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Resumo: A radiacao ultravioleta pode provocar danos ao DNA, imunossupressao, alteracoes quimicas
e histologicas na epiderme, envelhecimento precoce, cataratas e carcinogénese, dentre outras deterio-
racoes. A fotoprotecao previne estes e outros efeitos danosos da radiacao ultravioleta. Protetores
solares, vestimentas, acessorios adequados e exposi¢ao segura ao sol sio ferramentas essenciais da foto-
protecao. Neste artigo, sao apresentadas e discutidas as principais formas de fotoprotecao, incluindo os
protetores solares com filtros inorganicos e organicos, a avaliacio da eficicia dos mesmos e atualizagoes
envolvendo o tema.

Palavras-chave: Filtros ultravioletas; Protecao; Protecio radiolégica; Protetores de raios solares;
Radiacao solar

Abstract: Ultraviolet radiation can damage the DNA, cause immunosuppression, chemical and histolog-
ical alterations in the epidermis, early photoaging, cataracts and carcinogenesis, among others.
Photoprotection prevents these and other harmful effects of ultraviolet radiation. Sunscreens, protec-
tive clothing, proper accessories and safe sun exposure are essential photoprotection tools. The main
forms of photoprotection are presented and discussed in this article, including sunscreens containing
organic and inorganic filters, the assessment of their efficacy and current developments on the topic.
Keywords: Protection; Radiation protection; Solar radiation; Sunscreening agents; Ultraviolet filters

INTRODUCAO

A luz solar é composta por espectro continuo
de radiacao eletromagnética que apresenta divisao e
denominagao em concordincia com o intervalo de
comprimento de onda (A\): radiacio ultravioleta (UV)
(100-400nm), visivel (400-780nm) e infravermelho (>
780 nm). Tais intervalos de A, provenientes da radia-
cao solar, irradiam a superficie da Terra e apresentam-
se assim distribuidos: 56% de infravermelho, 39% de
luz visivel e 5% de radiacao ultravioleta. A radiagao UV
contribui com regiao restrita do espectro da radiacao
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eletromagnética e é subdividida, tradicionalmente,
em: UVC (100-290 nm), UVB (290-320 nm) e UVA
(320-400 nm). A radiagao UVA, por sua vez, é classifi-
cada em UVA1 (340-400 nm) e UVA2 (320-340 nm)."**

Ao atingir a pele desprotegida, com acao cumu-
lativa a radiacao UV provoca um processo complexo
associado a reagdoes quimicas e morfolégicas. Pode
ocorrer formagio de espécies reativas de oxigénio,
alteragoes histoquimicas de diferentes gravidades,
espessamento da camada espinhosa e retificacio da
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juncao dermoepidérmica.1,3,4.5.6

Diversas moléculas na pele podem absorver a
radiacao UV e sofrer alteracoes quimicas devido a essa
absorcao. O DNA ¢é uma das principais moléculas que
absorve a radiacao UV e, portanto, pode sofrer muta-
¢oes que, posteriormente, podem resultar em trans-
formacoes malignas da célula. A radiacao UV pode ati-
var componentes do sistema imune cutineo, gerando
resposta inflamatdria por distintos mecanismos, tais
como: ativacao direta de queratinécitos e outras célu-
las que liberam mediadores inflamatérios e redistri-
buigio e liberagao de autoantigenos sequestrados de
células danificadas pela radiacao UV,

Segundo Gonzales e colaboradores (2008),
fotoprotecao ¢ um elemento profilatico e terapéutico
frente aos efeitos danosos da radiacao UV. A aborda-
gem ¢é realizada por meio do uso de protetores sola-
res, vestimentas protetoras € exposi¢ao restrita a luz
solar. A primeira linha de defesa contra estes efeitos
nocivos ¢ a utilizacio dos fotoprotetores, também
denominados protetores solares. Eles podem ser com-
postos de virios filtros UV, incluindo filtros inorgani-
cos e organicos. Os filtros inorginicos sio bloqueado-
res fisicos e os orginicos sao absorvedores quimicos.
A eficacia destes pode ser determinada por metodolo-
gias in vitro e in vivo, por meio da obtencio do valor
do fator de proteciao solar (FPS), e esta relacionada a
radiacaio UVB.>*"

Neste artigo, serao abordadas informacoes
sobre os danos da radiacao UV a pele humana e as
diferentes formas de fotoprotegio, incluindo a foto-
protecao ambiental, aquela exercida por meio de ves-
timentas e acessorios e aquela envolvendo o uso de
fotoprotetores.

RADIACAO ULTRAVIOLETA

A radiagao UV ¢é absorvida por diversos cromo-
foros na pele, tais como: melanina, DNA, RNA, protei-
nas, aminoacidos aromaticos, como a tirosina e o trip-
tofano, acido urocinico, entre outros. A absor¢io da
radiacao UV pelos cromoéforos gera reagoes fotoquimi-
cas diferentes e interagoes secundarias, envolvendo
espécies reativas do oxigénio, que resulta em efeitos
prejudiciais quando da exposi¢io em excesso.’

O DNA ¢é um dos principais alvos da radiacao
UV. As pirimidinas sofrem modificagoes fotoquimicas,
resultando em dimeros de ciclobutano e demais sub-
produtos que sao reparados, fisiologicamente, por
enzimas especificas. ABC excinuclease, DNA polimera-
se I e DNA ligase sao exemplos de enzimas que parti-
cipam do sistema de reparo do DNA. Este sistema ¢
eficaz; entretanto, o excesso de exposicao solar pode
tornar a reparacio menos eficiente. Assim, o uso de
protetores solares ¢ fundamental para diminuir os
efeitos danosos da radiacao UV sobre o material gené-

tico. As reacoes fotoquimicas apresentam efeitos
importantes sobre a pele humana, dependendo do A
e da quantidade de energia. A epiderme e a derme
sofrem alteracoes quimicas e histolégicas apos exposi-
¢ao solar persistente, o que favorece o surgimento
acelerado de rugas, aspereza, ressecamento, telean-
gectasias, pigmentacdo irregular, imunossupressio e
lesbes, que podem ser benignas, pré-malignas ou
malignas.” "

A radiacao UV afeta os olhos e, a cada ano, apro-
ximadamente 3 milh6es de pessoas sofrem perda da
visio devido aos danos relacionados a radiagio UV,
tais como fotoconjuntivites e cataratas.’

