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RESUMO

A hiperpigmentacdo cutanea esta ligada a varios fatores, sejam externos,
como exposicdo demasiada a raios UV, ou metabdlicos, como alteracbes hormonais.
Com a preocupacdo da estética facial presente na sociedade, surgiram varios
tratamentos para o combate dessa desordem. Assim, este trabalho apresenta uma
explanagao sobre o funcionamento e estrutura da pele, considerando especialmente
a pigmentacéao fisioloégica e patoldgica. A seguir, sdo apresentadas as formas de
tratamento das hipercromias, incluindo os peelings fisicos e quimicos e as

substancias despigmentantes.

Palavra chave: hipercromia, hiperpigmentacédo, despigmentantes cutaneos, peelings.



ABSTRACT

The cutaneos hiperpigmentation is atributed to many factors, that can be either
external, like the overexposition to UV rays, or metabolics, as hormonal changes.
With the concern of society about facial esthetics, many treatments emerged in order
to combat this disorder. Thereby, this work shows an explannation about the
physiology and structure of skin, specially considering the physiological and
pathological pigmentation. Next, the ways of treatment of the hyperchromias are
presented, including the physical and chemical peelings, and the depigmentation

substances.

Keywords: hiperchromia, hyperpigmentation, skin despigmentation, peelings.
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1. INTRODUCAO

A pele é o maior 6rgao do corpo humano, correspondendo cerca de 10 a 15%
do peso corporal e determinando seu limite com o meio externo. As funcbes da pele
incluem protecdo contra agressodes fisicas, quimicas e bioldgicas; protecao contra
radiacdo danosa ultravioleta (UV) dos raios do sol; formacdo da vitamina D;
termorregulacdo e perda de &gua; secrecdo de ferormdnios; percepcdo e
sensibilidade; e defesa imunoldgica (DE MAIO, 2010).

Os cuidados com a pele vém recebendo mais atencao pela populagdo em
razdo do aumento da exposi¢cdo aos raios UV. A preocupa¢do com a saude da pele
por muito tempo foi vista como apenas algo estético, entretanto, por causa do
aumento nos casos de doencas da pele, uma nova cultura de prevencéo e cautela
vem se instaurando.

Caracterizada pelo aumento de melanina, a hipercromia pode ser descrita
como o surgimento de manchas escuras sobre a pele (SMALL et al., 2014) e, devido
a sua caracteristica inestética, as industrias de cosméticos comecaram a voltar a
atencao para o desenvolvimento e a fabricacdo de despigmentantes cutaneos.

As manchas sdo umas das principais preocupacdes em qualquer fase da
vida, e os produtos despigmentantes estdo cada vez mais efetivos quando se trata
em eliminar essas maculas que podem ter sido causadas pelo sol ou até mesmo por
alteracdes hormonais. Sao diversos os fatores que podem induzir o aparecimento de
manchas na face, colo e membros superiores, locais esses que estdo mais expostos
aos raios UV (NEVES, 2010).

Em razdo do grande descuido da populacdo em relacéo a pele, percebeu-se
um aumento nos casos de hipercromias. Posteriormente, percebeu-se também, um
aumento na procura por tratamentos para esse tipo de discromia. Por essa razao,
faz-se necessario um estudo dos principais métodos utilizados nestes casos, bem
como uma atualizacdo a cerca dos ativos e técnicas empregadas, o que sera de
grande valia para os profissionais da saude envolvidos com estes tratamentos, bem

como para os pacientes que se beneficiardo destas terapias.
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2. JUSTIFICATIVA

Considerando o exposto, este projeto teve por objetivo mostrar uma analise
geral das causas e as formas de tratamento para as hipercromias cutaneas. Para
um melhor entendimento do que sdo as hipercromias, primeiramente, foi necessario
uma explanacdo sobre a pele e seu funcionamento. Apds esta etapa, o tema foi
abordado pormenorizadamente, elucidando como a melanina é formada e por que
ocorrem estas desordens, além dos tipos de tratamentos para a hiperpigmentacao
cutanea e seus mecanismos de acao.

Esta revisédo ressalta a importancia do cuidado com a pele, expondo apenas
um, dos diversos fatores dentro da estética que incomodam a populacdo: as

hipercromias cutaneas.



12

3. OBJETIVOS

3.1 Objetivos gerais

O objetivo deste trabalho é elaborar uma revisdo bibliografica sobre os
aspectos gerais das hipercromias cutaneas e os tratamentos disponiveis para esta
desordem.

3.2 Objetivos especificos

e Explanar sobre a estrutura da pele humana e suas constituicdes basicas;
e Elucidar a formacéo da melanina e suas fungdes;
e Conhecer os tratamentos disponiveis para as hipercromias, compreendendo

seus mecanismos de acao.
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4. METODOLOGIA

A metodologia aplicada na realizacdo deste trabalho foi uma revisdo
bibliografica, abordando os ativos mais classicos utilizados no tratamento de
hiperpigmentacédo. Os materiais de pesquisa foram artigos cientificos, livros, teses e
dissertacdes publicados nos ultimos 15 anos. Além disso, foram acessados o0s
bancos de dados LILACS, SCIELO, GOOGLE ACADEMICO e PUBMED. Para a
pesquisa em sitios eletrbnicos foram usadas as seguintes palavras-chave:

“despigmentantes”, “despigmentantes cutaneos”, “hipercromias”, “hipermelanose”

e "peelings”.
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5. FUNDAMENTACAO TEORICA

5.1 Estrutura da pele

A pele é o maior 6rgéo do corpo humano, correspondendo cerca de 10 a 15%
do peso corporal. Age, funcionalmente, como barreira de protecdo do ambiente
externo, controlando a perda de fluidos corporais, evitando a invasao de substancias
estranhas que prejudiquem o organismo, atuando como barreira impermeével a
diversas substancias (DE MAIO, 2010).

A pele é dividida em trés camadas: epiderme, derme e hipoderme. A
epiderme possui quatro tipos de células (queratindcitos, melandcitos, células de
Langerhans e células de Merkel), sendo composta pelo estrato cOrneo, estrato
granuloso, estrato espinhoso e estrato basal (SMALL et al.,, 2014) (Figura 1). A
epiderme, camada mais externa da pele, é constituida por células epiteliais
(queratindcitos) com disposicao semelhante a uma “parede de tijolos”. Estas células
séo produzidas na camada mais inferior da epiderme (camada basal ou germinativa)
e em sua evolucdo em direcdo a superficie sofrem processo de queratinizacdo ou
corneificacdo, que da origem a camada coérnea, composta basicamente de
queratina, uma proteina responsavel pela impermeabilizacdo da pele. Os anexos
cutdneos, unhas, pelos, glandulas sudoriparas e sebaceas, sdo originadas da
epiderme. A abertura dos foliculos pilossebaceos (pélo + glandula sebacea) e das
glandulas sudoriparas na pele formam os orificios conhecidos como poros (LIMA,
2014).
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Figura 1. Representacdo esquematica da estrutura da pele
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Fonte: LAMOREA, 2012.

