ABRAN ) International Journal of Nutrology

Q (Official Journal of the ABRAN - Brazilian Association of Nutrology

Review Article | Artigo de Revisdo

Estratégias fotoprotetoras contra
fotocarcinogénese e fotoenvelhecimento

Photoprotective Strategies against Photocarcinogenesis
and Photoaging

Eric Liberato Gregorio'

Maria Marta Amancio Amorim!

Jalia Carolina Bento Calomeni Lopes de Almeida’ Rubiana Balmant Oliveira de Paula’

T Curso de Nutric3o, Centro Universitario UNA, Belo Horizonte, MG, Brasil Address for correspondence Eric Liberato Gregdrio, MSc, Curso de

Int J Nutrol 2018;11:56-60.

Resumo

Palavras-Chave

= agentes de protecdo
solar

= exposicao solar

fotocarcinogénese

fotoenvelhecimento

\l

\l

Abstract

Keywords

= solar protection
agents

= solar exposure

= photocarcinogenesis

= photoaging

received

July 4, 2017
accepted
June 21, 2018

Nutricdo do Centro Universitario UNA, Belo Horizonte, MG, Brazil
(e-mail: eric.liberato@prof.una.br).

A luz solar é imprescindivel para a vida e para processos fisiol6gicos, mas também esta
associada, em dose-risco proporcional, ao tempo e a intensidade da exposi¢do, ao
desenvolvimento de fotoenvelhecimento e, em casos mais graves, ao surgimento de
fotocarcinogénese em pessoas geneticamente suscetiveis e de fototipos mais vulne-
raveis. Tendo em vista os diversos métodos de protecdo solar, em especial as diversas
formulagbes de protetores solares organicos e inorganicos, o presente estudo obje-
tivou revisar a melhor estratégia para protecdo contra os efeitos danosos dos raios
solares, possibilitando a promocdo sustentada de satde e qualidade de vida. Concluiu-
se que o uso de agentes de vestuario de protecdo associado a protetores solares de
amplo espectro, que combinem compostos inorganicos/de barreira com compostos
organicos/de filtragem, forma a combinacdo mais eficaz para protecdo solar, associ-
ando elevado grau de barramento de ondas ultravioleta (UV) A e B com fotoestabi-
lidade e resisténcia a 4gua elevadas para individuos que se expdem ao sol por periodos
prolongados, especialmente para os que exercem fun¢ées laborais nestas condicoes.

The sunlight is not only indispensable to life and physiological processes, but it is also
associated with the development of photoaging and, in some more severe cases, with
photocarcinogenesis in genetically prone and vulnerable phototype populations in a
proportional exposure/risk ratio. Considering the different methods of solar protection,
especially the various formulations of organic and inorganic sunscreens, the present study
aimed to review the best protective strategy against the damaging effects of the sun rays,
enabling the sustainable promotion of health and quality of life. We have concluded that
the use of clothing protecting agents associated with sunscreens of wide spectrum—those
that combine inorganic/barrier compounds with organic/filtering agents—results in the
most efficient solar protection combination, by associating a higher degree of UVA and UVB
waves protection with high photostability and water stability to subjects under sustained
sun exposure, especially those who work under these conditions.
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Introducao

Aluz solar, sob as isoformas da radiagdo ultravioleta (UV) UVA
e UVB, tem efeitos importantes sobre a pele e esta associada a
uma variedade de beneficios e de enfermidades."-?

A exposicdo a radiacdo UV é considerada crucial para a
producdo de vitamina D, bem como para os seus efeitos
secunddrios sobre o metabolismo de cdlcio e maior eficacia
na absorc¢do intestinal e reten¢do 6ssea deste mineral. Con-
temporaneamente, diversas fun¢des vém sido atribuidas a
vitamina D e, indiretamente, a radiacdo solar, apesar de ainda
haver muita controvérsia neste sentido.>

