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RESUMO

A pele ¢ o maior 6rgao do corpo humano e desempenha um papel vital na protecdo e
regulacao do organismo. Ela atua como uma barreira fisica que protege contra lesoes,
agentes externos, como bactérias, virus, poluentes e radiacdo solar. A pele também
ajuda a regular a temperatura corporal, permanecendo como isolante térmico e ajudando
na dissipacdo de calor através da transpiragdo, além disso, serve para alojar
micro-organismos residentes de importante fun¢do biolodgica, chamada de microbioma.
Por isso, a microbidomica que ¢ responsavel pelo estudo da microbioma estd em
ascensao. Ao decorrer dos anos a pele sofre processos quimicos e fisicos responsaveis
pela desestruturacdo celular, ocasionando as rugas e o envelhecimento cutaneo. O
estudo das ciéncias Omicas ¢ importante para desenvolver estratégias personalizadas
para manter ou recuperar as fungdes da pele envelhecida. O profissional farmacéutico
desempenha um papel importante nesse ramo, através de pesquisas e cuidado
farmacéutico. O objetivo deste trabalho ¢ discutir e apresentar a relagdo existente entre o
envelhecimento da pele e o microbioma. Serd explorada a maneira pela qual a
microbiota da pele pode contribuir para o desenvolvimento de estratégias, como a
formulacao de produtos dermocosméticos, com o intuito de mitigar ou reverter os danos
ocasionados pelo envelhecimento cutaneo. Além disso, serd discutido o papel
desempenhado pelo profissional farmacéutico nesse contexto.

Palavras chaves: Envelhecimento Cutaneo; Prebioticos e Probiodticos; Pele e
Microrganismo; Microbiomica;



ABSTRACT

The skin is the largest organ of the human body and plays a vital role in protecting and
regulating the organism. It acts as a physical barrier that shields against injuries and
external agents such as bacteria, viruses, pollutants, and solar radiation. The skin also
assists in regulating body temperature by acting as thermal insulation and aiding in heat
dissipation through perspiration. Additionally, it serves to harbor resident
microorganisms with important biological functions, known as the microbiome. Hence,
the study of the microbiome, referred to as microbiomics, is on the rise. Over the years,
the skin undergoes chemical and physical processes that lead to cellular breakdown,
resulting in wrinkles and skin aging. The study of omics sciences is essential for
developing personalized strategies to maintain or restore the functions of aging skin.
The pharmaceutical professional plays a significant role in this field through research
and pharmaceutical care. The objective of this work is to discuss and present the
existing relationship between skin aging and the microbiome. We will explore how the
skin's microbiota can contribute to the development of strategies, such as the
formulation of dermocosmetic products, aimed at mitigating or reversing the damages
caused by skin aging. Furthermore, the role played by the pharmaceutical professional
in this context will be discussed.

Keywords: Cutaneous Aging; Prebiotics and Probiotics; Skin and Microorganisms;
Microbiomics.



1. INTRODUCAO

Conforme dados anunciados pelo Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica
(IBGE), a populacao brasileira estd mais idosa (IBGE, 2018), isso porque, entre 2012 e
2021, a pesquisa revelou que a quantidade de pessoas com menos de 30 anos de idade
reduziu cerca de 5,4 %, e que, houve aumento em todos os grupos etarios que se situam
acima dessa faixa etaria. A populacdao passou entdo a ter mais da metade de habitantes
com 30 anos ou mais, totalizando 56,1% de toda a populagdo brasileira em 2021,
sabendo que em 2012 o percentual foi 50,1% (Cabral, 2022).

Conforme as pessoas vivem mais, aumenta a necessidade de remediar o
envelhecimento, sobretudo o da pele. Essa pressio ¢ ocasionada pelo impacto
emocional que a ‘ditadura’ da beleza impde na atual sociedade. Na sociedade sdo
estabelecidos arquétipos especificos de beleza e dentre eles estipula-se que nao haja
manchas na pele ou aspectos que evidenciem idade, sendo elas: as rugas, flacidez e
marcas de expressdo, ambas causadas por fatores extrinsecos e intrinsecos (Machado et
al. 2021).