O estrato coérneo € formado pelos cornedcitos (queratindcitos mortos) e
lipideos, funcionando como barreira protetora, mantendo a hidratacao e elasticidade
da pele. Os queratindcitos demoram cerca de um més, na pele saudavel e jovem,
para migrar da membrana basal da epiderme até a superficie do estrato corneo,
para sofrer o processo de descamacgdo e renovagdo celular. Além das células
mortas, granulos grosseiros de queratina, e resistentes a mudancas do pH do meio
ambiente, fazem parte desta camada. A quantidade de queratina que a pele produz
€ dependente da necessidade das diferentes partes do organismo. Assim, diferentes
areas do corpo apresentam um grau de espessura variada, o que interfere na
permeabilidade cutanea (RAMOS-E-SILVA E DE CASTRO, 2010; DE MAIO, 2010).

O estrato granuloso contém varias camadas de células com granulos de
guerato-hialina, que séo precursores da queratina. Essa regido € responsavel pela
formacdo da bicamada lipidica, protegendo a pele da desidratagcdo. Também tem
funcdo de formar uma barreira e oferecer resisténcia a absorcdo percutanea, além
de atuar como “cimento”, fixando as células queratinizadas umas as outras,
impedindo o seu desprendimento (RIBEIRO, 2010).

Formada por estratos de células poliédricas que vao se achatando a medida
gue se aproximam da superficie, a camada espinhosa recebe este nome porque
guando vistas pelo microscopio as células aparentam estar conectadas, comparavel

a “espinhos”. As células da camada espinhosa também possuem granulos
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lamelares, que se fundem com a membrana basal e formam uma protegéo extra
contra a desidratagdo. As células de Langerhans sdo mais frequentes nessa
camada. Atualmente sdo denominadas células apresentadoras de antigenos, pois
possuem receptores para imunoglobulinas, podendo acumular antigenos na sua
superficie e passa-los aos linfécitos T, participando das reagcBes de
hipersensibilidade a antigenos por contato cutaneo. Juntamente com os linfocitos, as
células de Langerhans reforcam a barreira imunolégica (DE MAIO, 2010).

Por fim, no estrato basal encontram-se células cubicas com intensa atividade
mitotica, responsavel pelo crescimento da epiderme, onde sdo renovadas a cada 20
a 30 dias, dependendo da regido do corpo. Nas células basais existem o0s
hemidesmossomos, que servem para a aderéncia do epitélio com o tecido conectivo
subjacente (DE MAIO, 2011). E a partir da camada basal que se originam as demais
camadas que formam a epiderme. Nesta regido se observa a maior proporcao de
células em divisdo. Nos queratindcitos basais, encontram-se o citoesqueleto, um
complexo de tubulos, microfilamentos longos (actina), filamentos curtos (miosina) e
filamentos intermediarios. Essas estruturas sdo responsaveis pelos movimentos
celulares, deslocamentos intracelulares de organelas e manutencdo da estrutura
celular (RIBEIRO, 2010). No estrato basal, ha também as células de Merkel, onde
formam juncdes singpticas com terminagfes nervosas sensitivas. Essas células sé&o
receptores tateis (mecanorreceptores) e sdo abundantes na ponta dos dedos e na
base dos foliculos pilosos (MONTANARI, 2015).

A melanina concentra-se, principalmente, na epiderme, exceto em alguns
tipos de melasma, situacbes em que também € encontrada na derme (RIBEIRO,
2010). Os melanécitos (Figura 2) perfazem cerca de 5% das células epidérmicas e
sdo a sede da sintese de melanina, principal pigmento da pele, responsavel pela
absorcdo de radiacdo UV. Possuem citoplasma globoso, com nucleo central e
emitem prolongamentos dendriticos para a superficie da epiderme, por onde
transferem melanina para o0s queratindcitos através desses prolongamentos,
determinando a cor da pele (BENY, 2011).
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Figura 2. Esquema demonstrando a sintese da melanina no melandcito
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Fonte: SMALL et al., 2014.

A derme, localizada sob a epiderme, pode ser dividida em derme papilar e
derme reticular. Os fibroblastos, células predominantes na derme, sintetizam as
proteinas estruturais como colageno e elastina, glicosaminoglicanos e proteinas de
adeséao, que compde a maior parte da matriz extracelular (SMALL et al., 2014). Essa
parte da pele é formada por uma estrutura de fibras proteicas associadas a uma
matriz extracelular, consiste em um tecido resistente e elastico, que proporciona
resisténcia fisica ao corpo frente a agressfées mecanicas, fornece nutrientes a
epiderme e abriga os apéndices cutaneos, vasos sanguineos e linfaticos, células de
natureza conjuntiva e de origem sanguinea (RIBEIRO, 2010). A faixa na qual a
epiderme e a derme se unem € chamada de juncédo dermo-epidérmica. Nesta area,
a epiderme se projeta em forma de dedos na direcdo da derme, formando as cristas
epidérmicas. Estas aumentam a superficie de contato entre as duas camadas,
facilitando a nutricdo das células epidérmicas pelos vasos sanguineos da derme
(OLIVEIRA, 2013).

Entre a derme e a musculatura esta a hipoderme, formada por gordura e
componentes fibrosos. Nao faz parte da pele, mas serve de apoio, permitindo a
mobilidade da pele em relacdo aos 6rgdos subjacentes (DE MAIO, 2011). Essa
camada possibilita o deslizamento da pele sobre estruturas na qual esta se apoia,

proporciona protecdo a pele contra choques mecénicos e funciona como isolante
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térmico (protecdo contra o frio). Sendo rica em células que armazenam gordura

(adipécitos), a hipoderme funciona também como reserva energética (BENY, 2011).

5.2 Melanogénese

A sintese de melanina ocorre dentro dos melanossomos, organelas presentes
nos melandcitos, que sao células responsaveis pela producdo de melanina. Estes
localizam-se na camada basal da epiderme e possuem prolongamentos que se
distendem e penetram ao longo das células das camadas basal e espinhosa (DE
MAIO, 2011). O pigmento de melanina, que determina a cor da pele e causa a
hiperpigmentacdo, concentra-se principalmente na epiderme, mas pode ser
encontrado também na derme, no caso de doencas cuténeas. Existem dois
pigmentos melanicos: a feomelanina, que tem coloracdo amarelada/avermelhada, e
a eumelanina, que tem coloragdo marrom/preta (SMALL et al., 2014) (Figura 3).

A via bioquimica basica da melanogénese consiste na oxidacao da tirosina a
DOPA (3,4-dihidroxifenilalanina), que, por sua vez, é oxidada a dopaquinona. As
duas reacfes bioguimicas sdo catalisadas pela tirosinase. O primeiro passo deste
processo, a conversao de tirosina a DOPA, é decisivo, considerando que 0s passos
seguintes ocorrem de maneira espontanea em pH fisiolégico e estdo sob controle
genético. A tirosina € critica para a sintese da melanina e sua maior disponibilidade

resulta no aumento da melanogénese (RIBEIRO, 2010).

