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RESUMO

O processo de envelhecimento cutaneo se trata de um processo inevitavel. Existem alguns
fatores que estdo relacionados com o mesmo sendo eles classificados em fatores intrinseco e/ou
extrinseco. Os fatores intrinsecos sdo de origem genética; j& os extrinsecos tém-se os fatores
ambientais (radiacdo, estresse, fumo), que séo responsaveis pela producéo de radicais livres. Quando
se tem uma producdo exacerbada e/ou continua de radicais livres, o organismo adentra em um
processo de stress oxidativo no qual pode-se ter danos a curto e a longo prazo, havendo desta forma
alteracOes na estrutura de macromoléculas. O Resveratrol é um composto polifenol, classificado como
uma fitoalexina, estando presente em diversas plantas, em especial nas cascas de uvas (Vitis vinifera).
Esta substdncia € conhecida por apresentar propriedades antioxidantes, estando associado com a
longevidade e com a reducdo dos danos celulares gerados pelos radicais livres, além de promover a
ativacdo de enzimas e proteinas que apresentem atividade antioxidante. Neste trabalho, objetivou-se
realizar uma revisao da literatura, cuja a busca e analise das publicacdes foram realizadas em Maio de
2019, nas bases de dados PubMed, SciElo, Google scholar e Periédicos Capes, considerando alguns
critérios de inclusdo e exclusdo. Dentre os artigos selecionados percebe-se o crescente estudo acerca
dos mecanismos de acdo que estdo relacionados com a a¢do da molécula de Resveratrol, assim como a
importancia da presencga desse composto na alimentacéo, por se tratar de uma substancia funcional e,
sua funcionalidade na aplicagdo topica em formulacdes que visem o rejuvenescimento da pele.

Palavras-chave: Antioxidante, Envelhecimento precoce, Radicais livres.

INTRODUCAO

O envelhecimento dérmico pode ser decorrente de diversos motivos que ocasionam
danos moleculares que sdo acumulados com o tempo, onde 0 mesmo pode ser causado de
forma intrinseca e/ou extrinseca. O primeiro € de origem genética, havendo alteracdes através
modifica¢fes hormonais como no caso da menopausa. J& no segundo caso, tem-se 0s danos
gerados no DNA, ocasionados por exposi¢0es sucessivas e excessivas a fatores como radiagao
ultravioleta, poluicdo, fumo, consumo excessivo de alcool e estresse (SANTOS &
OLIVEIRA, 2013; pag 76).
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Sendo assim, 0 organismo apresenta diversos mecanismos para manter a homeostasia
quando expostos a determinados agentes. Dentre esses tem-se o equilibrio entre a producdo de
radicais livres (RL) e a de substéncias anti-oxidantes, ja que quando ha algum disturbio que
promova esse desequilibrio tem-se um aumento na producédo de radicais livres e, desta forma
0 COrpo passa a se encontrar em um cenario de stress oxidativo. Esse processo pode provocar
danos nas macromoléculas, como: Lipidios, carboidratos e proteinas (&cidos nucleicos),
promovendo um processo de envelhecimento sistémico e cutaneo (CATARINA; ALVES,
2015; pag. 12).

Além disso, ao longo dos anos a crescente concentracdo de radicais livres tende a
aumenta e, em consonancia tem-se uma falha dos mecanismos de defesa, por este motivo o
uso de compostos antioxidantes encontrados na dieta € um marcador importante como forma
de defesa contra os radicais livres (SANTOS & OLIVEIRA, 2013; pag. 81).

O resveratrol (trans-3,4’,5-Trihidroxiestilbeno) se caracteriza por ser um polifenol,
classificada como fitoalexina, podendo ser encontrada na cascas de uvas (Vitis vinifera e Vitis
labrusca) e no vinho tinto, que associado com as uvas podem ser fontes alimentares de RSV
(ALBURQUERQUE, 2013; pag. 44). Os compostos polifendlicos apresentam propriedade
bioativas, como a erradicacdo de radicais livres, com intuito de proteger a pele do stress
oxidativo, fotoenvelhecimento e doencas de pele. J& que os antioxidantes ocasionam efeitos

anti-colagenase, anti-elastase e anti-hialuronidase (TRAUTHMAN, 2018; pég. 04).

