIOXIDO DE TITANIO
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FIGURA 3: Resultado da absorbéancia do protetor solar acrescido de dioxido de
titanio.
Médias de absorbancia com uma repeticdo ndo diferem entre si pelo teste t, a

5% de significancia.

De acordo com a (tabela 3), houve diferenca significativa entre os dois
produtos. Entretanto, conforme observado na Figura 3 ndo houve um aumento
significativo no espectro de absor¢cdo UVA apos adicdo do dioxido de titanio
(TiO2) ao creme. O limite maximo permitido para TiO2 em cosméticos € de
25% Brasil a, (2006), porém nessa analise o TiO2 foi utilizado a 10% o que
pode explicar sua baixa efetividade na formulacdo preparada.

O dioxido de titanio possui uma ampla faixa de absorcdo na regido
ultravioleta (290 a 700 nm), tendo um indice de refracdo de 2,6. Sendo que,
conforme demonstrado em estudos, sua maior absorcdo ocorre nos
comprimento de onda do UVB (290 a 320). Barel et, al (2001). Esse 6xido

metalico apesar de cobrir uma ampla faixa do espectro, compromete o fator
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estético de um protetor solar, uma vez que deixa um aspecto esbranqui¢cado na
pele. Costa, (2001).

Apos todas as andlises em espectrofotdmetro foi realizado o calculo de
fator de protecédo solar (FPS) utilizando a média dos valores encontrados para
absorbancia do protetor solar com Extrato de Resveratrol na equacédo de
Mansur formula (a). O resultado obtido foi um FPS de 24. Ja o protetor solar
com resveratrol ao ser acrescentado de dioxido de titanio apresentou um FPS
de 28.

O Fator de protecéo solar € um indice que leva em consideracdo a dose
minima eritematosa, ou seja, a dose minima de radiacdo necessaria para
produzir a primeira reacdo eritematosa perceptivel, apds a exposicdo a
radiacdo ultravioleta Brasil, (2006). Dessa forma, este indice esta relacionado
principalmente a protecdo frente a radiacdo UVB, visto que essa radiacdo
produz eritema. Entdo o FPS obtido apds o desenvolvimento da formulacdo
corrobora os dados obtidos por espectrofotometria.

Com relacao aos valores determinados para FPS é preciso ressaltar que
um FPS 15 absorve 93,3% dos raios UVB, enquanto um FPS 30 absorve
96,7%. O FPS dobrou, mas o indice de absor¢cdo aumentou apenas 3,4%. A
diferenca de protecdo de um fator 15 para um 30 ja é pequena, de 30 para 60,
€ menor ainda, apenas 1,6%. Barel et., al (2001).

A partir dos dados obtidos concluiu-se que o protetor solar desenvolvido
apresentou uma protecdo efetiva frente a radiacdo UV nos comprimentos de
onda do UVB (290 a 320 nm) e absorcao parcial nos comprimentos de onda do

UVA 1I, (320 a 340 nm), expressando um FPS de 24. Entretanto o produto
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precisa da adicdo de demais componentes para aumentar sua protecao contra
a radicacdo UVA, visto que essa radiacao também causa o fotoenvelhecimento

e cancer de pele.
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TABELA: Dados das absorbancia obtidas para o extrato de resveratrol nas
diferentes concentracoes:

PRIMEIRA LEITRA

SEGUNDA LEITURA

nm
210
215
220
225
230
235
240
245
250
255
260
265
270
275
280
285
290
295
300
305
310
315
320
325
330
335
340
345
350
355
360
365
370
375
380
385
390
395
400

Abs 3%
0,316
0,453
0,621
1,047
1,235
1,636
1,752
1,894
2,090
2,173
2,203
2,181
2,152
2,045
1,970
1,935
1,905
1,841
1,81
1,78
1,952
1,85
1,901
1,949
1,989
2,006
2,486
2,648
2,664
2,717
2,471
2,336
2,401
0,482
0,256
0,179
0,136
0,106
0,081

Abs 6%
0,261
0,387
0,612
1,064
1,402
1,646
1,826
1,979
2,128
2,197
2,625
2,203
2,141
2,099
2,011
1,952
1,897
1,83
1,827
1,79
1,941
1,949
1,925
1,965
1,994
2,045
1,914
2,373
2,621
2,691
2,540
2,342
2,346
1,008
0,533
0,355
0,281
0,214
0,165

Abs 9%
0,414
0,519
0,641
0,053
1,438
1,677
1,873
2,036
2,173
2,185
2,242
2,239
2,201
2,144
2,108
1,996
1,940
1,786
1,871
1,770
1,804
1,862
2,049
1,844
2,059
2,006
2,068
2,190
4,000
4,000
3,100
2,952
2,950
1,530
0,808
0,555
0,430
0,331
0,258

nm
210
215
220
225
230
235
240
245
250
255
260
265
270
275
280
285
290
295
300
305
310
315
320
325
330
335
340
345
350
355
360
365
370
375
380
385
390
395
400

Abs 3%
0,315
0,467
0,640
0,959
1,377
1,626
1,784
1,958
2,074
2,136
2,233
2,211
2,162
2,097
2,014
1,942
1,865
1,841
1,773
1,774
1,936
1,921
1,895
1,944
1,975
1,468
2,116
2,231
2,308
2,294
2,324
2,280
1,274
0,476
0,242
0,163
0,123
0,092
0,070