Figura 3. Esquema da biossintese de melanina

Tirosina Biossintese da melanina
Tirosinase - >
DOPA
Tirosinase >
v
DOPAquinona
v v
DOPAcisteina DOPAcromo
v v N
Feomelanina DHI DHICA
v v

Eumelanina

Fonte: MONTEIRO, 2010.
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Em presenca de oxigénio molecular, a tirosinase oxida a tirosina em DOPA
(dioxifenilalanina) e esta em dopaquinona. A partir desse momento, a presencga ou
auséncia de cisteina determina o rumo da reacao para a sintese de eumelanina ou
feomelanina. Na auséncia de cisteina, a dopaquinona é convertida em ciclodopa e
esta em dopacromo. H& duas vias de degradacdo de dopacromo: uma que forma
DHI (dopa-5,6-diidroxiindol) em maior proporcédo, e outra que forma DHICA (5,6
diidroxiindol-2-acido carboxilico) em menor quantidade. Este processo é catalisado
pela dopacromo tautomerase e, finalmente, esses diidroxiinddis sdo oxidados a
eumelanina. Por outro lado, na presenca de cisteina, a dopaquinona rapidamente
reage com tal substancia para gerar cisteinildopa, que, finalmente, produz
feomelanina (MIOT et al., 2009).

A eumelanina absorve e dispersa a luz UV, atenuando sua penetracdo na
pele e reduzindo os efeitos nocivos do sol (MIOT et al.; 2009) e a feomelanina sofre
degradacdo sob acdo do UV e consequente diminuicdo da sua capacidade de
absorver este tipo de radiagdo, podendo formar ainda radicais livres, contribuindo
para o aumento de lesdes de pele induzidas pelo UV (RIBEIRO, 2010).

Estudos acerca do mecanismo de transferéncia e consequente distribuicdo da
melanina sugerem que 0s queratindcitos adquirem as particulas de melanina por

meio de fagocitose dos dendritos dos melandcitos (DE MAIO, 2011).

5.3 Hiperpigmentacéo

As hipercromias resultam do excesso na producdo de melanina pelos
melandcitos, levando ao surgimento de regifes mais escuras que a tonalidade da
pele. Podem surgir devido a fatores como envelhecimento, alteraces hormonais,
inflamacdes, alergias, exposicao solar, dentre outros (TEDESCO et al.,2007). Neste

estudo, serdo abordados os principais tipos desta desordem.
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5.3.1 Tipos de hiperpigmentacéao

5.3.1.1 Lentigos

Os lentigos (Figura 4) sdo manchas pequenas, circunscritas, de coloracao
castanho escuro a negra (RIBEIRO, 2010). Costumam surgir a partir da terceira
década, vao aumentando gradualmente e persistem por anos. A radiacdo UV
cumulativa é o fator desencadeante principal. A avaliacdo histopatolégica demonstra
proliferacdo tanto dos melandcitos quanto dos queratindcitos com aumento das
cristas epiteliais (DE MAIO, 2011).

Figura 4. Lentigos

Fonte: SMALL et al., 2014.

A face e o dorso das méos séo as areas tipicas afetadas. Como essas lesées
raramente sdo vistas em pacientes abaixo de 50 anos, elas sdo chamadas de
lentigos senis (ARAUJO E MEJIA, 2013; GOMARA, 2003).

Se tratados de maneira definitiva e cautelosa, param de crescer. Usando
despigmentante a lesdo podera progredir lentamente. Deve-se sempre considerar a
possibilidade de a hiperpigmentacdo pos-inflamatéria ocorrer em resposta ao
tratamento (DE MAIO, 2011).
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5.3.1.2 Sardas

Também chamadas de efélides, as sardas (Figura 5) sdo pequenas maculas
vermelhas ou marrom-claras que sao promovidas pela exposicdo ao sol, e
geralmente aparecem na face, nos bragos e dorso, onde ocorre um aumento de
melanina na epiderme e ndo do nimero de melanécitos e sdo mais comuns em
pessoas com cabelos loiros ou ruivos (ARAUJO E MEJIA, 2013; GOMARA, 2003;
PEDROSA, 2013).

Figura 5. Sardas

Fonte: SMALL et al., 2014.

Nas sardas, o numero de melandcitos ativos ndo aumenta, 0 que ocorre € um
aumento dos melanossomas e producdo de melanina em éareas da pele mais
expostas ao sol (RIBEIRO, 2010). Histologicamente, as efélides mostram um
aumento da melanina na epiderme, sem a proliferagcdo melanocitica ou alongamento
epidérmico observado nos lentigos (PEDROSA, 2013).

As efélides decorrentes de queimadura solar sdo maiores, com aparéncia
salpicada e irregular. JA em individuos de pele clara, ha também influéncia
hereditaria. As sardas parecem proteger a pele contra o dano provocado pela luz
UV. Ocasionalmente, com uso de fotoprotetores ou evitando a exposi¢ao, pode-se

reduzir sua intensidade. S&o mais comuns em adolescentes (DE MAIO, 2011).
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5.3.1.3 Melasma

A radiacdo UV é, sem duavida, o principal fator desencadeante do melasma
(Figura 6), embora alteragbes hormonais influenciem uma parcela de pacientes a
desenvolver o quadro (8 a 29%), assim como alteracbes endocrinolégicas, mas
nenhuma correlacdo estda bem estabelecida. Quando existe um componente
hormonal, como gestacdo ou uso de contraceptivos, a hiperpigmentacao ¢ chamada
de cloasma (DE MAIO, 2011).

Ocorre comumente depois de uma alteracdo do estado hormonal da mulher,
inclusive durante a gravidez, ou durante o uso de anticoncepcionais orais. Assim
como ocorre com todos os distdrbios que causam hiperpigmentacdo, o melasma é
agravado pela exposicdo aos raios UV (SMALL et al., 2014). E mais comum em
mulheres adultas em idade fértil, podendo, porém, iniciar-se pds-menopausa. A
idade de aparecimento situa-se entre 30-55 anos e 0 sexo masculino representa
apenas 10% dos casos. O melasma é uma hipermelanose comum, caracterizada por
maculas acastanhadas, mais ou menos escuras, de contornos irregulares mas
limites nitidos, nas areas fotoexpostas, especialmente face, fronte, témporas e, mais

raramente, no nariz, palpebras e membros superiores (MIOT et al., 2009).

Figura 6. Melasma

Fonte: SMALL et al., 2014.
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O melasma é a mais evidente alteragcdo de pigmentagdo na gravidez,
ocorrendo em até 75% das gestantes, mais comumente na face (63%), seguindo-se
o malar e o mandibular. A intensidade e a extensdo da pigmentacado variam. Estas
costumam desaparecer completamente em prazo de um ano apés o parto, mas
cerca de 30% das mulheres evoluem com alguma sequela da mancha. O quadro é
mais persistente em mulheres que fizeram uso de anticoncepcionais orais, 0 que
reforca a teoria sobre a influéncia dos niveis de progesterona e estrégeno e em
mulheres susceptiveis expostas a radiacdo solar. Uma vez que a pigmentacao
costuma regredir ap6s o parto, a conduta médica durante a gravidez deve ser
conservadora, com o uso da hidroquinona em baixas concentragdes e sem a adi¢ao
da tretinoina na férmula, pelo possivel efeito teratogénico dos retindides (URASAKI,
2010).