Desta forma, ao verificar-se que a populagéo esta envelhecendo gradativamente e que
a pele apresenta papel de grande importancia na autoestima, nas relaces sociais, portanto na
qualidade de vida do individuo. Sendo assim, tem-se uma crescente procura por produtos
cosmeéticos, tratamentos plastico e estéticos, com intuito de se obter o rejuvenescimento, além
de uma associacao deste com uma alimentacdo saudavel (SANTOS & OLIVEIRA, 2013; péag.
76). Sendo assim, neste trabalho objetivou-se o estudo do Resveratrol e de suas propriedades

antioxidantes na alimentacao e na utilizagcdo na producao de produtos dérmicos cada vez mais

eficazes.
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METODOLOGIA

Este trabalho trata-se de uma revisdo da literatura, cuja a busca e analise das
publicacdes foram realizadas em Maio de 2019, nas bases de dados PubMed (United States
National Library of Medicine National Institutes of Health), SciElo (Scientific Electronic
Library Online), Google scholar e Periddicos Capes. Foram utilizadas como palavras chaves
os termos: Envelhecimento cutdneo, Envelhecimento precoce, Resveratrol; Atividade Anti-
oxidante e Radicais Livres.

Os critérios de inclusdo adotados para a selecdo dos artigos foram: artigos com
tematica relacionada ao uso do Resveratrol contra o envelhecimento cutaneo, publicados entre
2014 e 2019, sem critério de linguagem, com texto completo e disponivel online
gratuitamente, incluindo teses de mestrado. Foram excluidos artigos duplicados e de revisdo
de literatura, estudos que ndo abordassem a tematica relevante ao objetivo da revisdo e que
ndo estivessem com texto completo e disponivel online.

A pesquisa foi realizada por quatro revisores de forma independente, afim de
garantir a qualidade metodoldgica de cada artigo selecionado. Os artigos incluidos na amostra
foram selecionados através da sequéncia: leitura de titulo, leitura de resumo e leitura do texto

integral.

DESENVOLVIMENTO

O envelhecimento se trata de um processo irreversivel, que ocorre durante toda a vida
de um individuo, desde seu nascimento até a morte, e junto com este acompanha-se o declinio
das funcdes bioldgicas de grande parte dos 6rgaos, havendo reducédo do fluxo renal, do débito
cardiaco, tolerdncia a glicose, da capacidade vital dos pulmdes, da massa corpdrea e da
imunidade celular, assim como modifica¢es bioquimicas e externas como flacidez muscular,
enrugamento da pele, branqueamento dos cabelos e pelos (CELINA; RENATA; BIANCHI,
2014; pag. 02).

O envelhecimento cutaneo ¢ a principal alteracdo observada inicialmente, geralmente
iniciando-se a partir dos 30 anos de idade, onde ocorrem alteragcdes no colageno e elastina,
que se caracterizam por serem fibras proteicas complexas do tecido conjuntivo que formam

um sistema de suporte para a pele. Ao sofrerem deterioracdo tornam a pele mais rigida,

reduzindo assim a sua espessura em até 50% a 75% aos 75 anos. Havendo o desenvolvimento
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de rugas, aspereza da pele, amarelamento, atrofia, pintas pigmentadas, maculas amarronzadas
e vasodilatacdo. (TESTON; NARDINO; PIVATO, 2017; pag. 75).

Além do aumento da fragilidade tegumentar, também ha com o passar dos anos a
perda das cristas epidérmicas, a reducdo do tamanho dos queratindcitos e da atividade dos
fibroblastos, levando a uma cicatrizagdo mais lenta. Tem-se também uma diminuicdo da
proliferacdo celular na camada germinativa, reducdo do peso e volume dos Orgaos assim
como da vascularizacao dos tecidos, e consequentemente na quantidade de agua intracelular
(CELINA; RENATA; BIANCHI, 2014; pag. 04).