E sabido que a radiacio UV apresenta efeitos
benéficos para a satde. Esta estimula a producio da
vitamina Dy (colecalciferol), envolvida no metabolis-
mo 6sseo e no funcionamento do sistema imunologi-
co, e ¢ utilizada no tratamento de doencgas de pele
como psoriase e vitiligo. A exposicio regular do
paciente a radiacao UV caracteriza a fototerapia, que
pode ser usada em conjunto com alguns medicamen-
tos que aumentam a sensibilidade do paciente a radia-
cao, promovendo melhora no quadro de determina-
das doencas dermatolégicas.**

Associam-se a radiacao UVA os efeitos do enve-
lhecimento precoce da pele. Tal radiacio possui A
superior (> 320 nm) e quantidade de energia inferior.
Este intervalo de A favorece a penetracao desta através
da derme, afetando negativamente a elasticidade natu-
ral da pele e agravando fotodermatoses, como o lupo
eritematoso e a erupcao polimorfa a luz solar. A radia-
¢ao UVA também provoca reducao na quantidade de
células de Langerhans e aumento na quantidade de
células inflamatdrias presentes na derme.'

Danos ao DNA, geracao de inflamacao e carci-
nogénese sao caracteristicas associadas a radiacao
UVB. Confrontando-se com a radiagio UVA, este tipo
de radiacao apresenta comprimento de onda inferior
e maior quantidade de energia. A radiagao UVB intera-
ge diretamente com o DNA, produzindo mutagoes
nos dimeros de pirimidina que estio associadas ao
cancer de pele nio-melanoma (carcinoma de células
basais e carcinoma de células escamosas). Pode exer-
cer papel relevante em algumas fotodermatoses,
como na erupg¢ao polimorfa a luz solar e na urticaria
solar, ja que estas sao sensiveis a luz visivel e a radia-
cio py e

LUZ VISIVEL E INFRAVERMELHO

Os efeitos danosos da luz solar sobre a pele
humana nao podem ser atribuidos somente a compri-
mentos de onda isolados. A interacao entre diferentes
faixas de comprimentos de onda, como a luz visivel,
radiacao UV e infravermelho, apresenta papel impor-
tante no desenvolvimento desses efeitos.
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A radiacdo infravermelha (RI) pode transmitir
energia na forma de calor elevando a temperatura da
pele. A pele humana exposta diretamente a Rl pode
ter sua temperatura elevada para mais de 40 °C devi-
do a conversao da RI em calor. A exposi¢ao cronica ao
calor pode gerar alteragoes na pele humana e provo-
car doencas como o eritema ab igne, caracterizado
por eritema reticulado, hiperpigmentagao, descama-
¢o fina, atrofia epidérmica e telangiectasias.”"

A luz visivel e o infravermelho préximo podem
induzir a pigmentacao. Um estudo in vivo foi realiza-
do para determinar mudancas de coloracao que ocor-
rem durante a irradiacdo. Utilizou-se uma fonte de luz
policromitica de 390 a 1700 nm que simulava o
espectro solar, porém sem a regido da radiacao UV, e
verificou-se que a pigmentagao ocorria mesmo sem a
presenca da radiagio UV. Outros estudos demonstra-
ram que a exposicao da pele normal a luz visivel pode
resultar na inducio de pigmentacio imediata
(Immediate Pigment Darkening - IPD), eritema ime-
diato e bronzeamento tardio (Delayed Tanning - DT).
A luz visivel também contribui para a produciao de
radicais livres e, assim, induz a danos ao DNA indire-
tamente."

FOTOPROTECAO AMBIENTAL

Diversos fatores ambientais influenciam a inten-
sidade da radiacao UV que atinge a superficie terrestre.
Niveis de o0zobnio, altura e cobertura das nuvens,
poluentes ambientais e estacio do ano sao alguns
exemplos destes fatores. A camada de ozonio absorve
100% da radiagao UVC, 90% da radiacao UVB e pratica-
mente nao absorve a radiagio UVA. A radiacio UV que
nao ¢é absorvida pelo ozénio pode, em contato com a
agua no estado liquido, penetrar na mesma com taxa
de 80%. A agua nao reflete a radiacao UV; assim, permi-
te a penetragio da mesma. Nas demais condicoes, a
radiacao UV pode ser refletida. A neve e a areia permi-
tem que a radiacio UVB seja refletida e a neve pode
gerar taxa de reflexido da radiacio UVB de 85%.'

O oz6nio (O3z) € uma molécula capaz de reali-
zar fotoabsorcido. Ele esta presente na estratosfera e a
sua concentrag¢ao varia naturalmente de acordo com a
temperatura, tempo, latitude e altitude. A partir da
década de 70, o nivel de 0zOnio na estratosfera come-
cou a diminuir anualmente. Esta diminuicio foi mar-
cante no hemisfério sul. Este fato ocorreu, principal-
mente, devido ao uso de substancias capazes de dani-
ficar esta camada, como os clorofluorcarbonos. Tais
substancias sofrem dissociaciao fotolitica ao atingir a
estratosfera, liberando atomos de cloro. O cloro reage
com a molécula de ozbnio, resultando em oxigénio e
monoxido de cloro.”*®

A diminui¢io do nivel de ozbdnio provoca
aumento na quantidade de radiacao UV que atinge a
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Terra. Estima-se que, para cada 1% de diminuicao do
nivel de 0z6nio, exista aumento de 1 a 2% na quanti-
dade de radiacao UVB que atinge a superficie terres-
tre. Relacionando este fato ao fator de amplificacao
biolégico (aumento da incidéncia de cancer de pele
em funcio do aumento da radiagio UVB), verifica-se
que, para cada 1% de diminui¢ao do nivel de ozoOnio,
o risco quantitativo de desenvolver cincer de pele
aumenta em 3 a 4,6% para carcinoma espinocelular e
em 1,7 a 2,7% para carcinoma basocelular.
Recentemente, tem sido observada a estabiliza¢ao nos
niveis de 0zOnio na estratosfera, provavelmente devi-
do as medidas adotadas por alguns paises visando a
redugio da emissao de substancias capazes de danifi-
car a camada de 0z6nio.™"”