5.3.1.4 Hiperpigmentacdo pés- inflamatoria

A hiperpigmentacdo pos-inflamatéria (Figura 7) resulta da alteragdo da
coloracdo pelo trauma do melandcito, que, de maneira defensiva, aumenta a
guantidade de melanina na epiderme por meio de elevacdo de quantidade de
melanossomos nos queratindcitos epidérmicos. A exposicdo a luz UV intensifica a
tonalidade escura e faz o processo durar ainda mais tempo (DE MAIO, 2011).

Qualquer quadro inflamatério, traumas mecéanicos ou tratamentos
dermatolégicos, podem levar a uma hipermelanose inflamatéria (RAMOS-E-SILVA E
DE CASTRO, 2010). Ocorre, principalmente, em pessoas de pele escura na
sequéncia do restabelecimento de uma inflamacdo como a acne, a dermatite de
contato, a dermatite atOpica ou outros traumas, e podem persistir por meses
(RIBEIRO, 2010).



24

Figura 7. Hiperpigmentacao pés-inflamatoria causada por acne

Fonte: SMALL et al., 2014.

Afastado o processo inflamatorio, seu tratamento segue as mesmas
orientacdes do tratamento do melasma. Os mesmos agentes clareadores podem ser
empregados e a fotoprotecdo € fundamental (RAMOS-E-SILVA E DE CASTRO,
2010).

5.3.1.5 Fitofotodermatose

A fitofotodermatose (Figura 8) é causada pelo uso de substancias
fotossensibilizantes ou medicamentos topicos associados a exposi¢do solar. O
contato com frutas citricas, como laranja e limdo, e posterior exposicdo ao sol
também pode levar a uma fitofotodermatose, onde primeiramente a parte da pele
agredida fica avermelhada e posteriormente permanecem manchas escuras.
Também existem alguns medicamentos que podem induzir a hiperpigmentacdo sem
exposi¢do ao sol, como amitriptilina, ciclofosfamida, fenotiazina, zidovudina e outros,

mas as manchas tendem a desaparecer espontaneamente (RIBEIRO, 2010).
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Figura 8. Fitofotodermatose causada por limao

\

Fonte: MARTINI, 2012.

As manchas comecam em geral como lesfes eritematosas ou até bolhosas e
podem evoluir para quadros de hiperpigmentacdo. Muitas vezes a hipercromia
desaparece apenas com medidas de fotoprotecdo, porém em casos mais intensos
pode haver necessidade de agentes clareadores (RAMOS-E-SILVA E DE CASTRO,
2010).

5.4 Tratamentos disponiveis para a hiperpigmentacao

5.4.1 Substancias despigmentantes

Os produtos cosméticos despigmentantes possuem principios ativos
destinados a clarear a pele, atenuando, desta forma, as manchas pigmentares. A
acao desses principios ativos acontece por diferentes mecanismos de acao, porém,
todos estdo ligados a interferéncia na producao ou transferéncia de melanina. Eles
podem atuar inibindo a biossintese de tirosina, inibindo a formacédo de melanina ou
interferindo no transporte dos granulos de melanina (TEDESCO et al.,2007). O
principal fator determinante da cor da pele é a quantidade de melanina produzida
pelos melandcitos, por esta razdo, a pesquisa para o desenvolvimento de

despigmentantes concentra-se especialmente na reducao da producdo de melanina
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pelos melandcitos (DE MAIO, 2011). A seguir, estdo expostas as principais
substancias que tratam estas desordens pigmentares.

5.4.1.1 Hidroquinona

A hidroquinona € considerada padrdo ouro no clareamento das
hipermelanoses. E um derivado fendlico que age principalmente por inibicdo da
tirosinase, impedindo a transformacéo de dopa em melanina. Quanto mais alta sua
concentracdo, maior o seu poder clareador e maior a possibilidade de eventos
adversos, sendo o mais frequente a irritacdo da pele. Em concentragbes acima de
5% podem ocorrer efeitos permanentes como hipopigmentacdo ou acromias. A
hidroguinona pode ser usada como monoterapia, porém apresenta melhores
resultados quando empregada em associacao a outros principios ativos, como acido
glicélico ou retinol. A formulacdo combinada tem como objetivo aumentar a eficacia
de cada ingrediente em separado, bem como abreviar a duragdo do tratamento e
reduzir os efeitos colaterais pela diminuicdo da concentracdo de seus componentes
(RAMOS-E-SILVA E DE CASTRO, 2010). Entre seus efeitos adversos estdo a
dermatite de contato alérgica, hiperpigmentacdo pés-inflamatéria, atrofia epidérmica
e a ocronose exogena, que € caracterizada por hiperpigmentacdo negro-azulada
fuliginosa (MOREIRA et al., 2010; RIBAS, 2010).

Figura 9. Estrutura molecular da hidroquinona

OH

OH
Fonte: RIBEIRO, 2010.

A despigmentacdo obtida com a hidroquinona na forma de monometil éter é
reversivel, ou seja, basta interromper o tratamento para que a sintese de melanina

seja normalizada. Ja o monobenzil éter de hidroquinona é capaz de destruir 0s
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melandcitos, causando despigmentacdo permanente localizada e em regibes
distantes da aplicacdo do produto, e por esta razdo € usado nos casos de vitiligo
para despigmentacdo generalizada. As concentracdes utilizadas variam entre 2 a
10%. Para produtos que se destinam a aplicacéo facial a concentracao utilizada é de
2 a 5%, e para aplicagdo no tronco ou extremidades de 6 a 10% (VALLE E
CHIAVEGATTO, 2013; RIBEIRO, 2010).

Antioxidantes, como a vitamina C e retindides, assim como o alfa-
hidroxiacido, podem ser usados como aditivos para aumentar a penetracdo e
melhorar a eficacia. Alguns casos de ocronose exdgena vém sendo atribuidos ao
uso de hidroquinona em alguns pacientes de pela escura, em particular nas
mulheres sul- africanas que usam altas quantidades de hidroquinona sobre grandes
areas de seu corpo frequentemente. Entretanto, a hidroquinona é usada
extensivamente na América do Norte, sendo registrados cerca de 30 casos de
ocronose exdégena como consequéncia o seu uso (HALDER et al., 2004).

Segundo a RDC n° 215\2005, relativa as substancias de uso restrito, 0 uso da
hidroguinona foi permitido para fabricacdo de produtos de acdo clareadora, na
concentracdo maxima de 2%. Embora a hidroquinona esteja sendo usada ha muito
tempo, progressivamente ela vem sendo substituida por outros componentes que
sdo menos irritantes (NEVES, 2010). O uso desta substéncia ja foi banido no Japao,
em grande parte da Unido Européia e na Australia, pela ocorréncia de casos de
ocronose e ainda ha investigacfes acerca da seguranca do uso crénico do produto,
relacionadas especialmente ao potencial carcinogénico de derivados do benzeno
avaliado em roedores e ainda ndo comprovado em humanos (DE MAIO, 2011).