O envelhecimento, ¢ caracterizado como um processo que todo ser vivo esta
submetido. Esse processo afeta todo o corpo, contudo € a pele que sofre o processo mais
evidente, e implica na diminui¢ao de diversas fun¢des importantes, como, por exemplo,
a protecao contra fatores externos como a radiacao solar, tabagismo, poluentes quimicos
e habitos e estilo de vida (Mariano, 2023).

Com a pressao estética, a busca por procedimentos estéticos que visem manter
ou recuperar a pele sob o fator de envelhecimento leva o individuo a recorrer opgdes
invasivas de tratamento, como a aplicagdo de toxina botulinica (botox) para relaxamento
da musculatura, reduzindo as marcas de expressao e sessdes de laser para eliminar
manchas (Teixeira, et al. 2007).

Diante dessa demanda, emergem novos métodos, a exemplo da andlise do
microbioma presente na pele. Essa ferramenta da biotecnologia moderna consiste em
determinar quais micro-organismos residem em uma regido especifica do corpo, como a

pele. Essas informacdes podem ser uteis para, por exemplo, delinear produtos



cosméticos que estimulem os micro-organismos residentes e contribuam para diminuir
os aspectos relacionados ao envelhecimento (Mariano, 2023).

Os microrganismos residentes na pele desempenham um papel de enorme
importancia na manutencdo da homeostase do corpo humano. E relevante destacar a
funcdo inibitdria exercida por microrganismos patogénicos, assim como suas fungdes
antifingicas e antibacterianas. Além disso, esses microrganismos contribuem para a
protecao da pele contra a perda de agua transepidermal (Silveri, 2021).

Nesse contexto, surgem alternativas para enfrentar o envelhecimento da pele.
Observa-se a importancia de integrar a microbidomica, que estuda os microrganismos da
pele, a abordagens de combate ao envelhecimento cutaneo. Isso abre caminho para a
exploracdo de novas estratégias no desenvolvimento tecnoldgico de produtos

cosméticos antienvelhecimento (Mariano, 2023).
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2. OBJETIVOS

2.1. Objetivo geral

Realizar um levantamento bibliografico sobre o papel da microbiota cutanea na

manuten¢do do aspecto saudavel da pele.

2.2. Objetivos especificos

° Sistematizar dados da literatura referentes a estrutura da pele;

° Descrever os mecanismos fisiologicos envolvidos com o envelhecimento
cutaneo;

° Explorar e descrever como o conhecimento da relagdo entre a microbiota e a

pele pode ajudar no delineamento de cosméticos antienvelhecimento cutaneo;
° Descrever os desafios que sdo encontrados pelo farmacéutico no

desenvolvimento de cosméticos.
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3. METODOLOGIA

Este trabalho ¢ uma revisdo de literatura, que foi baseada no levantamento de
dados bibliograficos de artigos cientificos e livros depositados no google académico e
periddicos Capes. No processo de desenvolvimento da pesquisa, foram utilizadas as
pesquisas dos termos como, envelhecimento, envelhecimento cutidneo, cosméticos
antienvelhecimento, cosméticos e envelhecimento, cosmética, produtos anti-idade,
prebidticos e probidticos € microbidmica, pele e microrganismo. Os critérios para os
dados coletados foram estabelecidos em artigos na lingua portuguesa, inglesa e
francesa, preferencialmente artigos, partindo de 2004 a 2023, excluindo-se artigos dos

quais fugiam ao tema proposto da microbioma relacionada a saude da pele.
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4. REFERENCIAL TEORICO

4.1. Organizaciao funcional e estrutural da pele

A pele ¢ o maior o6rgdo pertencente ao corpo humano e pesa aproximadamente
16% do peso corporal total. Dentre suas funcdes, destaca-se a prote¢do do organismo
das condigodes externas do ambiente (Bernado, 2019).