FOTOPROTEQAO POR VESTIMENTAS E
ACESSORIOS

Vestimentas, 6culos e chapéus sao abordagens
facilmente disponiveis e eficazes para defesa do orga-
nismo contra os efeitos nocivos da radiagio UV. A
Academia Americana de Dermatologia recomenda o
uso de vestimentas apropriadas e 6culos escuros para
exposicao prolongada ao sol; porém, alguns tipos de
tecido ndo proporcionam protecio suficiente."*'"**

Diversos fatores influenciam a capacidade foto-
protetora dos tecidos. Em geral, aqueles fabricados
com fibras firmemente tecidas, mais rigidos e espes-
sos, e também os mais escuros, protegem melhor o
corpo comparados aqueles fabricados com menor fir-
meza entre as fibras, menos rigidos e menos espessos.
Assim, a rigidez, a cor, a espessura e o peso dos teci-
dos influenciam a capacidade de fotoprotecio dos
mesmos." ">

O fator de protegao ultravioleta (FPU) avalia o
grau de protecdo das vestimentas. Este fator é seme-
lhante ao fator de protegao solar (FPS) aplicado aos
protetores solares. Entretanto, supostamente, repre-
senta a protecio tanto contra a radiacio UVA quanto
contra a radiacao UVB, caracteristica inexistente no
FPS que representa apenas protecio UVB. "

O FPU relaciona o tempo de exposi¢ao segura ao
sol a protecao e ao tempo de exposi¢ao sem protegao.
Assim, pode-se determinar a protecio que as vestimen-
tas proveem de fato. Trata-se de metodologia in vitro
relacionada a avaliagdo da transmissao da radiacio UV
através dos tecidos. Este fator varia de acordo com o
tipo, cor, textura, rigidez e umidade dos tecidos e tam-
bém com os métodos envolvidos na confeccao de ves-
timentas e acessorios a partir destes materiais. Segundo
o Comité Europeu de Padronizacao, o valor de FPU
deve ser maior do que 40 e a taxa de transmissao de
UVA deve ser inferior a 5% para que o tecido apresente
acao fotoprotetora adequada. Ja o padrao australiano
preconiza valor de FPU superior a 15."*"*"*%!
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Atualmente, novos tecidos possuem capacidade
de protecao solar elevada, inclusive, alguns apresen-
tam particulas de diéxido de titinio dispersas por
entre suas fibras, permitindo protecao combinada
UVA e UVB. A incorporacao de particulas de filtros
solares inorgianicos promove aumento no valor do
FPU. Tecidos classicos, como o algodao, podem igual-
mente ter seu valor de FPU elevado com a incorpora-
¢o de filtros solares."

Além das vestimentas, demais acessOrios sao
igualmente importantes para a fotoprotecio. E o caso
de o6culos escuros, luvas, bonés e chapéus. Os cha-
péus sao uteis para a protecao do couro cabeludo,
orelha, cabelo, olhos, testa e pescoco, além de prover
sombra para o rosto, que pode proteger as bochechas,
o nariz e o queixo. A eficacia da prote¢ao de um cha-
péu ou boné esta relacionada ao tamanho da borda
dos mesmos, bem como ao material utilizado para sua
confeccao. Chapéu com borda larga reduz a superficie
ocular exposta a radiacio UV em 50%. E aquele com
borda de, pelo menos, 4 cm protege a parte posterior
do pescocgo. As luvas sao uteis para a prevenciao dos
sinais de fotoenvelhecimento das maos, como as man-
chas na superficie das mesmas."*"**

Os 6culos escuros previnem os diversos danos
oculares provocados pela radiacao UV, como cataratas,
fotoconjuntivites e perda progressiva da visao. A pro-
tecao exercida deve abranger a radiagio UV e a visivel
e deve cobrir todo o campo lateral da visao. Alguns
fatores influenciam a protecio dos mesmos: tamanho,
forma, capacidade de bloqueio da radiacao ultraviole-
ta e reflexio do verso da lente."*"

Aconselha-se que os Oculos escuros possuam
lentes com protecao lateral, coloragio cinza ou proxi-
ma do neutro, boa qualidade 6ptica e transmitincia do
visivel adequada para o conforto visual. O FDA (Food
and Drug Administration) definiu parametros para os
6culos escuros. A permissividade deve ser menor do
que 0,001% para comprimentos de onda entre 200 e
320 nm e menor do que 0,01% para comprimentos de
onda entre 320 nm e 400 mm. A Academia Americana
de Oftalmologia recomenda que os 6culos filtrem 99%
da radiagao UV e que as lentes nao transmitam mais do
que 1% de radiacio UVA e 1% UVB.">'"**

FOTOPROTETORES

A utilizacao de protetores solares, fotoproteto-
res, é a principal abordagem cosmética contra os efei-
tos nocivos da radiagio UV. Estudos diversos eviden-
ciam que o uso adequado e regular de fotoprotetores
reduz o nimero de casos de queratose actinica, carci-
noma de células escamosas e atenua o desenvolvi-
mento de novos nevos em criancgas. Adicionalmente, o
uso regular de fotoprotetores evita o envelhecimento
precoce da pele."*"*"

Protetores solares sio preparacoes cosméticas
que possuem formas de apresentacio diversas. Podem
ser encontrados na forma de logoes hidroalcoodlicas,
6leos, géis oleosos, emulsoes 6leo em agua (O/A), emul-
soes dgua em Oleo (A/O), bastdes e aerossois, entre
outras. As logoes hidroalcodlicas, geralmente, apresen-
tam reduzida protecao, com formagao de filme protetor
irregular e podem provocar o ressecamento da pele. Os
6leos apresentam protecao superior as logoes hidroal-
coodlicas, mas nao atingem valor de FPS alto. Os géis
oleosos apresentam composicao oleaginosa gelificada
com protecao superior aos 6leos fluidos; e as emulsoes
sao as formas de apresentagio com maior protecio. Os
bastoes sao utilizados em formulagoes labiais e os aeros-
sois, em formulagoes capilares, por exemplo.