Ha& autores que afirmam ser bastante seguro utilizar a hidroquinona em
concentracfes de até 5%, acima deste valor os efeitos colaterais aumentariam sem
haver maior eficacia na despigmentacdo. Outros acham que a concentracao de até
2% € suficiente, sem que haja melhores resultados em concentracfes maiores.
Assim como nos demais tratamentos com despigmentantes, os filtros solares séo
essenciais e de fundamental importancia na terapia com hidroquinona, pois mesmo

a exposicdo solar minima mantém a atividade melanocitica (DE MAIO, 2011).
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5.4.1.2 Acido Kdjico

Reconhecem-se varios niveis de atuacdo do acido kdéjico no processo de
pigmentacdo cutanea: a) conversao de tirosina em dopa e desta em dopaquinona,
por inibicdo parcial e incompleta da ag&o da tirosinase; b) redugéo da conversao de
dopacromo em DHICA, sugerindo possivel reducédo da atividade da tautomerase; e
c) inibicdo da conversao do DHICA em melanina. Os melandcitos tratados com acido
kdjico tornam-se ndo dendriticos e com o0 conteudo de melanina reduzido. Além
disso, o0 &cido Kkojico sequestra espécies reativas de oxigénio que sao
excessivamente liberadas das células ou geradas nos tecidos e no sangue (DE
MAIO et al., 2011). Por néo ter caracteristica irritativa e ndo ser citotdxico, € usado
como substituto da hidroquinona em caso de sensibilidade da mesma (MARTINS e
OLIVEIRA, 2014).

Figura 10. Estrutura molecular do acido kéjico
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O

Fonte: GOMARA, 2003.

A associacdo do acido koéjico com acido glicélico pode intensificar o efeito
despigmentante. Torna o produto final mais eficaz, quando comparado a aplicacéo
de monoterapia com hidroquinona, ou tdo eficaz quanto ao uso de hidroquinona e
acido glicdlico associados (RIBEIRO, 2010). Estudos demonstram que seu efeito
clareador torna-se mais semelhante ao da hidroquinona quando esta associado ao
acido glicolico, que é um alfa-hidroxiacido (AHA) com acao esfoliante e descamativa
(ARAUJO E MEJIA, 2013).

E usado nas concentracées de 1% a 4% e, isoladamente, tem efeito clareador
leve, equivalente a hidroquinona a 2%. Sua melhor indicagéo é o uso em associagao
a outros agentes, como acido glicolico. Os diferentes ensaios clinicos realizados

com o &cido kojico tem sido caracterizados pela baixa incidéncia de efeitos
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adversos, porém, o principal deles € a irritagdo da pele (RAMOS-E-SILVA E DE
CASTRO, 2010; DE MAIO, 2011).

A vantagem do acido kojico esta na suavidade de acédo sobre a pele uma vez
gue ndo causa fotossensibilizacdo no usuario, possibilitando seu uso até mesmo
durante o dia. E possivel observar o efeito do &cido kéjico apds duas a quatro
semanas de uso continuo, podendo demorar mais em individuos com a pele oleosa
ou muito espessa. Os resultados vao melhorando a medida que se continua a
aplicacdo por até seis meses (GONCHOROSKI E CORREA, 2005).

5.4.1.3 Arbutina

A uva-ursina € uma planta europeia, muito utilizada pela populacdo por suas
acdes antissépticas e cicatrizantes no tratamento de feridas. Um pequeno percentual
(6%) de sua composicao quimica € de heterosideos hidroquindnicos (metilarbutina,
arbutina, metilarbutosideo, hidroquinona e outras hidroxiquinolonas livres). O extrato
de uva-ursina possui atividade inibidora da sintese de melanina. O bioativo
responsavel por essa acdo é o composto fendlico denominado arbutina (Figura 11),
gue tem reconhecido efeito despigmentante. Além de apresentar atividade inibidora
da melanogénse in vitro, a hidrélise da arbutina, que pode ser causada por bactérias
encontradas na superficie da epiderme, libera hidroquinona, capaz de inibir a
tirosinase. A acdo da arbutina se da por inibicdo competitiva da tirosinase, da
polimerase do DHICA, além de oxidacdo direta de dopacromo, um dos compostos
basicos para sintese de melanina. A arbutina também exibe atividade protetora
sobre membranas plasmaticas, possui alguma absorcdo UV e pode ter atividade
inibitéria direta sobre o metabolismo dos melandcitos (DE MAIO, 2011).

A arbutina é usada em concentracdes de 1 a 3% e geralmente administrada
em associacées com AHA (CESARIO, 2015).
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Figura 11. Estrutura molecular da arbutina
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Fonte: LOPES, 2015.
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Em decorréncia de seu reduzido potencial de toxicidade e alta eficiéncia
demonstrada por estudos in vitro de inibicdo enzimatica, a arbutina pode ser
considerada uma opcdo segura e cosmeticamente interessante. E indicada em
casos de melasma e outros tipos de hipercromia para atenuar o grau de intensidade
das manchas. Contudo, para exibir atividade, precisa atingir concentracdes de 100
Hg\mL na epiderme, o que exige concentracdes de até 5% nos veiculos cutaneos
(DE MAIO, 2011).

A acdo do arbutin é dependente da sua concentracdo. Concentracdes mais
altas sdo mais efetivas que concentracées menores, entretanto altas concentracdes
podem causar uma hiperpigmentacdo paradoxal. Em comparac¢ao de estudos in vitro
de varios compostos usados para melhorar a aparéncia de desordens de
hiperpigmentacdo, o arbutin demonstrou-se menos toxico do que a hidroquinona
(HALDER et al., 2004).

5.4.1.4 Acido azelaico

O acido azelaico (Figura 12) foi inicialmente desenvolvido como uma droga
tépica com efeitos terapéuticos para o tratamento de acne. Entretanto, devido a seus
efeitos na tirosinase, tem sido usado também para o tratamento do melasma, lentigo
maligno e outras desordens de hiperpigmentacdo. O acido azelaico tem sido
considerado efetivo para o tratamento de hipermelanose causada por agentes

fisicos ou fotoquimicos, melanoma e lentigo maligno, assim como em outras
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desordens caracterizadas pela proliferacdo anormal de melanécitos (HALDER et al.,
2004).

Seu mecanismo de agéo consiste na inibicdo da sintese de DNA e enzimas
mitocondriais, assim induzindo diretamente os efeitos citotoxicos para o melandcito.
Além de ser um inibidor competitivo reversivel da enzima tirosinase, o acido azelaico
inibe a sintese de DNA e atua na regulacdo e modificacdo dos fatores de
crescimento, diferenciacdo e ativacdo dos queratindcitos, células localizadas na
camada cérnea. Também promovem a esfoliacdo da pele, sintese de colageno na
camada dérmica e angiogénese (HALDER et al., 2004; CESARIO, 2015).

O acido azelaico é usado em formulacdes topicas nas concentracdes de 15%
a 20%, em monoterapia ou associado a hidroquinona, tretinoina e outros
despigmentantes (CESARIO, 2015).