A pele ¢ constituida por trés camadas teciduais: a epiderme; a derme; e a
hipoderme. Elas possuem fung¢des primordiais a vida, podendo destacar: a protecao, a
termorregulacdo, a secrecdo sebacea, a barreira bioquimica e imunoldgica (Vitti, 2014) e
a barreira fisico-quimica contra a radiagdo ultravioleta emitida pelos raios do sol
(Bernado;Santos;Silva, 2019). Além disso, a pele também ¢ constituida pelos
glicosaminoglicanos (GAGs) que detém papel especial na pele, sendo fornecedor de
suporte para o coldgeno e a elastina (BAUMANN, 2007) e os fibroblastos, que sdo
células importantes na produgdo dos componentes essenciais na matriz extracelular

(MEC) da pele (Piazza, 2011).

Figura 1 - Camadas da Pele

Epiderme —{ (g

Derme

Hipoderme -

Figura ilustrativa Fonte: Junqueira, 2013.
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A epiderme ¢ a camada mais superficial, composta em sua maioria por
queratinocitos e formada por uma estrutura escamosa e estratificada. Durante a
maturacdo, 0s queratindcitos se diferenciam em quatro camadas que compdem a
epiderme: cornea, granulosa, espinhosa e basal Kashiwabara, et. al., 2016).

As principais células que compdem o tecido epidérmico sdo os queratinocitos,
melanoécitos, as células de Langherans e as células de Merkel (Kashiwabara, et. al.,
2016).

Os queratinocitos estdo em maior quantidade e possuem a funcdo de sintetizar a
queratina, que dara consisténcia estrutural a epiderme, dando a ela o poder de evitar a
desidratagdo. Os melandcitos sintetizam a melanina, que protege contra 0s raios
ultravioletas a partir da exposicao solar. As células de Langerhans sdao macrofagos
diferenciados e atuam modulando a fun¢do de resposta imunoldgica. As células de
discos de Merkel estdo ligadas as terminagdes nervosas sensitivas, responsaveis pela
sensacao de tato e pressdo (Kashiwabara, et. al., 2016).

A derme, localizada entre a epiderme e o tecido subcutaneo, ¢ um tecido
conectivo denso composto por colageno, elastina e glicosaminoglicanos, conhecidos
como matriz extracelular. Essa camada essencial da pele ¢ composta por tecido
conjuntivo denso irregular, sendo rica em fibras de coldgeno e elastina. (Kashiwabara,
et. al., 2016).

A matriz extracelular (MEC) da pele esta localizada principalmente na derme.
As células fibroblésticas representam as células mais prevalentes no tecido conjuntivo,
sendo responsaveis pela preservacao do tecido epitelial. Elas sintetizam macromoléculas
que desempenham papel vital nos processos de cicatrizagdo, sustentacao, elasticidade e
retengdo de dgua. A MEC forma uma rede que confere resisténcia a pele. A matriz
extracelular desempenha fungdes cruciais como local de intercambio e comunicagao,
promovendo nutri¢cdo, regeneracdo, hidratagdo e crescimento dos tecidos (Pereira et al.,
2019).

Se tratando de pele, o colageno ¢ uma proteina de suma importancia, ¢é
amplamente reconhecido como uma familia de 27 proteinas isoformais presentes nos
tecidos conjuntivos do corpo de forma abundante. E uma substancia fundamental para a

saude da pele e desempenha um papel crucial como componente estrutural em
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organismos multicelulares. Sendo uma proteina fibrosa, o coldgeno ¢ encontrado em
uma variedade de organismos animais e possui cadeias peptidicas compostas pelos
aminoacidos glicina, prolina, lisina, hidroxilisina, hidroxiprolina e alanina (Nelson &
Cox, 2015).