Os protetores solares contém filtros que sao
moléculas ou complexos moleculares que podem
absorver, refletir ou dispersar a radiacio UV. Os pri-
meiros foram comercializados a partir de 1928. Muito
diferente das formulacbes atuais, o primeiro fotopro-
tetor era composto de uma combinacao de salicilato
de benzila e cinamato de benzila. Na Segunda Guerra
Mundial, soldados alocados em climas tropicais, com
a finalidade de evitar queimaduras solares, utilizavam
petrolato veterinario vermelho, PABA (acido 4-amino-
benzoico) e dcidos paradimetilaminobenzoicos.">""

Na década de 40, o FDA comecou a regulamen-
tar o desenvolvimento de fotoprotetores. Atualmente,
este 6rgio regulamenta o uso dos filtros solares. O
quadro 1 descreve, de acordo com a Nomenclatura
Internacional de Ingredientes Cosméticos (INCI) e
com a Nomenclatura Quimica, os filtros aprovados
para o uso nos EUA. ">

A Comunidade Europeia permite a utilizagao de
27 diferentes filtros UV em formulagoes cosméticas e
a Australia, 28. Estes nameros contrastam com o qua-
dro 1 que disponibiliza nimero de filtros aprovados
inferior aos nimeros da Europa e Australia. A partir de
1978, o FDA permitiu somente a adicao de 3 novos fil-
tros UV a lista. O processo de aprovagao regulatéria
de novos filtros nos EUA é moroso porque os filtros
sao tratados como produtos OTC (venda sem prescri-
¢ao médica). Ja na Europa e demais localidades, o pro-
cesso de aprovacao regulatoria é mais acelerado, uma
vez que os filtros solares sio considerados pelas agén-
cias regulatorias como cosméticos. Na década de 70, o
PABA tornou-se o principal composto ativo em foto-
protetores comercializados altamente eficazes. Nas
duas préoximas décadas, a atengao voltou-se para a for-
mulacdo dos fotoprotetores, com o objetivo de elevar
o FPS daqueles ja disponiveis no mercado por meio
da adicao de novos filtros solares. Atualmente, diante
dos danos que a radiacao UVA provoca, o desenvolvi-
mento de fotoprotetores visa a obtencao de produtos
com prote¢io UVA e UVB.""*"
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Quapro 1: Lista de filtros aprovados pelo FDA

Organicos

Inorganicos

UVA INCI/Quimica

UVB INCI/Quimica

UVA/UVB INCI/Quimica

1-(4-TERT-BUTYLPHENYL)-3-(4-METHOXYPHENYL)
PROPANE-1,3 DIONE/ Avobenzona

MENTHYL ANTHRANILATE/ Antranilato de mentila

PABA/ Acido 4 - aminobenzoico

OCTYL (ou ETHYLHEXYL) DIMETHYL
PABA/ 4 - Dimetil-aminobenzoato de

TITANIUM DIOXIDE/
Diodxido de titinio

ZINC OXIDE/ Oxido
de zinco

BENZOPHENONE-8/ 2,2" -dihidroxi-
4 -metoxibenzofenona

BENZOPHENONE-3/ 2 — Hidroxi —
4 — metoxibenzofenona (oxibenzona)

BENZOPHENONE-4/ Acido 2 - Hidroxi-
4 - metoxibenzofenona - 5 - sulfonico e

2 - etilhexila

HOMOSALATE/ Salicilato de homomentila

ETHYLHEXYL SALICYLATE/ Salicilato de

2 - etilhexila

TEA-SALICYLATE/ Salicilato de
trietanolamina

seu sal sodico

TEREPHTHALYLIDENE DICAMPHOR SULFONIC
ACID/ 3,3" - (1,4 - fenilenodimetileno)bis
(acido 7,7 - dimetil - 2 - oxo - biciclo - (2.2.1)

1 - heptilmetano sulfénico e seus sais

CINOXATE/ 4 - Metoxicinamato de
2 - etoxietila

OCTYL METHOXYCINNAMATE/
4 — Metoxicinamato de 2 - etilhexila

OCTOCRYLENE/ 2 - Ciano - 3,3"-
difenilacrilato de 2 - etilexila

PHENYLBENZIMIDAZOLE SULFONIC
ACID/ Acido 2 - fenilbenzimidazol -

5 - sulfonico e seus sais de potdassio,
sodio e trietanolamina

FDA: Food and Drug Administration; INCI: International Nomenclature of Cosmetic Ingredients

Eficacia

A eficacia fotoprotetora pode ser determinada
por metodologias in vitro e in vivo. O FPS pode ser
definido como o quociente entre a dose eritematoge-
na minima (DEM) na pele protegida com o fotoprote-
tor em andlise e a DEM na pele ausente de protecao.
O DEM ¢ a quantidade de energia efetiva, expressa em
Joules/cm®, requerida para a producio da primeira
reacao eritematogena perceptivel e com bordas clara-
mente definidas, identificadas por profissional habili-
tado e treinado.""

A Equagao 1 determina, matematicamente,
valor de FPS. Para tal, é preconizado, no Brasil,
emprego de metodologia in vivo que atenda
Federal Register - Norma FDA - May 12, 1993 -
Sunscreen Drug Product for Over the Counter Human
Use; ou a Norma Colipa - Colipa Sun Protection
Factor Test Method - October 1994, de acordo com

o
o

a
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resolucio RDC no 237/02 de 22 de agosto de 2002.”

e DME = Dose minima da radiagao capaz de
formar o eritema minimo

e FPS = DME (pele protegida)

e DME (pele desprotegida)

e Equacio 1 - Determinacao do Fator de
Protecao Solar

Ensaios in vitro alternativos foram desenvolvi-
dos, como os espectrofotométricos, e baseiam-se na
analise do espectro de absorciao ou de transmissao da
radiacao UV de solucgoes diluidas dos fotoprotetores
em solvente adequado (etanol absoluto, por exem-
plo) ou na determinagio do espectro de transmissio
ou reflexao obtido em espectrofotometro de reflec-
tancia (FPS espectrofotométrico por meio de filme).
Neste caso, nao existe a necessidade da obtengao de
solucoes das amostras e filtros inorganicos podem ser
avaliados.***"*
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Existem métodos especificos para a avaliacao da
protecao UVA, como é o caso do cialculo de FPA-PPD
(Persistent Pigment Darkening). Este método baseia-
se na resposta da pigmentagio persistente frente a
radiacao UVA. Trata-se de um método iz vivo que ava-
lia a resposta da pigmentacao da pele ap6s a exposi-
¢a0 a radiacio UVA de 2 a 4 horas. Outro método in
vivo envolve o cilculo de IPD (Immediate Pigment
Darkening), isto €, o escurecimento transitorio da
pele apos a exposiciao a radiacio UVA.

