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eMecanismos de escurecimento da pele
eDiferentes tipos de discromias

eAs 4 geracoes de peelings clareadores



Mecanismos de escurecimento da pele

Melanina Fator determinante da coloracao da pele
Enzima tirosinase Fator importante na sintese da melanina
Clarear a pele Inibidores da tirosinase Quimicos
Extratos de plantas
Ativos de origem animal

Melanina Hidroxilacao da tirosina - 3,4 Dihydroxyphenylalanina
Eumelanina-

( DOPA)
Feomelanina l
Oxidacao

Y 4

Dopamina



Mecanismos de escurecimento da pele

Melanin formation and melanin storage

Melanécito(1) produz melanina na
camada basal, formando
protuberancias chamadas de
dendrimeros(2) que crescem dentro e
na vizinhanca do queratinocito(3).

Sob a acao da luz UV a biosintese de
melanina acontece no melanosoma,

".' que se enche de melanina alterando a
cor original da pele com pigmentos
marrons

J/hle "l
R i i
i Cell nucleus '
- -
Y 'l r [

ERe




Mecanismos de escurecimento da pele

Tipos de discromias:

eMelasma

eEfélides

eHiperpigmentacao pos inflamatoria

e[ entigos



Diferentes tipos de discromias

eMelasma

Manchas escuras ou acastanhadas na face, principalmente nas regidoes
malares (macas do rosto), na testa, nariz, labio superior e témporas.

As manchas geralmente tem limites precisos e sao irregulares,
formando placas que, em seu contorno, apresentam pontilhado
pigmentar.

Relacionado as alteracdoes hormonais: gravidez(cloasma gravidico) ou
ao uso de anticoncepcionais hormonais (pilula)

Tem como fator desencadeante a exposicao da pele ao sol ou luz UV
artificial




Diferentes tipos de discromias

eEfélides

Manchas arredondadas ou geométricas de cor castanho ou marrom
causadas pelo aumento da melanina .

Surgem principalmente nas pessoas de fototipos I e II: pele clara e
ruivas.

Tem como fator desencadeante a exposicao da pele ao sol ou luz UV
artificial




Diferentes tipos de discromias

eHiperpigmentacao pods inflamatoéria PIH
(Postinflammatory hyperpigmentation)

Excesso de pigmentacao da pele adquirida como resposta
fisiopatoldgica a um trauma ou injuria cutanea.

Causada por processos inflamatoérios simples e discretos da pele, como
dermatites de contato, ou intensos e profundos, como lesdes de acne.

Freqlente no pds-operatdrio de cirurgias cutaneas.
Todos os sexos, faixas etarias e fototipos podem ser afetados, mas os

fototipos mais altos tendem a ser mais atingidos, bem como apresentar
pigmentacao mais escura e de mais dificil tratamento.



Diferentes tipos de discromias

e[ entigos

Manchas senis, alteracdes acastanhadas

Tem como fator desencadeante a exposicao repetida e prolongada
ao sol ou luz UV artificial




As 4 geracoes de peelings clareadores



la geracao de cosmeticos
A teoria do balanco hidrico



Década de 70

Determinacao (Bioengenharia) das alteracoes ocof
pele pela aplicagcao de cosmeéticos:

Descobertas:

Funcao barreira do estrato corneo o
Resssecamento& descamacao:Perda da habilidade de;
agua |

Os cosméticos:
Importancia em reter a umidade na pele




Os cosmeticos:

Importancia em reter a umidade na pele
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1a geracao de peelings clareadores:

O apogeu da HIDROQUINONA

1930 Inicio do uso da Hidroguinona como despigmentante:

Preparacao de Strauch: Hidroquinona a 2%




2a geracao de cosmeticos
O Controle enzimatico na pele




Década de 80

Reacoes enzimaticas e proteicas :
Importancia para a adesg

Lipideos:Essenciais na manutencao da barreighe

Descobertas:

Conhecimento do processo enzimatico da
descamacao da pele




Os cosmeticos:

Manutencao da atividade enzimatica normal pela
restauracao da barreira cutanea

Moisture Retention Effect of Super Bio-Hyaluronic Acid
high

moisture retention

Water
Bio-Hyaluronic Acid
Super Bio-Hyaluronic Acid

Shiseido Bio-Perfomance
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2a geracao de peelings clareadores:

DERIVADOS FENOLICOS E NAO FENOLICOS

1975 Formula de Kligman




2a geracao de peelings clareadores:

DERIVADOS FENOLICOS E NAO FENOLICOS

1975 Formula de Kligman

Original: 0,10% de tretinoina/ 10 semanas de uso
Hidroquinona natural: Beta gluco piranosideo conjugado com arbutina

Mistura composta de:

Ingrediente %
Tretinoina 0,10
Hidroquinona 5,00
Dexametasona 0,10
Base hidrofilica Qsp
100,00

Aplicacao diaria/ 5-7 semanas



2a geracao de peelings clareadores:

DERIVADOS FENOLICOS E NAO FENOLICOS

Hidroquinona(2-4%) + Tretinoina( 0,1%)
AC|do azelaico
Acido kdjico
Arbutina
AHA
Outros retindides

Hidroquinona + Acido glicdlico = sinergia para penetracdo de ambos

Melasma

29, Acido kéjico +10% de Acido glicélico+ 2% Hidroquinona
12 semanas
Melhora em 19/40 pacientes

0,05% tretinoina + 4% hidroquinona+ 0,01% Fluocilona acetonida
8 semanas

26,1% das pacientes demonstraram resultados

Efeitos colaterais: eritema, descamacao, queimacao, prurido




2a geracao de peelings clareadores:

DERIVADOS FENOLICOS E NAO FENOLICOS

Acido Kaéjico
1988

Ativo do metabolismo de fungos isolados do Aspergillus

Supressao da tirosinase e quebra do cobre



2a geracao de peelings clareadores:

DERIVADOS FENOLICOS E NAO FENOLICOS

Arbutina
1996/ Maeda e Fukuda
Ativo extraido da Uva ursifolium

Acao inibitéria da melanogénese e supressao no melandcito

Menos toxidez que a hidroquinona



3a geracao de cosmeticos
A interacao Derme/ Epiderme




Década de 90

Estudo das interacoes dermo-epidérmicas

Descobertas:

A perfeita interacao dermo-epidérmica € alvo
vital para a manutencao das funcoes da pele




Os cosmeticos:

Vitaminas como ativos nutrientes
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3a geracao de peelings clareadores:

VITAMINAS

Acido ascorbico e derivados: 1996/ Nomura, Ishiguro e Morimoto




3a geracao de peelings clareadores:

VITAMINAS

Acido ascorbico e derivados

Agem inibindo as orto-quinonas evitando que a melanina seja formada pela
tirosinase até que toda a vitamina C seja oxidada

Problema: Clareador instavel
Solucao: Derivados estaveis/ Kameyama: Magnésio ascorbil fosfato
Clareamento em cloasmas e sardas senis

Ingrediente %

Acido glicdlico tamponado 70,00

Hidroquinona 4,00

Vitamina C 1,00

Filtro solar Pds
tratamento




3a geracao de peelings clareadores:

VITAMINAS

Neoagarobiose

1997/ Kobayashi

Hidratante e agente clareador com baixa toxicidade



Resumindo: 3 geracao de peelings clareadores

com
HIDROQUINONA

Data | Pesquisador Trabalho

1965 Arndt e Fritzpatrick | Comparacao com 2 e 5% de hidroquinona
56 pacientes, efeito em 80% sem diferencas entre as concentragoes
Conclusao: Despigmentante moderado, porém a 5% é irritante

1975 Kligman e Willis 5% Hidroquinona+0,1%tretinoina+0,1%dexametazona
Testaram em melasmas, efélides, hiperpegmentacao pds
inflamatoria e lentigos

Conclusao: Despigmentante para todos os casos, menos Lentigos

1979 Ganoe Garcia 0,05% Tretinoina+ 0,1% acetato de betametazona+2%
hidroquinona

Testaram em melasmas

Conclusao: 65% de melhora com efeitos colaterais minimos

1982 Sanchez e Vazques | 3% Hidroquinona+Filtro solar
Testaram em 46 pacientes com melasma
Conclusao:88% de melhora

1986 | Pathak 2% hidroquinona+0,05%-0,1% acido retindico Sem exposicao ao
sol
Conclusao:0s melhores resultados para 300 mulheres hispanicas

1998 | Clarys e Barel Complexo de ascorbato fito-hidroquinona
Testaram em lentigo senil por 30 dias
Conclusao:Despigmentacao sem efeito colateral




4a geracao de cosmeéticos

Integracao Corpo-mente e o reflexo na pele



Descobertas:

ePele como um orgao integrado ao corpo, e este
intimamente ligado a mente, ambos
tremendamente afetados pelos fatores ambientais

A importancia do Sensorial



Os cosmeticos:




LVMH /Gueriain

Happylogy

Ativos:
Complexo de pro-endorfinas em nano-emulsao ultra
penetrante

Claims:

Pesquisas baseadas nos conhecimentos de neuro-dermatologia.

A felicidade & flor da pele.Recria um efeito de felicidade sobre a pele,
estimulando a liberacao de endorfinas.

Hidratacao e nutricao intensivas.