A proteina estrutural, conhecida como colageno, desempenha um papel essencial
na saude e funcdo adequada da pele. Sua presenga ¢ vital para a manutencdo da
integridade estrutural, elasticidade, hidratacdo e regeneracao dos tecidos dérmicos. A
organizagdo das cadeias de coldgeno ocorre de forma paralela a um eixo, formando as
fibras de coldgeno, que conferem resisténcia e elasticidade a estrutura da pele. Essas
fibras de colageno sdo componentes predominantes do tecido conjuntivo, constituindo
uma escleroproteina. O colageno desempenha, portanto, uma fungdo primordial no
fortalecimento, resisténcia e manutengdo da integridade estrutural de diversos tecidos

(Damodaran, 2010; Junqueira, 2014).

Figura 2 - Esquema representativo da sintese do coldgeno
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Figura ilustrativa Fonte: Carrascosa et al,. 1997.

A elastina ¢ uma fibra de proteina elastica essencial para o corpo humano.
Diferentemente do colageno, ela possui propriedades elasticas e flexiveis (Usuki et al.,
2014). Na pele, as fibras elasticas tém a importante fungdo de permitir o retorno da pele
a sua condicao normal apds sofrer uma extensa deformagdo, restabelecendo sua forma
original ao cessar a forca aplicada (Ribeiro, 2010)

A estrutura unica da elastina ¢ composta pela conexdo de multiplas moléculas
soluveis de tropoelastina, uma proteina precursora, que passa por modificagcdes
pos-traducionais resultando na formagdo de ligacdes cruzadas especificas. Essas
ligagdes cruzadas unem-se em vdrias cadeias de tropoelastina, formando a estrutura da
elastina proporcionando a flexibilidade e a capacidade de estiramento necessarias para o
bom funcionamento do corpo humano permitindo ciclos repetidos de alongamento e
relaxamento que dependem criticamente de ambientes hidratados (Mithieux; Weiss,
2005).

Os glicosaminoglicanos (GAGs), também conhecidos como
mucopolissacarideos, desempenham um papel fundamental na pele, fornecendo suporte
para as proteinas estruturais essenciais, como o colageno e a elastina. Além disso, eles
possuem uma notavel capacidade de reter agua, sendo capazes de reter quase 1.000
vezes o seu proprio peso. Essa propriedade hidrofilica € crucial para manter a hidratagao
da pele, contribuindo para uma aparéncia saudavel e para a fun¢ao adequada da barreira
cutanea (Baumann, 2007).

Os GAGs atuam como ligantes para outras macromoléculas da MEC e integrinas
celulares, além de desempenharem um papel importante na regulagdao do transporte de
agua e nutrientes na pele. Essa func¢do de retencdo de dgua dos GAGs ajuda a manter a
pele hidratada, promovendo uma aparéncia jovem, suavizando a aparéncia de rugas e

linhas finas (Anderegg et al., 2021).
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A hipoderme, também conhecida como tecido subcutineo ou tela subcutinea, ¢
a camada mais profunda da pele. Composta principalmente por células adiposas,
chamadas de adipocitos, a hipoderme desempenha fungdes importantes, como a
prote¢do mecanica e o isolamento térmico do corpo. Além disso, atua como uma reserva
de energia na forma de depositos de lipidios. Por ser um tecido altamente maleavel, a
hipoderme funciona como uma interface entre a derme, camada intermedidria da pele, e
as estruturas moveis localizadas abaixo dela, como musculos e tenddes. Essa camada
subcutanea desempenha um papel essencial na sustentacdo e movimentagdo dessas

estruturas (Kashiwabara, 2016; Tassinary, 2019).

4.2. Mecanismos fisiolégicos envolvidos no envelhecimento cutaneo

O envelhecimento da pele ¢ um processo natural que faz parte do ciclo de vida.
Existem dois principais fatores que contribuem para o envelhecimento cutaneo:
intrinsecos e extrinsecos. Os fatores intrinsecos estdo relacionados a questdes genéticas,
ocorrem de forma imediata e sao chamados de verdadeiros ou cronoldgico, enquanto os
fatores extrinsecos sao influenciados por condi¢des externas, como estilo de vida e
exposicao prolongada ao sol, entre outros (Pacheco; Lobo, 2021).