O FDA prop0s a inclusao de um sistema de clas-
sificagao da taxa de protecio UVA. Este sistema ¢é gradual
e utiliza estrelas para classificar o grau de protecao.
Assim, a protecio UVA ¢ classificada em baixa, média,
alta ou muito alta, de acordo com o nimero de estrelas.
A baixa prote¢ao contra a radiacio UVA ¢é representada
por uma estrela; média protecao, por duas estrelas; alta
protecdo, por trés; e prote¢aio muita alta, por quatro.
Este sistema de classificagao depende de resultados in
vitro e in vivo de testes para protecio UVA.™

De acordo com o FDA, 2 testes sa0 necessarios
para avaliar a prote¢ao UVA: um avalia a capacidade do
protetor solar em reduzir a penetracao da radiagao
UVA e o outro determina a capacidade do produto em
prevenir o bronzeamento. O teste que indicar o valor
mais baixo de prote¢io UVA do produto indicard o
numero de estrelas correspondente ao produto anali-
sado. Tal metodologia permite ao consumidor obter
informacao sobre protecao UVB do produto, por meio
da indicagao do valor do FPS e também sobre protecao
UVA, de acordo com a escala gradual de estrelas.”

A resposta a PPD (Persistent Pigment Darkening)
foi selecionada para o desenvolvimento de um protoco-
lo padrao in vivo. Os resultados obtidos com este pro-
tocolo demonstraram reprodutibilidade para ampla
faixa de produtos e niveis de protecio UVA. Em 1996, a
Associagao Japonesa da Industria de Cosméticos ado-
tou o método PPD como oficial para avaliagio da efica-
cia UVA em fotoprotetores. Em 2001, a Coreia seguiu o
exemplo e, em seguida, no ano de 2007, a China tam-
bém adotou o método como padrio.”

A Comissao Europeia recomendou a utilizacao
do método em 2006 e o FDA, recentemente, propOs
uma emenda sobre o método na monografia dos foto-
protetores. Atualmente, o método esti em processo
de padronizacao pela Organizacao Internacional para
Padronizacio (ISO). *

No Brasil, ainda nao existe uma metodologia
padronizada para determinacio da prote¢io UVA. A
Resolugao da ANVISA 237, de 22 de agosto de 2002,
somente menciona que a quantificacio da protecio
UVA devera ser realizada por meio de metodologias
reconhecidas devidamente validadas.”

Filtros inorgianicos

Oxido de zinco, diéxido de titinio, 6xido de
ferro, petrolato veterinario vermelho, talco, calamina e
caolim sio exemplos desta classe de filtros solares
capazes de refletir e dispersar as radiacoes UV e visiveis
por meio de uma barreira opaca, formada pelo filme de
particulas sobre a pele. Dependendo do tamanho da
particula, a protecio pode ocorrer nio apenas por
meio da reflexio como também da absor¢io. Os blo-
queadores inorginicos apresentam relativa estabilida-
de, nio reagem com filtros organicos e, geralmente,
sa0 mais seguros clinicamente. Assim, sio considerados
atoxicos, estaveis e a primeira escolha para fotoproteto-
res destinados a pacientes com historico de alergia.
Entretanto, sob o ponto de vista da Ciéncia Cosmética,
podem possuir inconvenientes como: desenvolvimen-
to de coloracao opaca esbranquicada sobre a pele apds
aplicacao, favorecimento da comedogénese e transfe-
réncia para vestimentas, com consequente comprome-
timento da eficcia fotoprotetora."*"

O aprimoramento dos fotoprotetores com fil-
tros inorganicos ocorreu no inicio da década de 90,
quando foram desenvolvidas formas de apresentagao
micronizadas do didéxido de titinio e do o6xido de
zinco. O desenvolvimento farmacéutico também foi
responsavel pelas formas encapsuladas dos mesmos,
por meio da utilizagio de polimeros. O tamanho ori-
ginal das particulas correspondia ao intervalo de 100
a 300 nm. Com a micronizacao das mesmas, foi redu-
zido para 10-50 nm, correspondente a 50-90% do
tamanho original. Como consequéncia, os fotoprote-
tores contendo filtros inorganicos obtiveram aceitabi-
lidade superior, pois possibilitaram o desenvolvimen-
to de formulacoes que, ap6s a aplicacao, tornavam-se
transparentes. Apesar da reducao no tamanho das
particulas, estes fotoprotetores permaneceram com
elevada protecao contra a radiacao UV e significativa
protecio UVA."™"

Diéxido de titinio e 6xido de zinco apresentam
caracteristicas semelhantes e exercem protecao frente
a radiacao UVA. Entretanto, o 6xido de zinco é mais
eficiente em relagao a esta protecio. Ambos nao apre-
sentam relevantes propriedades irritantes a pele e
potencial de sensibilizacao. Estudos in vivo e in vitro
nao evidenciaram a penetracao do diéxido de titanio.
No entanto, em relacao ao 6xido de zinco, pesquisas
indicaram limitada penetragao através da pele. As for-
mas micronizadas do diéxido de titanio e do 6xido de
zinco podem sofrer reagoes fotoquimicas que com-
prometem sua eficacia, favorecendo danos ao mate-
rial genético ou alterando a homeostase celular. O
revestimento das particulas com dimeticone ou silica
promove a estabilidade das mesmas, reduzindo tais
incovenientes.”*"*
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Atualmente, novos avangos surgem para elevar
a qualidade dos fotoprotetores inorganicos, como,
por exemplo, o encapsulamento destes com cera de
carnadba. A cera de carnaiba contém cinamatos que,
em conjunto com o diéxido de titinio, gera dispersao
estavel, com viscosidade adequada e com significativo
aumento tanto do valor de FPS quanto da protecao
UvA.ﬁ,IS

Filtros organicos

Os filtros organicos sio moléculas capazes de
absorver radiacio UV e transforma-la em radiacoes
energéticas indcuas ao ser humano. O grafico 1 e o
grafico 2 representam o espectro de absorc¢ao de dois
filtros organicos.’