Ha diversas teorias que visam explicar as alteracbes de natureza anatdmica do
envelhecimento celular, onde as mesmas podem ser classificadas em duas categorias: as de
natureza genético-desenvolvimentista e as de natureza estocastica. A primeira que
demonstram os eventos gerados a partir do desenvolvimento dos individuos de acordo com o
controle genético, ja a segunda leva em consideracdo 0s processos de agressao extrinseca,
como principais causadores da senescéncia. Dentre as teorias de origem genética, tem-se a
Teoria da velocidade de vida, teoria do envelhecimento celular, teoria dos telomeros e a teoria
imunolégica. J& as de natureza estocastica, tem-se a teoria das mutagdes somaticas, teoria do
erro-catastrofe, teoria da reparacdo do DNA, teoria da glicosilacdo e a teoria do estresse
oxidativo (TESTON; NARDINO; PIVATO, 2017; pag. 76).

Além dessas teorias, tem-se a teoria dos radicais livres sendo uma das mais estudadas
e mais aceitas levando em consideracdo sua relacdo com o envelhecimento celular. Sendo
assim, os radicais livres (RL) se tratam de pequenas moléculas instaveis, sendo produzidas a
partir da energia recebida por um atomo de oxigénio extremamente reativo. As mesmas s&o
geradas pelo metabolismo, através da respiracdo aerdbia, onde ocorre uma oxidacao
(TRAUTHMAN, 2018; pag.02). Os danos produzidos pelos RL sdo capazes de afetar
moléculas bioldgicas, organelas, componentes celulares, proteinas, acidos nucléicos, lipidios
de membrana, carboidratos, dentre outros. No meio extracelular tecidual evidencia-se sua
capacidade de afetar de forma maléfica o colageno e o acido hialurénico. O processo de
producdo de RL pode ser acelerado quando em presenga de fatores como; radiacao,
tabagismo, dieta, exposicdo a diversos fatores dentre outros (CELINA; RENATA; BIANCHI,
2014; pag. 04).
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Em contraposicdo aos RL, tem-se 0s antioxidantes que promovem um mecanismo de
defesa, cuja uma das func@es é fornecer elétrons para reduzir o processo oxidativo, reduzindo
desta forma os danos gerados as moléculas e estruturas celulares. Tais substancias sdo
capazes de atrasar ou inibir as reacOes oxidativas causadas por RL através de diversos
mecanismos especificos (TRAUTHMAN, 2018; pag. 03). Desta forma, o investimento em
medidas que visem evitar o acimulo de RL tem aumentado consideravelmente, destacando-se
0 consumo de alimentos ricos em antioxidantes (vegetais de cor intensa, e produtos
resultantes de algum processo produtivo e metabolico, como o vinho tinto) (BRAGA &
BARLETA, 2017; pag. 10).

O Resveratrol (RSV) é uma das substancias mais estudadas na Gltima década com
atividade antioxidante, sendo obtida através do metabolismo secundario de algumas plantas,
atuando como uma fitoalexina. Portanto esta pode ser encontrada na planta Polygonum
cuspidatum e na pelicula de uvas (Vitis vinifera), além de estar presente em menor
concentracdo nos arandos, groselhas vermelhas, amendoins. A fonte mais comum do
Resveratrol é o vinho tinto, onde em seu processo de producdo had sua liberacdo em
concentragOes que podem variar entre 0,1 — 14,4 mg/L, dependendo do tipo de uva utilizada,
regido em que a mesma foi cultivada, dos fatores ambientais, da tecnologia de producéo e do
método de quantificacdo/ deteccdo do RSV (CATARINA; ALVES, 2015; pag. 02).

Levando-se em consideracdo o crescente envelhecimento populacional e a busca
extenuante acerca da jovialidade através de uma melhor qualidade de vida, estudos que
foqguem em moléculas contidas em alimentos funcionais que apresentem propriedade
antioxidantes é de grande importancia. Especialmente no caso do RVS, onde se tem
evidenciado que este apresenta a capacidade de aumentar a esperanca de vida, impedindo que
processos de envelhecimento que estejam programados de forma genética ocorram
(CATARINA; ALVES, 2015;).