Abs 6%
0,308
0,447
0,627
1,056
1,368
1,638
1,824
1,984
2,077
2,212
2,225
2,208
2,173
2,104
2,018
1,965
1,865
1,800
1,822
1,790
1,831
1,947
1,990
1,940
2,010
2,109
2,100
2,297
2,397
2,431
2,325
2,281
2,099
1,052
0,566
0,396
0,308
0,243
0,195

Abs 9%
0,349
0,483
0,642
1,067
1,411
1,631
1,84
2,009
2,132
2,215
2,231
2,233
2,178
2,112
2,032
1,879
1,92
1,872
1,840
1,749
1,868
1,967
1,972
1,987
1,994
1,916
2,114
2,207
2,423
2,383
2,27
2,126
2,223
1,485
0,778
0,527
0,402
0,307
0,239
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TABELA 2: Valores de absorbancia obtidos para o extrato de resveratrol

guando adicionado a uma forma farmacéutica:

nm Primeira Leitura Nm Segunda Leitura

210 0,9615 1,075 210 0,936 1,079
215 1,182 1,280 215 1,1565 1,285
220 1,345 1,415 220 1,32 1,422
225 1,3995 1,450 225 1,3855 1,452
230 1,334 1,380 230 1,3185 1,376
235 1,2385 1,283 235 1,2235 1,274
240 1,0785 1,117 240 1,069 1,106
245 0,769 0,810 245 0,762 0,799
250 0,52 0,567 250 0,5145 0,558
255 0.355 0,398 255 0,351 0,391
260 0,381 0,414 260 0,379 0,410
265 0,4745 0,494 265 0,472 0,491
270 0,6545 0,675 270 0,638 0,644
275 0,8645 0,855 275 0,862 0,855
280 1,1455 1,123 280 1,1445 1,126
285 1,4415 1,410 285 1,441 1,417
290 1,727 1,688 290 1,7195 1,694
295 1,932 1,902 295 1,9295 1,91
300 2.04 2,016 300 2.0375 2,028
305 2,1075 2,001 305 2,1045 2,104
310 2,3225 2,298 310 2,3255 2,32
315 2,282 2,251 315 2,2775 2,266
320 2,2855 2,244 320 2,271 2,262
325 2,2075 2,167 325 2,2045 2,188
330 1,9095 1,875 330 1,9255 1,892
335 1,6035 1,546 335 1,599 1,558
340 1,2855 1,234 340 1,282 1,243
345 0,7555 0,730 345 0,756 0,737
350 0,294 0,290 350 0,2965 0,291
355 0,0825 0,088 355 0,086 0,087
360 0,024 0,031 360 0,027 0,030
365 0,0105 0,017 365 0,013 0,015
370 0,007 0,012 370 0,0095 0,011
375 0,0055 0,010 375 0,0085 0,010
380 0,005 0,009 380 0,008 0,009
385 0,0045 0,008 385 0,007 0,008
390 0,004 0,007 390 0,007 0,008
395 0,004 0,007 395 0,0065 0,007
400 0,0035 0,006 400 0,006 0,006
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ANEXO 3

TABELA 3: Dados de absorbancia do protetor quando adicionado ao dioxido

de titanio:
nm Primeira leitura Nm Segunda leitura
210 0,878 1,164 210 1,165 0,852
215 1,102 1,368 215 1,369 1,061
220 1,287 1,509 220 1,513 1,254
225 1,407 1,575 225 1,572 1,39
230 1,406 1,562 230 1,559 1,401
235 1,369 2,525 235 1,519 1,368
240 1,282 1,415 240 1,414 1,283
245 1,078 1,198 245 1,196 1,082
250 0,913 1,026 250 1,025 0,918
255 0,812 0,911 255 0,902 0,819
260 0,853 0,938 260 0,939 0,859
265 0,94 1,014 265 1,015 0,949
270 1,079 1,143 270 1,144 1,088
275 1,258 1,317 275 1,317 1,268
280 1,473 1,529 280 1,528 1,486
285 1,69 1,751 285 1,747 1,711
290 1,887 1,961 290 1,954 1,91
295 2,032 2,120 205 2,113 2,063
300 2,107 2,205 300 2,198 2,137
305 2,158 2,262 305 2,250 2,181
310 2,347 2,522 310 2,534 2,412
315 2,306 2,477 315 2,461 2,448
320 2,286 2,441 320 2,431 2,428
325 2,22 2,352 325 2,350 2,306
330 1,987 2,093 330 2,078 2,026
335 1,721 1,791 335 1,784 1,747
340 1,445 1,505 340 1,498 1,459
345 1,102 1,066 345 1,064 1,02
350 0,635 0,682 350 0,678 0,639
355 0,443 0,486 355 0,483 0,446
360 0,369 0,408 360 0,408 0,372
365 0,331 0,369 365 0,368 0,334
370 0,304 0,338 370 0,337 0,306
375 0,281 0,314 375 0,313 0,284
380 0,262 0,293 380 0,292 0,264
385 0,244 0,273 385 0,272 0,246
390 0,228 0,257 390 0,255 0,23
395 0,214 0,116 395 0,239 0,216
400 0,202 0,228 400 0,227 0,204
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