Essencialmente, sao compostos aromaticos
conjugados com grupos carboxilicos e, geralmente,
possuem um grupo doador de elétrons como, por
exemplo, uma amina ou metoxila na posi¢io orto ou
para do anel aromaitico. Quanto a solubilidade,
podem ser hidro ou lipossoliveis. O mecanismo de
acao dos filtros organicos envolve a absorcao da radia-
cao UV e, em seguida, a excitacao do orbital 1t HOMO
(orbital molecular preenchido de mais alta energia)
para o orbital m* LUMO (orbital molecular vazio de
mais baixa energia). Tais moléculas, ao retornarem aos
seus estados fundamentais, liberam o excesso de
energia absorvida na forma, por exemplo, de calor. *’

Estas moléculas sao divididas em filtros UVA,
que exercem protecao frente a radiacao UVA, filtros
UVB, que exercem protecao frente a radiacao UVB, e
filtros de amplo espectro, que promovem prote¢ao
contra radiagio UVA e UVB. Os filtros UVB sao efeti-
vos: podem filtrar 90% da radiagio UVB e sao utiliza-
dos amplamente ha décadas; no entanto, os filtros
UVA e aqueles de amplo espectro sao resultados de
pesquisas recentes. Atualmente, produtos diversos
utilizam combinag¢io de diferentes filtros visando a
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obtencio da protecao de amplo espectro. A eficacia
dos filtros orginicos esta diretamente relacionada a
estabilidade fotoquimica, com dispersao e dissolucao
facilitadas e permanentes no veiculo e com resisténcia
ao enxague. Estes filtros devem ser atéxicos e nio cau-
sar irritacdo ou alergia.”"

Filtros UVB

Os filtros UVB absorvem aproximadamente
90% da radiacio de A entre 290 a 320 nm. O PABA
(acido 4-aminobenzoico) foi o primeiro filtro UV utili-
zado e um dos primeiros aprovados pelo FDA.
Reacoes fotoalérgicas ocasionadas por este ocorrem
em mais de 4% da populacao. Reacoes com as demais
p-moléculas podem acontecer e ha a possibilidade de
carcinogénese relacionada ao uso de produtos con-
tendo PABA. A partir da década de 80, surgiram os
produtos livres de PABA. Foram introduzidos no mer-
cado seus ésteres, que apresentavam vantagens como
alergenicidade e reatividade reduzidas. O unico éster
aprovado pelo FDA é o Padimato O ou octil dimetil
PABA (4-dimetil-aminobenzoato de 2-etilhexila), utili-
zado mais recentemente em produtos para prote¢ao
capilar e em conjunto com outros filtros, visando ao
aumento do FPS dos fotoprotetores.

Os cinamatos sao os filtros UVB mais populares
na Europa e nos EUA, entretanto, apresentam subs-
tantividade reduzida, sendo muitas vezes combina-
dos com os demais filtros. Apresentam potencial infe-
rior de causar irritabilidade a pele. 4- Metoxicinamato
de 2-etilhexila ¢ um exemplo deste grupo de filtros
UVB. Este filtro UVB é o mais potente, capaz de
absorver radiacio de A entre 270-328 nm. Estudos
evidenciam que a nanoencapsulacao deste em poly-
D,L-lactide-co-glycolide resulta na diminui¢io da
fotodegradagio."*"

Os salicilatos sao compostos aromaticos esta-
veis, seguros, insoliveis em agua e apresentam subs-

GRAFICO 1: Espectro de absor¢ao
do filtro p-metoxicinamato de 2
etil-hexila, 5,16 mg L' em etanol
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tantividade elevada. Este grupo de compostos ¢ utili-
zado como filtro solar ha décadas e também como sol-
vente para filtros solares fracamente soluiveis, como as
benzofenonas. Pode-se citar o salicilato de 2-etilhexi-
la, o salicilato de homomentila e o salicilato de trieta-
nolamina. O salicilato de 2-etilhexila e o salicilato de
trietanolamina estao associados a fotoinducao de rea-
coes cutaneas, fato que nao ocorre com o salicilato de
homomentila. Os salicilatos apresentam protecao
UVB no intervalo de 290-315 nm. O salicilato de trie-
tanolamina é mais usado em produtos para protecao
capilar. *’

Filtros UVA

Os principais filtros organicos UVA presentes
nos fotoprotetores incluem as benzofenonas (princi-
palmente oxibenzona), avobenzona, acido tereftalide-
no dicanfora sulfonico, drometrizol trisiloxano, meti-
leno-bis-benzotriazolil tetrametilbutilfenol e bis-etile-
xiloxifenol-metoxi-feniltriazina. Segundo Baron e
colaboradores, o FDA aprovou recentemente o uso do
acido tereftalideno dicanfora sulfonico; entretanto, o
metileno-bis-benzotriazolil tetrametilbutilfenol e bis-
etilexiloxifenol-metoxi-feniltriazina ainda nao foram
aprovados por este 6rgao. Classifica-se o antranilato
de mentila como filtro UVA, mas o mesmo é raramen-
te utilizado.”"

As benzofenonas sio cetonas aromadticas € o
FDA aprovou o uso da oxibenzona (benzofenona-3)
no inicio da década de 80. Este filtro absorve radiacao
no intervalo de comprimento de onda de 270 a 350
nm, abrangendo radiacio UVB e UVA-IL. As benzofeno-
nas, como classe, sao consideradas filtros solares aler-
génicos. Apresentam baixa substantividade e a incidén-
cia de dermatite de contato e de fotocontato ¢ alta.’