RESULTADOS E DISCUSSAO

De acordo com os critérios de inclusdo e exclusdo foram selecionados cinco (5) artigos

retratados na Tabela 1, que abordaram o uso do resveratrol em formulagbes com

aplicabilidade dérmica, centralizando-se principalmente em sua atividade antioxidante.
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Tabela 1. — Andlise dos objetivos e resultados dos artigos selecionados apds revisdo da

literatura
TITULO OBJETIVO RESULTADO REFERENCIA
Estudo dos efeitos de Realizar tratamento O  tratamento  topico com (MINUTTI;
formulagbes contendo com uma formulacdo contendo resveratrol GONCALVES,
Resveratrol sobre a formulagdo aumentou a espessura das 2015)
pele de ratos contendo camadas da pele, independente da
resveratrol, a fim de realizacdo de peeling quimico
melhorar a superficial
recuperacdo e as
condicbes da pele
submetida ao
peeling quimico.
Resvera’_[rc_)I . Avaliar os efeitos Verificou-se que os valores de (BUONOCORE et
procyanidin blend: |, . L A A
. topicos e sistémicos estresse  oxidativo  sistémico, al., 2012)
nutraceutical and . o
o . de um suplemento capacidade antioxidante
antiaging efficacy dietético lasméatica e poder antioxidante
evaluated in a P P

placebocontrolled,
double-blind study.

contendo resveratrol
e procianidina em

da pele aumentaram
significativamente. Além disso, a

alteracdes hidratacéo e a elasticidade da pele
relacionadas a idade melhoraram, enquanto a
da  pele, acdo rugosidade da pele e a
antioxidante na pele profundidade das rugas
e 0s niveis de diminuiram. A intensidade dos
estresse  oxidativo pontos da idade diminuiu
sistémico. significativamente, evidenciada

pela. melhora no  é&ngulo

Avaliar os efeitos in
vitro da aplicacdo
isolada dos extratos
de Anadenanthera

colubrina  (Angico
branco), Rhodiola
rosea (Rodiola),
Pfaffia  paniculata
(Pfaffia), sobre a
expressdo  génica
das proteinas do
choque térmico
(HSP32 e HSP72),

tipolégico individual.

Verificou-se que os extratos de
Pfaffia paniculata,

Rhodiola rosea e Anadenanthera
colubrina apresentem potencial
para atuarem como agentes
antioxidantes bioldgicos,
promotores da  citoprotegdo
celular e da longevidade celular
devido a capacidade de
estimularem a expressdo génica
das proteinas de estresse. Devido
a tal capacidade, os extratos
vegetais avaliados tem potencial

(MAGALHAES,
2012)
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ontinuacao

Resveratrol para
cosméticos no
clareamento da pele

Incorporacdo do trans-
resveratrol em sistemas

nanoestruturados
avaliagdo das acOes
antioxidante e

despigmentante in vitro

metalotioneina
(MT-I) e da sirtuina
isoforma SIRT1, em
condicdo basal e
mediante exposi¢do
aguda das culturas
celulares a radiacéo
uv.

Analisar

criticamente 0
resveratrol ~ como
alternativa para o
clareamento de pele.

Desenvolver e
caracterizar
sistemas
nanoestruturados
contendo RES,
avaliar a

estabilidade fisico-
quimica e  as
atividades

antioxidante e
despigmentante in
vitro das

formulacGes.

Fonte: Dados da pesquisa (2019)

para utilizacdo em produtos
cosméticos, especialmente, com
finalidade antienvelhecimento.

O wuso do resveratrol (forte
antioxidante) em cosméticos com
a funcdo de clareamento de
manchas para alguns
pesquisadores é eficaz, mas para
outros ndo, que 0 sugerem como
um ativo secundario para atuar
em sinergia com outros.