A partir do processo de envelhecimento cutdneo cronoldgico, ocorrem varias
alteragdes que afetam o material genético, incluindo mudangas enzimaéticas e proteicas,
bem como diminui¢do da proliferacdo celular. Essas alteragdes sao resultado de reagdes
quimicas e enzimaticas que levam a formagao de radicais livres. Os radicais livres sdo
estruturas instaveis que possuem um elétron desemparelhado e buscam estabilidade,
doando ou retirando elétrons de outras moléculas. No entanto, a formagao excessiva de
radicais livres leva a um estresse oxidativo significativo, causando modifica¢des
celulares e até mesmo a morte celular (Hirata; Sato; Santos, 2004).

No envelhecimento extrinseco, por sua vez, a exposi¢ao solar estd associada a
cerca de 90% das mudancas que ocorrem na pele, sendo um fator de extrema
importancia para os estudos de envelhecimento, conhecida como fotoenvelhecimento,
além dele, fatores como o estilo de vida, a exemplo o tabagismo, etilismo, alimentagdo e
fatores ambientais também sdo fatores extrinsecos que afetam a saude da pele (Hirata;
Sato; Santos, 2004).
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As alteracdes visiveis na epiderme afetam camadas mais profundas da pele,
como a rede de coldgeno, musculos e a perda de gordura subcutanea. Isso resulta em
uma epiderme refinada, diminuicdo da renovagdo celular, jungdes dermoepidérmicas
enfraquecidas, reducdo da celularidade, vascularizagdo e MEC, o que contribui para a
flacidez, afinamento da pele e enfraquecimento de sua sustentacdo (Boismal, 2020).

De acordo com Piazza (2011), a medida que o processo de envelhecimento
avanga, ha uma diminui¢do na taxa de multiplicagdo celular e um declinio na funcao dos
fibroblastos, células responséaveis pela producdo dos componentes essenciais na MEC
da pele. Essa redu¢do compromete a organizacdo adequada da matriz extracelular,
prejudicando a sintese e a atividade das proteinas fundamentais, responsaveis pela
elasticidade e resisténcia da pele, tais como a elastina e o colageno.

Além dos fatores supracitados, existem ainda, os micro-organismos residentes
na pele que também apresentam fun¢do importante na manutengdo das caracteristicas

funcionais e, portanto, saude da pele (Sivieri, 2021).

4.3. A microbiota cutinea e a manutenc¢ao das caracteristicas funcionais da pele

A microbiota cutinea, também conhecida como microbioma da pele, refere-se
aos micro-organismos que habitam a superficie cutanea humana de forma harmonica
(simbiose). Essa comunidade microbiana desempenha um papel fundamental na
manuten¢do da satde e do equilibrio da pele, atuando como uma barreira protetora
contra patogenos e contribuindo para a modulagao da resposta imune (Pessoa, 2023).

A microbiota pode ser dividida em transitoria e residente. A microbiota
transitoria € caracterizada pelos micro-organismos que residem por tempo determinado
no organismo, além de ndo constituir uma colonizagdo que seja significativa para o
organismo. A microbiota residente, que ao contrario da anterior, coloniza por tempo
indeterminado em condig¢des de simbiose com o organismo (Sivieri, 2021).

A relagdo simbidtica entre 0os microrganismos € o organismo humano, possuem
diversos beneficios. Dentre os quais, ¢ importante destacar o antagonismo microbiano,
em que, a microbiota residente em determinado organismo ¢ capaz de impedir o

estabelecimento e colonizacdo de patdgenos e possam levar o hospedeiro ao dano. Isso
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ocorre mediante a disputa por nutrientes, sitios de adesdo, formacdo de substincias
danosas aos patdgenos, e alteracdo do ambiente, como por exemplo, a alteracdo do pH
do meio e quantidade de oxigénio disponivel (Sivieri, 2021).

A relacdo comensal dos microrganismos residentes com o organismo de
hospedagem, apresentam outras vantagens fisioldgicas e funcionais, visto que, os
microrganismos responsaveis pela constituigdo da microbiota sdo capazes de produzir
acidos graxos, como o acido sapiénico e o sebo, ambos importantes para a protecao da
pele no que se refere a perda de 4gua transepidérmica e ¢ capaz de conferir acdo
antifungica e antibacteriana (Sivieri, 2021).