Paradoxalmente, a exposicdo solar excessiva é o principal
fator de risco para o fotoenvelhecimento cutdneo e para o
desenvolvimento da maioria dos canceres de pele em indivi-
duos com propensdo genética, e a exposicdo cumulativa é
especialmente preocupante, sobretudo se houver escureci-
mento da pele causado pelo sol. A quantidade de danos
causados pelos raios UV depende da intensidade e da duracao
da exposicdo aos raios solares e, caso haja exposicdo, a pele
devera estar protegida por vestimentas ou outras barreiras
fisicas, ou por protetores solares.*

O fotoenvelhecimento, ou envelhecimento cutdneo extrin-
seco, se diferencia do cronolégico e se caracteriza por uma pele
aspera, seca e texturizada, sem elasticidade, com rugas profun-
das e grossas, além de altera¢des de pigmentacdo. O fotoenve-
lhecimento aparece como consequéncia da exposicdo repetida e
prolongada ao sol, sobretudo via radiagao UVA. As zonas expos-
tas s30 as mais afetadas, como o rosto, o colo, as mios e a nuca.’

A American Cancer Society estima que, em 2007, mais de
1.000.000 de casos de carcinoma de células basais e epider-
moide, além de cerca de 60.000 casos de melanoma, poderiam
ser associados a radia¢do UV. Muitos estudos também incluem
aexposicdo em idades precoces—acumulativa—como um fator
de risco adicional.® Apesar de terem conhecimento adequado,
muitos individuos se expdem excessivamente ao sol em hora-
rios inadequados, ndo usando protetor solar ou sob protecao
ineficaz.’

Pode-se definir protetor solar como qualquer produto
projetado para bloquear o sol e proteger as células da pele
contra os efeitos potencialmente nocivos relacionados a absor-
¢do da radiagdo UV, tais como cancer cutaneo, fotoenvelheci-
mento e exacerbacdo de dermatoses fotossensiveis.’

O uso de protetor solar é um consenso padrdo-ouro na
prevencdo da imensa maioria dos tipos de cancer de pele,
apesar de haver controvérsia cientifica para alguns tipos de
melanomas. De acordo com a International Agency for
Research on Cancer (IARC, na sigla em inglés), apesar de
evidéncia insuficiente de que os protetores solares exer¢cam
um efeito protetor contra o surgimento de melanomas, a
utilizacdo do protetor solar deve ser considerada como parte
de um regime completo de fotoprote¢io.’

Tendo em vista os beneficios e os riscos associados a
exposicdo solar, o presente estudo tem como objetivo avaliar
as melhores técnicas de protecdo solar disponiveis, visando o
desenvolvimento de estratégias de prevencao de cancer de
pele e de envelhecimento cutdneo precoce e de promocdo
sustentada de satide. Assim, o presente estudo sera estrutu-
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rado nas seguintes partes: agentes de protecdo solar, prote-
tores solares quimicos e avaliacdo de fototipos cutaneos para
a escolha de uma estratégia de prevencao.

Desenvolvimento

Agentes de Protecao Solar
Vestimentas protetoras, acessorios corporais protetores, como
bonés, entre outros, além de agentes com protetores UV,
podem ser utilizados de maneira isolada ou combinada para
aumentar a protecdo solar. O uso de vestudrio protetor é
reconhecidamente eficiente na protecao contra os raios solares
ha centenas de anos. Os chapéus com abas largas podem
reduzir a superficie exposta a radiacdo UV para os olhos em
até 50%. Por sua vez, as luvas sdo Gteis para a prevencdo dos
sinais de fotoenvelhecimento das mdos, tais como manchas
nas suas superficies.®°

Existe correlagdo entre nivel socioecondmico e exposi¢do ao
sol. Individuos com nivel socioeconémico e de escolaridade
mais elevado sdo mais propensos a experimentar queimaduras
solares esporadicas e pontuais durante atividades de lazer,
enquanto aqueles com nivel socioecondmico e de escolaridade
inferior sdo mais propensos a experimentar queimaduras
quando trabalhando por periodos mais prolongados.10 Corro-
borando estes achados, os resultados de Lucena et al'® mos-
tram que, para a cidade de Natal/RN, individuos que trabalham
em ambientes externos, como vendedores de praia, estao
significativamente mais expostos aos raios solares em excesso.