A utilizacdo tépica do acido azelaico ndo possui efeito despigmentante em
peles com pigmentacdo normal, sardas e lentigos senis. Isso pode ser atribuido
especificamente a seu efeito seletivo em melandcitos anormais, obtendo-se assim
bons resultados no tratamento do melasma. Também pode ser usado para a
hiperpigmentacé@o pos-inflamatéria em casos de acne. Acredita-se que os radicais
livres contribuem para a hiperpigmentacdo, e o &cido azeldico age reduzindo a

producao desses radicais livres (HALDER et al., 2004).

Figura 12. Estrutura molecular do acido azelaico
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Fonte: RIBEIRO, 2010.

Aplicado de forma topica, o acido azeldico € bem tolerado, com efeitos
adversos aparentemente limitados a irritacdo local quase sempre leve e transitoria.
Outros efeitos adversos, como descamacdo e tumefacdo na pele, sintomas
ocorridos no primeiro més de utilizacdo desta substancia, em geral desaparecem
rapidamente, mas podem prolongar-se com o0 uso repetido (DE MAIO, 2011;
CESARIO, 2015).
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O éacido azelaico atua como antiacnéico por suas a¢des antibacteriana (contra
o Staphylococcus epidermidis e o Propionibacterium acnes), antiinflamatoria, e
anticomedogénica, dada sua capacidade de reducdo no nivel de lipideos da
superficie da pele e controle do ciclo de renovacao celular dentro do foliculo piloso,
evitando seu bloqueio por material queratinoso. Além disso, o acido azeldico possui
acao antimicética in vitro em formulacbes com valores de pH entre 4,8 e 5,5.
Levando em consideracdo estas atividades, atualmente o acido azelaico tem sua
comercializacdo proibida em produtos cosméticos em qualquer concentracdo de
uso, sendo, portanto, considerado um produto farmacéutico com finalidade
terapéutica (BRASIL, 2005).

5.4.2 Peeling quimico

O peeling quimico € um tratamento que se baseia na aplicacdo tépica de
acidos para remoc¢éo das camadas superficiais da pele. A escolha do agente ou da
técnica especifica a ser usada depende do conhecimento da profundidade da leséo.
Os peelings quimicos séo classificados em quatro grupos (Figura 13), de acordo
com o nivel de profundidade da necrose tecidual provocada pelo agente esfoliante:
a) muito superficial (esfoliacdo): afinam ou removem o estrato c6rneo e nao criam
leséo abaixo do estrato granuloso; b) superficial (epidérmico): produzem necrose de
parte ou de toda a epiderme, em qualquer parte do estrato granuloso até a camada
de células basais; ¢c) médio (dérmico papilar): produzem necrose da epiderme e de
parte ou de toda a derme papilar; d) profundo (dérmico reticular): produzem necrose
da epiderme e da derme papilar, que se estende até a derme reticular (RAMOS-E-
SILVA E DE CASTRO, 2010).
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Figura 13. Niveis de peeling

Fonte: RAMOS-E-SILVA E DE CASTRO, 2010.

Dentre os acidos mais empregados neste tipo de tratamento, encontram-se 0s
alfa-hidroxiacidos (AHA), acido tricloroacético (ATA), &cido salicilico, retindides e

fenol.

5.4.2.1 Alfa-hidroxiacidos (AHA)

Atualmente, muitos produtos tépicos no mercado contém um ou mais alfa-
hidroxiacidos (AHA). Esses &cidos sdo originados principalmente das frutas e
incluem os &cidos glicdlico (cana-de-acucar), malico (macas), tartarico (uvas), citrico
(frutas citricas), mandélico (améndoas), lactico (leite) e fitico (gréos de cereais como
arroz) (SMALL et al., 2014).

Entre os AHA, o acido glicélico (Figura 14) é o mais utilizado em formulacdes
cosmeéticas pelo fato de sua molécula ser de tamanho pequeno, tendo, com isso,
maior poder de penetracdo em relacdo aos outros AHA. Além da concentracao
utilizada, é importante considerar o valor de pH da preparacédo, podendo variar de 2
a 4, sendo que quanto menor o seu valor, maior a acao esfoliante do peeling e o seu
poder irritante da pele. O valor de pH 3,5 é considerado ideal para uma esfoliacao
eficaz com menor irritagdo (FRIZON, 2010).
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Figura 14. Estrutura molecular do acido glicélico
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Fonte: HELMENSTINE, 2015.

Os peelings de AHA sdo populares na préatica dermatoldgica por causa da
habilidade que eles possuem em propiciar tanto beneficios estéticos quanto
terapéuticos, com um tempo de recuperacdo rapido. Os tratamentos com &cido
glicélico devem ser considerados quando o objetivo é melhorar a aparéncia da pele
pelo clareamento de lentigos, efélides e outras discromias causadas pelo dano
solar. Através do seu efeito esfoliativo, o &cido glicélico reduz a pigmentacao na area
tratada, sem afetar diretamente a melanina. O melasma, por exemplo, é uma
discromia particularmente dificil de tratar com qualquer das opcdes terapéuticas
disponiveis atualmente. Entretanto, o 4cido glicélico demonstrou que pode melhorar
essas lesbes se for realizado de forma seriada, pelo menos mensalmente (RUBIN,
2007).

O acido glicélico é utilizado na concentracdo de 5% a 10% nos cosméticos,
para realizacao de peeling quimico superficial, que visa atingir a camada cornea. Em
concentracfes de 40% a 50% consegue-se peeling médio ou profundo, o qual deve
ser realizado por médicos dermatologistas (ARAUJO E MEJIA, 2013; MARTINS E
OLIVEIRA, 2014).

De um modo geral, concentracbes de 2% apresentam efeito hidratante,
concentracdes de 8% a 10% aumentam a producao de coldgeno e concentracdes de
6% a 20% apresenta efeito esfoliante e descamativo. O &cido glicélico pode ser
encontrado ainda associado a outros agentes despigmentantes, como, por exemplo,
0 &cido kéjico (GONCHOROSKI E CORREA, 2005; MARTINS E OLIVEIRA, 2014).

5.4.2.2 Acido tricloroacético (ATA)

O acido tricloroacético (ATA) (Figura 15) é produzido sinteticamente a partir
de acido aceético e cloro. A profundidade de descamacao varia de acordo com a
concentracédo de acido, podendo ser superficial, média ou profunda (SMALL et al.,
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2014). Para descamacao superficial € utilizado numa concentracéo de 10 a 30%, na
descamacdo meédia, que atinge a derme papilar, € utilizado de 30 a 40%. A
concentracdo a 50% causa descamacdo profunda. E o agente mais utilizado
para peelings e pode ser usado em associacdes com outros agentes (DE MAIO,
2011).

ApOGs sua aplicacdo, ocorre um "frost" (branqueamento) na face, devido a
coagulacéo intensa das proteinas e, quanto mais intenso esse fendbmeno, maior a
penetracdo do ativo. Também usa-se o ATA a 35% associando com o acido glicélico
ou com solucdo de Jessner, a qual constitui-se em uma solucéo alcodlica composta
pela mistura de um AHA (o &cido latico), resorcinol (derivado do fenol) e &cido
salicilico. Essa associacdo evita o inconveniente de problemas na pele, como o
aparecimento de cicatrizes e hipopigmentacdo cutanea (VELASCO et al.,, 2004,
STEINER, 2010).