Os micro-organismos cutaneos residentes oferecem beneficios ao estimular a
secrecdo de agentes antimicrobianos, protegendo contra bactérias potencialmente
patogénicas. Além disso, o microbioma também estimula a produg¢do do composto
quimico ceramida, que desempenha um papel fundamental na formacdo da camada
lipidica impermeabilizadora, importante na manutencdo da integridade e hidratacao da
pele (Whitfill, 2018).

Logo, a compreensdo dos mecanismos de interacdo entre a microbiota cutinea e
o hospedeiro ¢ essencial para o desenvolvimento de produtos que favorecam o
estabelecimento e a atividade saudavel dessa microbiota. Isso pode ajudar a minimizar
ou retardar os efeitos do envelhecimento cutdneo, uma vez que a microbiota cutanea
desempenha um papel na manuten¢do da funcdo de barreira da pele e na produgdo de
compostos benéficos para a saude cutanea (Whitfill, 2018).

Nesse sentido, as ciéncias Omicas desempenham um papel fundamental no
estudo da microbiota cutanea. Essas abordagens permitem a andlise abrangente e em
larga escala dos microrganismos presentes na pele, bem como de seus produtos
metabolicos. Através desses estudos, € possivel identificar espécies microbianas
especificas e compreender as interagdes entre os microrganismos € o hospedeiro. Em
suma, a investigacdo da microbiota cutdnea e sua relagdo com o envelhecimento
cutdneo abre novas perspectivas para a compreensao da satde e do equilibrio da pele.
Essa area de pesquisa promissora tem o potencial de fornecer perce¢do valiosa para o
desenvolvimento de produtos e estratégias terapéuticas que visem manter a satude da

pele e retardar os efeitos do envelhecimento cutaneo (Pinho, 2017).
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Utilizar do estudo do microbioma cutaneo no desenvolvimento de produtos que
visam reduzir ou prevenir o envelhecimento cutdneo representa uma estratégia
promissora para a industria cosmética e farmac€utica. Ao aproveitar os beneficios
oferecidos pelo microbioma, ¢ possivel impulsionar avangos significativos no cuidado
da pele e na busca por solugdes eficazes para manter a pele saudavel e retardar os sinais
de envelhecimento (Sivieri, 2021).

Através do sequenciamento genético da microbiota residente na pele, € possivel
fazer o delineamento especifico dos micro-organismos que residem ali, utilizando entdo,
dessa compreensdo para delinear novos produtos cosméticos para o cuidado com a pele
(Mariano, 2023).

A biotecnologia desempenha um papel fundamental no desenvolvimento de
dermocosméticos, aproveitando-se da compreensdo das ferramentas e conhecimentos
gerados com os estudos da microbiomica para criar produtos que contenham
microrganismos simbidticos para o corpo. Um exemplo disso € o uso de prebioticos e
probiodticos em formulagdes cosméticas, que auxiliam na reconstituicao e estimulagao
dos microrganismos residentes que oferecem beneficios a pele. Diante disso, as
industrias cosméticas estdo constantemente em busca de inovagdo nesse setor,
destacando a importancia de aprofundar o conhecimento nessa area (Beato, 2017).

Essa abordagem possibilita o desenvolvimento de novos produtos
antienvelhecimento que atuam de forma eficaz, proporcionando uma experiéncia melhor
no processo de envelhecimento. Ao utilizar a biotecnologia e os conhecimentos sobre a
microbidmica, as empresas tém a oportunidade de criar dermocosméticos que
promovem beneficios para a pele, preservando sua saude e retardando os sinais de
envelhecimento (Goyal; Jerold, 2021)

A busca por solugdes inovadoras nesse campo reflete a necessidade de atender
as demandas crescentes por produtos que auxiliem na manutengdo da beleza e na
qualidade da pele ao longo do tempo, por ser um mercado em constante crescimento no
Brasil, ocupando o quarto lugar no mercado mundial (ABIHPEC, 2019; Goyal; Jerold,
2021) urgem abordagens para atender a essa demanda que reflete na industria desse

seguimento.
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4.4 Cosméticos e sua caracterizaciao

Os cosméticos sao formulagdes que podem contemplar diferentes variedades de
matérias primas, naturais ou sintéticas e essas formulagdes possuem aplicagdes no
organismo humano, sendo elas, aos cabelos e a pele, com o objetivo de proteger,
higienizar, perfumar, dentre outras (Cornélio; Almeida, 2020).