Desta forma, a protecdo solar combinada de vestimentas e
de protetores solares quimicos torna-se importante para
todos os individuos que se submetam a exposicdo ocasional
ou frequente, e torna-se especialmente mais relevante para
os que realizam exposi¢do prolongada.

Protetores Solares Quimicos de Uso Topico: Filtros e
Bloqueadores Solares

De acordo com a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(ANVISA), 38 principios ativos podem ser considerados como
agentes de proteco solar.?

Os primeiros relatérios cientificos sobre a tentativa de uso de
agentes fotoprotetores surgiram no final do século XIX, com
substancias de efeitos muito limitados, como o salicilato de
benzila e o cinamato de benzila. O 4cido para-aminobenzoico
(PABA) surgiu em 1943, iniciando uma nova etapa na foto-
protecdo. A partir da década de 1970, a fotoprotecdo se popu-
larizou com a inclusdo de diversos filtros com a¢do anti-UVB e,
posteriormente, anti-UVA. Contudo, apenas considerando as
Gltimas duas décadas do século passado foram patenteadas
moléculas inorganicas que conferem maior protecao contra os
raios UVA, como diéxido de titanio e 6xido de zinco.?

De acordo com conceitos contemporaneos, agentes de pro-
tecdo solar sdo substancias aplicadas a pele em diferentes
apresentacdes que contém em seus ingredientes agentes capa-
zes de interferir na radiacdo solar, reduzindo seus efeitos
nocivos.® Protetores UV sio os ingredientes presentes em
fotoprotetores que tém a capacidade de interagir com a radia-
cdoincidente por meio de trés mecanismos: reflexao, dispersao
e absorc¢ao, conforme indicado na =Fig. 1.
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Fig. 1 Mecanismos de reflexdo (R), dispersdo (D) e absorgdo (A) epidérmica dos raios solares. Adaptado de Schalka e Reis.®

Protetores UV podem ser divididos em duas categorias: a.
inorganicos ou fisicos; e b. organicos ou quimicos, depen-
dendo de suas propriedades fisico-quimicas.® Estes grupos
de compostos serdo descritos a seguir.

Protetores Inorganicos

Protetores inorganicos sdo particulas de 6xido de metal:
diéxido de zinco (este é o mais eficiente em barrar raios
UV), di6éxido de titanio, 6xido de ferro, petrolato, etc., capazes
derefletir ou dispersar a radiacdo incidente sobre a epiderme
através de um mecanismo 6tico, e por isso sao apelidados de
protetores fisicos ou de barreira. Esta categoria inclui apenas
protetores opacos, que geralmente sdo utilizados em combi-
nacdo com filtros organicos em diversas formulagdes
comerciais."

As principais caracteristicas dos protetores inorganicos
sdo a permeabilidade cutinea baixa ou ausente e a alta
fotoestabilidade, isto é, a capacidade de manter a fotoprote-
¢do mesmo ap6s longos periodos de exposicdo a luz solar. A
baixa permeabilidade, por um lado, permite prote¢do por um
periodo prolongado de tempo, diminuindo a necessidade de
reaplicacdo constante. e possibilita a auséncia de toxicidade,
podendo ser usada por muitos individuos alérgicos. Por
outro lado, esta mesma propriedade impede a absorc¢do
dos compostos, favorecendo que estes permane¢am na epi-
derme, o que torna o protetor facilmente removivel em caso
de suor excessivo ou mergulho em agua. Nestes casos,
recomenda-se a reaplicacdo frequente do produto para
maxima eficicia.'’ A permanéncia destes compostos inorga-
nicos no tecido cutaneo também pode gerar inconveniéncias,
tais como o desenvolvimento de uma cor branca opaca em
torno da pele apés a aplicacdo, promovendo o desenvolvi-
mento de comedogénese, e transferéncia do produto para o
vestudrio, com consequente reducdo da fotoprote¢io®

Entretanto, apesar da elevada eficicia e fotopermanéncia
em pele seca para os compostos inorganicos, sdo poucas as
férmulas comercialmente disponiveis contendo estes com-
postos, em parte pelo desinteresse empresarial e em parte
pelo custo elevado.® A conscientizagio de profissionais de
dermatologia, de estética e de consumidores pode despertar
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o interesse industrial para a producdo de mais protetores
contendo estas particulas.’