No final da década de 80 e inicio da década de
90, introduziu-se a avobenzona. Este filtro UVA revo-
lucionou a protecao contra a radiagao UVA. Foi o pri-

GRAFICO 2: Espectro de absorcao do fil-
tro 1-(4-terc-butilfenil)-3-(4-metoxife-
nil) propano -1,2-diona, 5,20 mg L em
etanol

meiro a apresentar protecio UVA-I, abrangendo o
intervalo de comprimento de onda de 310 a 400 nm.
A avonbenzona sofre significante degradacao perante
exposicao a luz. Apenas 60 minutos de exposicio a
radiacao UV reduz a efetividade do produto de 50% a
90%; assim torna-se necessaria a fotoestabilizagio das
formulagoes. Geralmente, adiciona-se um filtro solar
com boa protecao UVB, como o salicilato de homo-
mentila.""*"'

Pesquisas recentes visam ao desenvolvimento
de novos veiculos para a avobenzona, contendo esta-
bilizantes mais efetivos. Industrias investem no desen-
volvimento de formulagoes finais, envolvendo, por
exemplo, combinag¢bes da avobenzona com octocrile-
no (2-Ciano-3,3"-difenilacrilato de 2-etilexila). A adi-
¢io do bis-etilexiloxifenol-metoxi-feniltriazina
fotoestabiliza a avobenzona."'*"'

O acido tereftalideno dicanfora sulfénico foi
aprovado pelo FDA em 2006. Este filtro foi desenvol-
vido pela L> Oréal® e patenteado em 1982. Trata-se de
um filtro organico fotoestavel que absorve intervalo
de comprimento de onda entre 290 e 390 nm, com
pico de absor¢io mixima em 345 nm. Quando o
mesmo é combinado com avobenzona, ocorre aumen-
to da protecio UVA. Estudos in vivo demonstraram
protecao contra o fotoenvelhecimento e o desenvolvi-
mento de fotodermatoses.""*"'

Outro filtro organico recentemente introduzido
no mercado foi o drometrizol trisiloxano. Em 2006,
este filtro foi introduzido no Canada; entretanto,
ainda nao foi aprovado pelo FDA. O drometrizol trisi-
loxano absorve radiagio UVB e UVA-II e em combina-
¢a0 com dacido tereftalideno dicanfora sulfénico apre-
senta elevacao na capacidade da protegao UVA. **

Bis-etilexiloxifenol-metoxi-feniltriazina e meti-
leno-bis-benzotriazolil tetrametilbutilfenol sao filtros
organicos de amplo espectro ainda nao aprovados
pelo FDA. O bis-etilexiloxifenol-metoxi-feniltriazina
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eleva a fotoestabilidade da avobenzona e, tanto este
quanto o metileno-bis-benzotriazolil tetrametilbutilfe-
nol, atuam como compostos ativos na prevencao do
fotoenvelhecimento.”'

Antioxidantes

O consumo natural de oxigénio pelos seres
vivos aerébicos gera processos oxidativos. Em condi-
¢oes normais, o organismo humano é capaz de neu-
tralizar, por sistemas antioxidantes, as espécies reati-
vas de oxigénio (ERO) geradas de maneira fisioldgica.
Porém, em situacoes patologicas ou sob os efeitos da
exposicao excessiva e cronica a radiacao UV, estabele-
ce-se um desequilibrio entre a producao de ERO e os
sistemas antioxidantes. Assim, gera-se um estresse Oxi-
dativo capaz de produzir danos celulares na pele, tais
como: peroxidacao lipidica, desnaturacao proteica e
alteragoes no DNA. Os danos gerados podem resultar
em imunossupressio, envelhecimento precoce da
pele e desenvolvimento de cincer de pele.”*”

Antioxidantes sio definidos como substancias
que, quando presentes em baixas concentragoes com-
paradas com as de um substrato oxidavel, diminuem
ou previnem significativamente a oxidagao deste subs-
trato. Eles podem agir evitando a formagao de radicais
livres, reparando os danos gerados por eles ou seques-
trando os mesmos. Muitos produtos cosméticos pre-
sentes no mercado apresentam antioxidantes incorpo-
rados visando a combater os sinais de envelhecimento
da pele. Atualmente, diversos trabalhos investigam a
acao dos antioxidantes na fotoprotecio. Alguns estu-
dos avaliam a acao dos mesmos na prevencao da for-
macao de eritema cutineo por meio da determinagao
do valor de FPS e outros analisam seus efeitos proteto-
res frente aos danos moleculares gerados por estresse
oxidativo induzido pela radiacio UV, ***

Polifeno6is sao componentes naturais de plantas
que estao distribuidos em frutos, vegetais, sementes,
casca de arvores e flores. Eles apresentam proprieda-
des antioxidantes, anti-inflamatérias e imunomodula-
torias. Sao explorados como agentes quimio-preventi-
vos em diversas doengas de pele, inclusive no cincer
de pele. Estudos demonstraram a eficacia de polife-
ndis naturais no combate a inflamagao, estresse oxida-
tivo, danos ao DNA e supressio da resposta imune,
induzidos pela radiacao UV. Estes efeitos protetores
contribuem para a agio antifotocarcinogénica dos
mesmos.

CONTROVERSIAS SOBRE OS FOTOPROTETORES

Os protetores solares apresentam diversos
beneficios a satde, entretanto, existem controvérsias
e desafios relacionados a eficacia e a seguranca do uso
dos mesmos.*"

An Bras Dermatol. 2011;86(4):732-42.

Alergia

Segundo Gonzilez e colaboradores (2008), a
exposicao da populagao aos filtros orginicos aumen-
tou apos a inclusao frequente dos mesmos em diver-
sos produtos cosméticos. Um estudo realizado com
603 voluntarios australianos demonstrou que 18,9%
dos individuos que utilizaram fotoprotetores de
amplo espectro com FPS 15 ou superior, por um
periodo de tempo de 7 meses, apresentaram sinais de
irritagao a pele. Reagoes alérgicas aos filtros solares
nao foram encontradas.

Reagoes alérgicas aos filtros solares, dermatites
de contato e de fotocontato alérgicas sao raras.
Fotoalergias por contato, geralmente, ocorrem devido
a presenca de benzofenona-3 (oxibenzona), principal
responsavel pela origem das mesmas. O PABA, o amil
dimetil PABA e a benzofenona-10, conhecidos fotoa-
lergénicos, nao sao mais utilizados, colaborando,
assim, com a redugao dos casos de irritacao a pele por
uso continuo de fotoprotetores.”*”’

Absorcao sistémica

Filtros UV, como as benzofenonas e o 4-metoxi-
cinamato de 2-etilhexila, podem ser detectados no
plasma e na urina de individuos que fizeram uso t6pi-
co dos mesmos. Entretanto, a maioria dos estudos
relacionados a este fato foi conduzida com formula-
coes fotoprotetoras possuindo concentracao elevada
destes, diferente da concentragao encontrada em pro-
dutos comercializados. A ANVISA regulamenta, no
Brasil, a utilizagao e concentracio dos filtros solares
em formulacoes fotoprotetoras. A Resolucio 47 de
2000 lista os filtros solares permitidos e a concentra-
c¢ao maxima dos mesmos. Desta maneira, as pesquisas
sobre absorcao sistémica de filtros solares devem uti-
lizar formulag6es com a concentracao maxima de fil-
tros solares permitida pelos 6rgios responsaveis.”***!