Com o avango da tecnologia nos estudos sobre a beleza, estabeleceu-se um novo
conceito em produtos, os chamados dermocosméticos. Esses, sdo produtos cosméticos
enriquecidos com ativos contidos em sua composi¢cdo, ou seja, relacionando a
dermatologia com a cosmética, contribuindo ndo apenas com a beleza da pele, mas
principalmente com a saide da mesma. Os dermocosméticos caracterizam-se por
possuirem ativos farmacoldgicos em sua composi¢do, tendo foco ndo somente na
beleza, mas também na saude da pele (Pereira; Pereira, 2020).

No Brasil o termo “dermocosmético” ainda ndo € reconhecido, contudo,
enquadram-se nos produtos grau II (Pereira; Pereira, 2020). A resolugdo - RDC n°® 752,
de 19 de setembro de 2022, garante que produtos grau II devem possuir indicagdes
especificas em sua formulagdo, sendo necessario a comprovagdo de seguranga e
eficacia, assim como informacgdes e cuidados, seu modo e restrigdes de uso (Pereira;
Pereira, 2020). Ja os produtos cosméticos de grau I, sdo produtos de higiene pessoal,
cosméticos e perfumes, que tém por caracteristica, propriedades basicas, onde a
comprovagdo ndo seja inicialmente necessaria € ndo necessita de informagdes
detalhadas quanto ao seu modo de usar e suas restricoes de uso (ANVISA, 2022)

Os cosméticos grau I promovem saude e beleza da pele, através da limpeza e
hidratacdo da mesma, mas ndo agindo nas camadas profundas da pele, tendo agdo de
forma mais superficial, sendo entdo os cosméticos e dermocosméticos (cosméticos grau
IT) aliados no rejuvenescimento da pele (Nogueira, 2023).

Sendo a dermocosmética uma aliada em potencial para a saude da pele,
prevenindo doengas e envelhecimento precoce, entendendo que cada individuo possui
caracteristicas individuais, personalizando conforme a necessidade apresentada,

totalmente baseada em evidéncias cientificas (Nogueira, 2023).
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4.5. Estratégias tecnolégicas para modulaciao da microbiota cutinea

Os dermocosméticos podem apresentar funcdo importante na modulagcdo e
auxilio da microbiota da pele. Especificamente, os prebidticos inicialmente foram
descritos como carboidratos, como frutooligosacarideos que proporcionam o
crescimento dos probidticos no organismo, sendo o0s probidticos o0s proprios
microrganismos vivos colonizadores na pele (Maia, 2021).

Os prebidticos como o galacto-oligossacarideos e os oligossacarideos sao
eficazes contra o fotoenvelhecimento, atuando na prevencdo de perda de agua
transepidérmica, reducdo de eritema, aumento da expressao do mRNA que transporta
instrucdes genéticas para as células produzirem proteinas, no CD44 que ajuda na
migracdo de células para a medula 6ssea para o timo, na TIMP-1 que ¢ um inibidor
tecidual das metaloproteinas, coldgeno ¢ modulando a expressdo de proteases do tipo
elastase através de receptores de elastina, respectivamente. Com isso, produtos
cosméticos enriquecidos com esses prebidticos podem auxiliar no combate ao processo
de envelhecimento, incluindo o fotoenvelhecimento, pois sdo responsaveis por aumentar
a quantidade de probioticos, tornando-se dermocosméticos revolucionarios na industria
cosmética (Maia, 2021).