(PERETTl et al.,
2015)

(PAULISTA et al.,
2013)

Todos os artigos corroboraram para uma atividade antioxidante do composto

Resveratrol, assim como fizeram uso de diversas outras propriedades sinérgicas caracteristicas

deste composto para as mais diversas formulacdes cosméticas. MINUTTI & GONCALVEZ

(2015; pag.02) analisaram a atividade de formulagfes contendo Resveratrol em peles

sensibilizadas de ratos, ap0s a aplicacdo de peeling quimico. Onde verificou-se que os ratos

que apresentaram a aplicacdo de formulacfes de Resveratrol pos peeling quimico obtiveram

um aumento da espessura das camadas de pele.

Ja que 0 RVS além de apresentar uma atividade antioxidante intrinseca, também induz

a expressdo de enzimas antioxidantes. Ademais, também apresenta a capacidade de interagir

com diversos receptores e quinases, inclusive a sirtuina 1 e a proteina quinase ativada por

monofosfato de adenosina, que estdo relacionadas ao metabolismo de multiplos tecidos
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(BUONOCORE et al. 2012). As surtuinas sdo proteinas responsaveis por conferir resisténcia

quando a pele é exposta a diversos fatores, como a radiacdo e a peroxido de hidrogénio, onde
ao se ter 0 uso de RVS, por se tratar de um ativador de sirtuina, tem-se uma protecdo contra a
morte celular gerada pela radiacéo e pelo perdxido de hidrogénio. Assim como sao associadas
ao aumento da longevidade, onde o uso de substancias que atuam em sua atividade é capaz de
aumentar o periodo de vida de tipos varios tipos celulares e organismos (MAGALHAES,
2012; pag. 29).

Além disso, MAGALHAES (2012; pag. 17) relatou a presenca da expressdo de HSPs,
conhecidas como proteinas do choque térmico, sendo responsaveis por atuarem conferindo
resisténcia aos danos causados pelos agentes estressantes, como radiacao UV e poluicdo do ar.
Havendo indicios que os compostos polifendlicos, como a molécula de resveratrol séo

capazes de ativar as HSPs, atuando no controle do envelhecimento da pele.

Dentre os distdrbios metabolicos que ocorrem na derme no processo de
envelhecimento crénico, tem-se o surgimento de manchas escuras na pele, como: sardas,
melasmas, lentigos solares, hiperpigmentacdes fototdxicas e pds inflamatérias, decorrentes do
aumento na producgdo de melanina. Desta formam verificou-se que o Resveratrol pode atuar
nessas manchas, pois 0 mesmo apresenta a capacidade de inibir a tirosinase de forma nao-
competitiva, ndo inibindo a sintese de melanina, mas quando em presenca de oxigénio sua
forma oxidada se liga ao conjunto de enzima — substrato, quelando-o evitando que a reagéo
ocorra, atuando portanto, apenas como agente de clareamento da pele (PERETTI et al., 2015;

pag. 13).

Desta forma, o uso de alimentos funcionais em doses terapéuticas surge como
alternativa de uma terapia de modular as alteragdes metabolicas relacionadas ao
envelhecimento sistémico, sendo uma alternativa o uso do Resveratrol e da procaina com
intuito de controlar os efeitos oxidativos e inflamatérios que ocorrem na derme durante o
envelhecimento cronico. Além disso, comprovou-se que quando um polifenol é utilizado em
doses mais baixas, deve-se ser associado a um flavonodide, potencializando seu efeito
dermatolégico (BUONOCORE et al. 2012; pag. 05).
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CONSIDERACOES FINAIS

Com o desenvolvimento humano a pele vai envelhecendo, portanto, adquirindo
manchas, rugas e mostrando os efeitos da radiacdo solar, onde a busca por tratamentos que
reduzam tais efeitos sdo cada vez mais procurados. Desta forma, o Resveratrol surge como
uma alternativa como um agente antioxidante, tanto no desenvolvimento de cosméticos com
intuito de melhorar as marcas do tempo, assim como uma alternativa alimentar que com o

passar dos anos, sera uma alternativa para amenizar o surgimento de manchas e rugas.
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