Os fatores envolvidos na absorcao sistémica e
na toxicidade cronica de filtros UV sio intensamente
debatidos, mas torna-se necessaria a realizacao de
pesquisas com os fotoprotetores presentes no merca-
do para avaliar o grau de absorcao dos filtros UV e as
consequéncias desta absor¢io. **'

Sintese de Vitamina D (Calciferol)

A radiacao ultravioleta é necessaria para a sinte-
se de vitamina D (calciferol). Tal sintese é realizada na
presenca de radiacao UVB. Os fotoprotetores geral-
mente apresentam efetiva protecao UVB. Poucos estu-
dos relacionando o papel da vitamina D, a exposicao
solar e a prevencio de cincer foram realizados.
Tornam-se necessarias pesquisas neste Ambito e tam-
bém relacionadas a vitamina D oral e a sintese desta,
seguida da exposicio solar. Estudos relacionados a
quantidade ideal da vitamina D necessaria para os efei-
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tos benéficos da mesma também sio importantes. *'
Em 2007, a Sociedade Canadense de Ciancer
emitiu declaracao recomendando que adultos cana-
denses considerem a ingestio didria de 1000 IU de
vitamina D. Esta recomendacao foi baseada em evi-
déncias que sugerem que a vitamina D poderia redu-
zir os riscos de canceres de mama, prostata e colo
retal. Os médicos deveriam individualizar a protecao
solar, avaliando, em cada caso, a necessidade ou nao
da suplementacao de vitamina D oral e também do
grau de fotoprotecio indicada para cada paciente.”

Nanoparticulas

Atualmente, verifica-se o uso crescente de
nanomateriais em componentes eletronicos, prepara-
coes antiflingicas, antimicrobianas, cosméticos, entre
outros. Nanoparticulas sao particulas tinicas com dia-
metro abaixo de 100 nm que representam um subgru-
po dos nanomateriais. Seus aglomerados podem
apresentar tamanhos superiores a 100 nm.
Nanoparticulas insoliveis com didmetro entre 50 e
200 nm, representadas principalmente por diéxido
de titanio (TiO,) e 6xido de zinco (ZnO), sao utiliza-
das em fotoprotetores. A reflexdao da radiacao UV pelo
TiO, é mais eficiente em particula com tamanho entre
60 e 120 nm. O ZnO ¢, geralmente, utilizado em par-
ticula com tamanho entre 30 e 200 nm. O uso dessas
nanoparticulas em fotoprotetores melhorou a aparén-
cia esbranquicada dos fotoprotetores tradicionais e
criou um veiculo mais transparente, menos viscoso e
com melhor espalhabilidade sobre a pele, o que
melhorou a aceitabilidade do mesmo por parte dos
consumidores.*”

O potencial de toxicidade de nanoparticulas
em fotoprotetores é resultado do tamanho das mes-
mas, da habilidade em escapar dos mecanismos de
defesa imunoldgica, da habilidade em formar comple-
x0s com proteinas e, principalmente, da habilidade
em induzir a formacio de radicais livres.”

Alguns trabalhos de revisio sugerem um poten-
cial de penetragao, na pele humana, das nanoparticu-
las aplicadas topicamente com produg¢io de risco a
saude sistémica. Também sugerem que as nanoparti-

culas podem penetrar na pele e serem distribuidas
por todo o corpo pelo sistema circulatério. A penetra-
¢io de materiais no estrato coérneo ¢ limitada pelo
tamanho molecular. O espaco intercelular entre as
células do estrato cérneo é de, aproximadamente, 100
nm’ e pode ser alargado com aplicagio topica de
diversos produtos. Este fato motiva as discussoes
sobre a penetracao das nanoparticulas no estrato cor-
neo. Um trabalho desenvolvido por Filipe e colabora-
dores (2009) avaliou a localizacdo e a possibilidade de
penetracio de nanoparticulas, dispersas em 3 foto-
protetores, na pele normal e alterada. Eles verificaram
que os niveis de nanoparticulas de TiO, e ZnO eram
inexistentes ou muito baixos para deteccao nas cama-
das da epiderme viavel abaixo do estrato cérneo. Este
resultado nao pode ser estendido a outros fotoprote-
tores, uma vez que diferentes formulacoes podem
apresentar propriedades distintas.”**

Novos estudos devem ser realizados para deter-
minar a seguranca de nanoparticulas de TiO, e ZnO
em fotoprotetores. Além da avaliacao da penetracao
cutinea, ensaios da geragio de espécies reativas de
oxigénio, frente a exposicio das nanoparticulas a
radiacao UV e consequente penetragao das ERO gera-
das no estrato corneo, devem ser realizados.

CONCLUSAO

A necessidade da fotoprote¢ao é uma realidade
irrefutavel, quer seja pela agao profilatica e terapéuti-
ca contra o envelhecimento precoce, quer seja pela
diminui¢ao da incidéncia de cincer de pele. Observa-
se, ao longo dos anos, evolucio no desenvolvimento
de fotoprotetores, visando a obteng¢ao de formulagoes
seguras e eficazes, capazes de fornecer prote¢io UV
ampla. Pesquisas relacionadas ao desenvolvimento de
novas moléculas, menos alergénicas e com melhor
fotoestabilizacao, sio necessarias para obtenc¢ao de
fotoprotetores ideais.

Estudos aprofundados sobre seguranca, eficicia
e absorg¢ao sistémica sio importantes para o completo
entendimento das interacoes envolvidas com o uso dos
protetores solares, ferramentas essenciais e indispensa-
veis diante dos danos provocados pela radiacio UV. U
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