Figura 15. Estrutura molecular do ATA
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Fonte: ARNAUT, 2013.
5.4.2.3 Acido retindico (tretinoina)

O acido retindico (Figura 16) € o composto biodisponivel da vitamina A. Esse
composto é encontrado naturalmente no 6leo de sementes de rosas e, em geral, é
produzido sinteticamente para aplicacdo tépica. O retinol, que também é produzido
sinteticamente, € convertido em acido retindico na pele depois da aplicagdo. Todos
os retindides aumentam a esfoliagdo porque reduzem a coesédo entre 0s cornedcitos

e estimulam o turnover das células epidérmicas (SMALL et al., 2014).
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Figura 16. Estrutura molecular do acido retindico
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Fonte: KING, 2016.

Sao descritos diversos mecanismos de acdo envolvendo o &cido retindico:
dispersdo dos granulos de melanina no interior dos queratindcitos, acdo na
transferéncia dos melanossomos e aceleragdo da renovacéao celular, aumentando a
perda do pigmento. Além disso, h& evidéncias de que ele possa inibir a producdo da
tirosinase e a melanogénese e ainda aumentar a sintese de colageno. Ao ser
associado com a hidroquinona, aumenta a penetracdo desta no tecido cutaneo e
diminui a atividade dos melandcitos (CESARIO, 2015).

O &cido retinoico é largamente utilizado como preventivo da hiperpigmentacao
pés-inflamatoéria, garante uma uniformidade na aplicacdo de outros agentes
esfoliantes e promove uma reepitelizacdo mais répida. Estd disponivel em
concetracbes de 0,01% a 0,1% em cremes ou gel e em concentracbfes mais
elevadas (1 a 5%) para uso em consultorio, sob supervisdo médica. Durante todo o
periodo do tratamento e posteriormente a este, é necessario o uso do filtro solar
(GONCHOROSKI E CORREA, 2005).

5.4.2.4 Acido salicilico

O acido salicilico (Figura 17) é um betahidroxiacido de acdo queratolitica e
com grande afinidade por gordura (lipofilico), possuindo também acéo
antiinflamatéria e seboreguladora. Atua ainda pelo efeito esfoliante e possui efeito
antimicrobiano. As indicacdes clinicas deste peeling sédo: queratose pilar, acne
comedogénica e papulosa, fotoenvelhecimento, melasma epidérmico e
principalmente como peeling de refrescamento no qual, objetivamente, pode-se
remover o estrato corneo superficial e deixar a pele com a aparéncia fresca e suave
(MENE et al., 2012).
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As principais contra indicacfes a este peeling sdo: cicatrizes recentes, alergia
ao acido acetilsalicilico, fotodermatite, depilacdo recente, urticaria e tratamentos
recentes com peelings quimicos ou laser resurfacing. E recomendavel o uso de
fotoprotetor no periodo pos-peeling imediato, principalmente até o terceiro dia ap0s o
procedimento (MENE et al., 2012).

Figura 17. Estrutura molecular do acido salicilico
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Fonte: HIGUCHI, 2014.

Segundo a RDC n° 03\2012, o acido salicilico € um ativo em restricdo, mas
sua concentracdo maxima autorizada no final do produto é de 2%.

Para uso dermatoldgico, o &cido salicilico é utilizado em peeling muito
superficial, na concentracdo de 30%. Apresenta baixa incidéncia de complicacdes e
é eficaz no tratamento de melanoses e acne, até na sua fase inflamatéria (RAMOS-
E-SILVA E DE CASTRO, 2010; CARNEVALE, 2016).

5.4.2.5 Fenol

Como composto quimico, o fenol (Figura 18) é solluvel em 6leos e gorduras, e
pode ser removido rapidamente da pele com glicerina, 6leos vegetais ou alcool
etilico a 50%, no caso de entrar em contato acidentalmente. A formulagéo para
peeling mais conhecida que utiliza fenol € a de Baker-Gordon (Tabela 1), em que o
fenol € diluido a concentracdo que varia de 45% a 55% e tem como mecanismo de

acao a coagulacédo das proteinas da pele (VELASCO et al., 2004).
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Tabela 1. Férmula de Baker-Gordon

Componentes % p/p
Fenol a 88% 3
Agua desmineralizada 2
Oleo de croton 3
Sabao liquido 8

Fonte: VELASCO et al., 2004.

Na férmula, o 6leo de créton é o componente que eleva a capacidade do fenol
de coagular a queratina da pele, pois atua como promotor de penetracdo cutanea
por elevar a vascularizagdo do local. O fenol é altamente téxico a pele, causando
edema e eritema. O sabdo liquido reduz a tenséo superficial da gordura presente na
pele, removendo-a em funcdo de sua emulsificacdo, facilitando a penetracdo do
fenol na pele e promovendo um peeling mais homogéneo. Dessa forma, também
atua como um promotor de penetracdo. Quando aplicado a pele, o fenol induz a uma
queimadura quimica, que ao longo do tempo resulta no rejuvenescimento da pele. A
aplicacao por periodo de tempo maior ocasiona sua penetracdo na derme superior,
resultando na formacdo de uma nova camada de colageno estratificado. A
regeneracao epidérmica inicia-se 48 horas apds a aplicacdo da formulacdo e se
completa no intervalo de sete a dez dias (VELASCO et al., 2004)

Figura 18. Estrutura molecular do fenol
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Fonte: ARNAUT, 2013.
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O peeling de fenol é recomendado nos seguintes casos: clareamento da pele,
rugas, hiperpigmentagdo ou pigmentagdo heterogénea, tratamento da acne,
cicatrizes, lentigos actinicos, queratoses solares e seborreicas (RUBIN, 2007).

O fenol da solucdo Baker-Gordon tem efeito anestésico, porém sua agao na
derme reticular intermediaria € muito dolorosa aos pacientes. Portanto, pode-se
utilizar sedacdo e posteriormente analgésicos, sempre monitorando o paciente. O
uso da mascara de esparadrapo impermeavel com 6xido de zinco € o sistema mais
oclusivo, elevando a penetracdo do fenol, pois diminui a evaporacdao da agua da
formulagcdo. Apds a remocdo da méascara do paciente, a pele € tratada com iodeto
de timol (ou outro antisséptico) para ajudar a cicatrizagdo das feridas. Aos pacientes
com dor apos o peeling, podem ser recomendados analgésicos, além de antibidticos
para evitar infeccdes e um creme ou pomada vaselinada para hidratar a pele. O
ideal é aplicar uma pomada vaselinada associada a algum antibigtico, como as
varias opcoes especificas disponiveis no mercado (VELASCO et al., 2004).

Quanto a toxicidade do fenol, esta substancia apresenta DL50 (dose letal
50%) de 8 g a 15 g via oral. A dosagem utilizada nos procedimentos com o fenol é
de aproximadamente 0,75 g, representando um indice terapéutico bastante seguro,
ou seja, a dose clinica esta muito abaixo da dose toxica (GONZAGA, 2007).