Age no coracao da pele. Deixa a pele resplandecente



4a geracao de peelings clareadores:

Fim da era hidroguinona

Uso banido pelo FDA em 2006

Trabalhos cientificos mostram os efeitos sistémicos nocivos

e] Dermatolog Treat. 2010 Jan 25. Hydroquinone for skin lightening:
Safety profile, duration of use and when should we stop?
Private Practice, Hong Kong.

Hydroquinone has been marketed in skin-lightening products for almost 50
years and remains as the most frequently used whitening constituent in the
category. Issues and concerns have been raised regarding its potential
dermatological and systemic side effects.




4a geracao de peelings clareadores:

Fim da era hidroguinona

Inicio da era biotecnoldgica




4a geracao de peelings clareadores:

ACIDO ELAGICO ( EA)

Polifenol natural contendo 4 grupos de hidroxilas presentes no
morango, uva, cha vede, eucalipto, nozes

Produzido por hidrolise e purificacao do elagitano
Antioxidante potente
Aprovado no Japao:

Manchas e sardas por acao ultravioleta




4a geracao de peelings clareadores:

ACIDO ELAGICO ( EA)

Estudos in vitro
Biological Science Research Center/ Japao( Yoshimasa Tanaka)
Comprovam a reducao na concentracao de cobre por quelacao e

reducao da tirosinase
Efeito reversivel, acao efetiva na presenca de EA

Estudos em animais

Comprovam o efeito preventivo e diminuicao do melasma nas
camadas basal, espinhosa, granulosa e cornea

Mais eficiente que acido kodjico e arbutina na mesma dose de 1%
Quase tao eficiente quanto hidroquinona

Nao danifica os melandcitos, somente inibe a tirosinase



4a geracao de peelings clareadores:

ACIDO ELAGICO ( EA)

Efeito na pele humana

Teste de 6 semanas com radiacao UV: 86% de eficiéncia
Sem efeito colateral de despigmentacao

Previne o desenvolvimento de pigmentacao pos UV

Segura para o sistema de defesa da pele

Eficacia do EA em diferentes condicoes de pigmentacao da pele

Cloasma Pigmentacao pods inflamatoria Efélides Manchas senis

73,3% 95,8% 33,3% 69,2%



4a geracao de peelings clareadores:

ACIDO ELAGICO ( EA)

Acao antioxidante comprovada até no Brasil!

Ellagic acid inhibits in vitro copper-mediated oxyradical formation

Luana T. Dalvi (1,2); Roberto G. Andrade Jr. (1); Antonio Alonso (3), Marcelo Hermes-
Lima (1)

1: IB-UnB, Brasilia, Brazil; 2: PPGNH-UnB, Brasilia, Brazil; 3: IF-UFG, Goiania, Brazil.
(EA) is a polyphenol from the ellagitannins family present in several fruits and nuts. Its antioxidant
and antimutagenic activity has been reported and is attributed to the ability of EA to scavenge
oxyradicals. Although, the ability of EA to chelate metal ions has been described, the link between
antioxidant activity of metal chelating capacity of EA was not studied so far. Thus, the present work
investigates such link using an in vitro model of oxyradical formation and detection. The
dependence of EA concentration on the 2-deoxyribose (2-DR) degradation assay mediated by 15
MM Cu(II) and 0.5 mM ascorbato showed a maximum antioxidant activity with 15 uM EA. Moreover,
the inhibition of 2-DR degradation decays with the increase in Cu(II) concentration. These results
suggest that EA inhibits 2-DR degradation due to the formation of a 1:1 copper-EA complex.
However, performing a variation of 2-DR concentration it is observed that the percent protection
highly decreases as the 2-DR concentration increases. This result suggests that EA antioxidant
activity is also due to the copper-EA complex ability to scavenge free radicals. In addition, EA
prevents in vitro plasmid DNA breakage and strongly inhibits ascorbate oxidation and 02
consumption with a 1:1 Cu(II):EA ratio. EPR studies show that EA inhibits ascorbyl formation
mediated by Cu(II) and ascorbate and a complete inhibition occurs at 1:1 Cu(II):EA ratio. We
conclude that AE slows down ascorbate-mediated Cu(II) reduction and that the copper-EA complex
may scavenge hydroxyl radicals, thus preventing DNA damage and 2-DR degradation.



Resumindo as 4 geracoes.....

século XXI —neurocosmeética. Bio-tecnologia. Nano-tecnologia

anos 90 - aumento da producao de colageno e substancias
fundamentais
O “de dentro para fora”

anos 80 — atividade \
/ enzimatica \

_ _ Inicio da dermo-cosmética nutricao
vitaminas
anos 70 - H,0
defesa

protecao/conforto

prazer 1 reter umidade da pele

bem-estar
restauracao da barreira cutanea

\
eficacia \ \_/

sistemas de reparacao celular

\ /

importancia do sensorial — integragao entre corpo-mente

T~ efeitos imediatos _—"
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