Protetores Organicos
Protetores organicos sdo moléculas hidrossoltveis ou liposso-
ltveis que interferem na radiagdo incidente através do meca-
nismo de absor¢do, quando o filtro atua como um croméforo
(atrator de luz) exdgeno por absorcdo de energia de um féton e
evolui para o estado animado da molécula. Ao voltar para o
estado estavel (ndo excitado), a libera¢do de energia ocorre a um
comprimento de onda mais longo, quer na gama da luz visivel
(como fluorescéncia) ou na gama de radia¢do infravermelha (tal
como calor), sendo ambas as formas inofensivas para a pele
humana. O processo pode ser repetido varias vezes por um
mecanismo chamado de ressonancia. Dependendo da capaci-
dade de absorver comprimentos de onda mais curtos ou mais
longos, filtros organicos podem ser subclassificados em filtros
UVA, UVB e filtros para prote¢do de amplo espectro (UVA e
UVB), também conhecidos como broadspectrum filters.'?

Filtros UVB, como o PABA, os cinamatos e os salicilatos (2-
etilhexil salicilato, homomentil salicilato, etc.) podem filtrar
até 90% da radiacdo UVB e tém sido amplamente utilizados
durante décadas. No entanto, filtros UVA e de amplo espectro
sdo o resultado de pesquisas mais recentes. Muitos produtos
usam atualmente uma combinagdo diferente de filtros para
obter a protecdo de amplo espectro. Por outro lado, filtros UVA,
como oxibenzona, avobenzona, tereftalideno, metileno-bis-
benzotriazolil e tetrametilbutilfenol, podem cobrir faixas de
comprimentos de luz referentes ndo apenas aos raios UVB,
como também, adicionalmente, a raios UVA, mostrando-se
mais eficientes em gerar protecao em amplo espectro.9

A avobenzona (butilmetoxidibenzoilmetano), um protetor
solar que absorve a luz na gama UVA com uma absor¢dao
maxima de 358 nm, é um dos protetores solares mais ampla-
mente utilizados em todo o mundo. Infelizmente, varios
estudos tém demonstrado que a sua capacidade fotoprotetora
éreduzida de 50 a 60% ap6s 1 hora de exposicao a luz solar em
formulagdes contendo este composto.?

Outro motivo para cautela sobre o uso de protetores
organicos repousa no fato que alguns deles, como as



benzofenonas e 2-etilhexil 4-metoxicinamato podem ser
detectados no plasma e na urina de individuos que realizaram
uso tépico.’

Recentemente, algumas formulagdes anti-UVA e anti-UVB
de amplo espectro foram autorizadas em paises da Europa e
da América do Norte, com graus de eficacia elevados. Dentre
estas moléculas, estdo o acido sulfonico tereftalideno dicam-
for, autorizado pela Food and Drug Administration (FDA, na
sigla em inglés) em 2006, que tem seu espectro de ac¢do
potencializado quando associado a avobenzona, e o drome-
trizol trisiloxano, que absorve UVB e UVA-II e, em combina-
¢do com tereftalideno dicamfor, tem aumento da capacidade
de protecdo UVA.

Apesar do avango no desenvolvimento de compostos
utilizados como protetores solares, a pratica inadequada
de aplicacdo ainda é bastante frequente. Apesar dos estudos
para estabelecimento dos fatores de protecdo solar (FPS)
serem realizados com a dose de 2mg/cm? de pele para
atividades de lazer ou de trabalho sob o sol, diversos estudos
publicados na literatura mostram que a quantidade de
protetor solar aplicado por usuarios varia entre 0,39 e 1,3
mg/cm?, muito menos do que a quantidade aplicada no teste
de laboratério para determinar o FPS e como recomendado
pelo método internacionalmente aceito.?