O fenol é toxico para todas as células, penetra e permeia a pele, sendo
absorvido e excretado pela urina. De 20 a 25% da quantidade absorvida é
conjugada pelo figado a &cido glicurbnico e acido sulfarico, e depois excretada.
Concentracdes elevadas no sangue podem ter efeito toxico no miocéardio,
provocando taquicardia, contracdes ventriculares prematuras, fibrilacdo atrial,
fibrilacdo ventricular e dissociacéo eletromecanica. De 70 a 80% do fenol absorvido
€ excretado na urina no intervalo de 15 a 20 minutos ap06s sua aplicacdo. Por isso,
ao utilizar o peeling de fenol, a face é dividida em pelo menos cinco regides. Assim,
aplica-se o produto em cada regido com intervalo de tempo de 15 minutos, de modo
gue a concentracdo absorvida seja eliminada pela urina, sem causar problemas
cardiacos. Apesar das vantagens do peeling de fenol, ele deve ser utilizado de
maneira segura, criteriosa e com acompanhamento médico devido a toxicidade do
componente ativo e as possiveis complicagbes no pos-peeling (VELASCO et al.,
2004).
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5.4.3 Microdermoabraséao

A microdermoabrasédo (MDA) € um procedimento de esfoliagdo mecanica para
causar descamacado cutanea superficial que utiliza um elemento abrasivo refinado
para remover suavemente as camadas mais superficiais da pele. Esse processo de
destruicdo controlada estimula a renovacao celular com regeneracdo de tecidos
mais saudaveis na derme e na epiderme. Além de ser um tratamento para a
hiperpigmentacdo, também é utilizada para tratar fotoenvelhecimento e cicatrizes
superficiais (SMALL et al., 2014).

A maioria dos aparelhos de MDA tem um sistema de vacuo fechado, que puxa
a pele contra um elemento abrasivo situado na ponta do aplicador (Figura 19). A
medida que o aplicador € passado sobre a pele, as camadas mais superficiais sao
removidas e os restos celulares sdo aspirados para dentro de um recipiente, que é
descartado ao final do tratamento. Os elementos abrasivos utilizados comumente
nos equipamentos de MDA séo ponteiras de diamante e ponteiras de cristal (SMALL
et al., 2014).

O peeling de cristal, por ser mais abrasivo, é indicado para peles mais velhas
e que precisem de uma esfoliacdo mais profunda, ou seja, é mais dolorido e provoca
vermelhiddes na pele. O peeling de diamante é mais leve, ndo causando tanta dor e
nem as vermelhiddes, sendo indicado para peles mais novas e que ndo necessitam
de uma esfoliacdo abrasiva (BATISTA, 2014).

Figura 19. Processo de esfoliagdo por microdermoabraséo
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Fonte: SMALL et al., 2014.
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5.5. Seguranca no uso dos clareadores de pele

A Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) na RDC n° 211, de 14
de julho de 2005, define produtos de higiene pessoal, cosméticos e perfumes como
sendo “(...) preparagfes constituidas por substancias naturais ou sintéticas, de uso
externo nas diversas partes do corpo humano, pele, sistema capilar, unhas, labios,
orgaos genitais externos, dentes e membranas mucosas da cavidade oral, com o
objetivo exclusivo ou principal de limpa-los, perfuma-los, alterar sua aparéncia e\ou
corrigir odores corporais e\ou protegé-los ou manté-los em bom estado”.

Produtos identificados como cosméticos, mas que tratam ou previnem
doencas ou, ainda, que afetam a estrutura ou funcdo da pele humana séo
considerados como drogas, e devem seguir a legislacdo de medicamentos. Esses
produtos, conhecidos como Over the Counter (OTC), integram alguns produtos
considerados cosméticos na Europa e Brasil. O termo ” Over the Counter” significa
“sobre o balcao”, e se refere a produtos considerados medicamentosos que podem
ser comercializados sem a necessidade da prescricdo meédica (RIBEIRO, 2010).

No Brasil, a RDC 343\05 e 211\05 classifica os produtos cosméticos, de higiene
e perfumaria quanto ao grau de risco que representam a saude humana,
correlacionado com a sua seguranca de uso, em duas categorias gerais de
produtos: Grau 1 — incluem formulacbes que se caracterizam por possuirem
propriedades basicas ou elementares, cuja comprovacdo ndo seja inicialmente
necessaria e ndo requeiram informacdes detalhadas quanto ao seu modo de usar e
suas restricbes de uso, devido as caracteristicas intrinsecas do produto (produtos
com risco minimo); e Grau 2 — incluem formulacdes que possuem indicacdes
especificas, cujas caracteristicas exigem comprovacédo de seguranca e\ou eficacia,
bem como informacdes e cuidados, modo e restricdes de uso (produtos com risco
potencial) (RIBEIRO, 2010).

Os clareadores de pele séo classificados pela RDC 211\05, como produtos de
grau 2. Os testes requeridos obrigatoriamente s&o os de seguranga, que comprovem
a seguranca do produto abrangendo a condicé&o irritante primario, irritante por agéo
cumulativa, sensibilizacdo e fotossensibilizacdo, e teste de eficacia do produto
comprovada por um protocolo especifico para sua finalidade geral, em uso pre-

definido e acompanhado por médico dermatologista. Ndo existe uma lista de
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agentes para clareamento da pele aprovados pela ANVISA. Existem apenas 0s que
sao reprovados ou restritos (NEVES, 2010).

Contudo, os ativos despigmentantes e esfoliantes quimicos podem ser usados

como cosméticos somente numa dada concentracdo, como mostra a tabela 2.

Tabela 2. Quadro resumo dos ativos utilizados no tratamento de hiperpigmentacao.

Substancia Tipo de uso Concentracéao
Hidroquinona Cosmeético 2% a 10%
Acido Kojico Cosmético 1% a 4%
Arbutina Cosmeético 1% a 3%

Acido Azelaico

Medicamentoso

15% a 20%

Acido Glicélico

Cosmeético
Dermatolégico

5% a 10%
40% a 50%

Acido Tricoloracetico

Dermatolégico

10% a 50%

) Cosmético 0,01% a 0,1%
Acido Retindico Dermatolégico 1% a 5%

) Cosmeético Maximo 2%
Acido Salicilico Dermatolégico 30%

Fenol

Dermatolégico

45% a 55%

Fonte: RUBIN, 2007; RAMOS-E-SILVA E DE CASTRO, 2010; SMALL et al., 2014.
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6. CONSIDERACOES FINAIS

Considerando o exposto, podemos perceber o qudo importante se torna o uso
de fotoprotecdo diariamente, levando em consideracdo que o dano causado pela
exposicdo aos raios UV sdo a causa principal do aparecimento das
hiperpigmentacbes cutineas. Também deve-se salientar que o uso de
despigmentantes cosméticos, sempre devem ser usados de maneira consciente e
de forma racional para ndo acarretar em efeitos indesejaveis.

Devido aos peelings quimicos usarem &cidos nos tratamentos para manchas,
seu uso deve ser moderado e sempre acompanhado por um profissional capacitado,
devido ao risco de causarem algum efeito adverso, como hipopigmentagao.

Ressalta-se que os tratamentos descritos neste trabalho ndo substituem os
cuidados diarios que se deve ter com a pele, por isso tais tratamentos devem ser

associados ao uso do protetor solar.
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