Os protetores solares sdo preparacfes cosméticas que
tém varias formas de apresentacdo. Eles podem ser encon-
trados como logdes hidroalcoélicas, 6leos, geis oleosos,
6leos em emulsdes com agua, emulsdes de agua em oleo,
bastes e sprays protetores solares, entre outros. Lo¢des
hidroalcodlicas geralmente oferecem protecdo reduzida
com formacdo irregular de uma pelicula de protecdo e
também podem causar a secura da pele. Oleos ofertam
protecdo superior em relagdo as lo¢des hidroalcodlicas,
mas ndo alcancam um valor FPS alto. Geis oleosos tém
composicdo de gel oleaginoso, oferecendo protec¢do superior
em comparagdo com os fluidos. Dentre todas as férmulas, as
emulsdes, formas mais oleosas, oferecerem a melhor
protecdo.’

Mesmo ndo existindo um protetor solar completo, os bons
produtos devem combinar filtros organicos com inorganicos,
de modo a garantir a maior protecdo solar possivel e favo-
recendo as qualidades de cada modalidade quimica, dentre
elas a alta absor¢do dos organicos e a alta durabilidade a seco
das férmulas inorganicas. Por isso, é importante que se tenha
atencdo a prescricdo de produtos comerciais ou manipula-
dos, para que se prefira compostos hibridos.’

Avaliacao de Fototipos Cutaneos Para Escolha de
Estratégia de Prevencao

Os individuos toleram as isoformas de radiacio UV de
formas distintas. £ possivel avaliar e classificar o fototipo
individual a partir de duas simples perguntas: 1. Qual a
intensidade do eritema 24 horas ap6s uma exposi¢do ao sol
de meio-dia de verdo durante um periodo de 45 a 60
minutos?; e 2. Qual a intensidade do bronzeado apés uma
semana para o mesmo periodo de exposicdo? Em seguida, a
partir dos dados descritos na =Tabela 1, pode-se avaliar o
fototipo individual.”
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Tabela 1 Fototipos cutdneos

Fototipos cutdneos

| Sempre se queima e nunca se bronzeia

Il Quase sempre se queima e as vezes se bronzeia

1 As vezes se queima e geralmente se bronzeia

\Y Raramente se queima e sempre se bronzeia
\ Pele de etnias pigmentadas
VI Pele negra

Fonte: Adaptado de Mota, Péez e Serrano.”

A partir da classificagdo, é possivel conscientizar o paci-
ente sobre o risco de exposic¢do individual especifico e sobre a
importancia das estratégias de prevencdo para o seu fototipo.

Um estudo in vitro realizado por Rafferty et al'® demons-
trou que o nutriente selénio, em baixissima dosagem, protege
queratindcitos e melandcitos do dano causado pelos raios UVB.

Como a ingestdo de selénio é frequentemente muito baixa
em diversos paises, os autores sugerem a ingestdo de 75 mcg/
dia do nutriente como medida protetora ao aparecimento do
cancer de pele. Apesar de esta dose estar de acordo com a
ingestdo diaria recomendada para o selénio, estudos clinicos
de longa duracdo precisam ser realizados para averigua¢ao
da eficicia e para a definicio da dose resposta.'>

Conclusao

A radiagdo UV pode danificar o DNA, causar imunossupres-
sdo quimica e alteragdes histolégicas da epiderme, fotoenve-
lhecimento precoce, cataratas e carcinogénese, entre outros;
especialmente nos individuos com fototipos mais susceti-
veis. A fotoprotecdo impede estes e outros efeitos nocivos da
radiagdo UV.

Apesar de ainda ndo ter sido estabelecido um método
padrdo-ouro para protecdo solar, a combinagdo entre pre-
vencdo e protecdo a exposi¢do solar produz o método mais
efetivo. As principais formas de fotoprotecdo incluem, além
da conscientizacdo do fototipo individual, o uso de vesti-
mentas protetoras e de protetores solares contendo agentes
organicos e inorganicos combinados, visando um amplo
espectro de prote¢cdo UVA e UVB, o que ainda ndo é observado
em diversas marcas comercialmente disponiveis.
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