Ja& os fructo-oligossacarideos, sdo prebidticos que vao ter uma funcao
significante na reducdo de alergias, atuando nas dermatites alérgicas de contato e os
hidrolisados de glucomannan-konj, que inibem a acne Vulgaris e P. acnes e aumenta o
crescimento de bactérias lacticas (Maia, 2021).

Existem ainda, os probioticos contra envelhecimento, como o L. plantarum que
melhora da expressio de procolageno, aumenta os niveis de mRNA da
palmitoiltransferase, reduz os niveis de ceramidas mRNA, reduz as rugas e espessura da
ediperme, além do Kefir grains, que produzde substancias antibidticas (acido lactico,
acido acético, peroxido de hidrogénio, bacteriocinas), age na cura de feridas infecciosas
por P. aeruginosa , inibe o crescimento de S. aureus, S. salivarius, S. pyogenes, P.

aeruginosa , C. albicans, S. tympimurium , L. monocytogenes e E. coli (Maia, 2021).
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Os probidticos, sdo produtos favoraveis a vida da pele, sendo constituidos de
microrganismos vivos, usados em quantidades adequadas para certo tratamento
beneficiando o hospedeiro, além de serem benéficos para o organismo, esses
micro-organismos possuem espaco no tratamento da acne, rosicea e dermatites
(Nogueira, 2023). Podendo citar um exemplo, o ativo Kopyeast® extrato lisado de
Saccharomyces cerevisiae de uso topico, tem fun¢do hidratante para pele, pois aumenta
a obtencao de umidade, demonstrando eficacia contra o fotoenvelhecimento, pois
contém caracteristicas antioxidantes, imunomodulatorias e favorece a cicatrizagdo de
feridas (Nogueira, 2023).

O estudo e compreensdo dos microrganismos cutaneos ¢ essencial para o
desenvolvimento de abordagens que visem manter ou recuperar fungdes da pele
envelhecida, isso porque o estudo da ciéncia Omicas permite sequenciar amostragens
para a avaliagdo do microbioma cutaneo. Através de técnicas ja realizadas, como o
shotgun, que fornece muitas informagdes, pois atinge todo o material genomico. Nesse
processo de analise, 0 DNA ¢ quebrado em pedacos de diferentes tamanhos e, em
seguida, ¢ sequenciado e amplificado, decifrando assim, a sequéncia de DNA ou RNA
de um organismo. Novas abordagens, como a culturomica e a cultura 3D, foram
desenvolvidas para obter uma compreensdao mais completa da microbiota da pele e
como ela interage com o corpo. A culturdmica fornece informagdes sobre a viabilidade
e o estado dos microrganismos, enquanto a cultura 3D permite estudar as interagdes
entre diferentes microbios (tanto os que sdo benéficos quanto os que causam doengas),
além de investigar processos como cicatrizagdo de feridas e formacgdo de biofilme
(Mariano, 2023).

Através dessas abordagens personalizadas ¢ possivel se obter o perfil de
microrganismos de cada individuo. Ao conhecer as caracteristicas especificas do
microbioma de um paciente, ¢ possivel definir um tratamento assertivo através do
desenvolvimento de dermocosméticos com ativos que atuem diretamente sobre o
problema. Formulagdes probidticas individualizadas com efeito antioxidante
relacionam-se diretamente com o aparecimento de rugas, tendo em vista que, sdo

produzidas devido ao aumento de metaloproteinases de matriz (MMPs), que sdo um
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grupo relevante de enzimas que dependem do zinco e tém a fun¢do de degradar a matriz
extracelular e as membranas basais (Mariano, 2023).

O conhecimento acerca dos micro-organismos residentes na pele, permite o
desenvolvimento de produtos antienvelhecimento, esses produtos podem ser formulados
para conter em sua composi¢do bactérias e leveduras, destacando principalmente as
bactérias dos géneros Lactobacillus, Bifidobacterium, Enterococcus, Pediococcus,
Propionibacterium ¢ leveduras do género Saccharomyces. Os produtos voltados ao
rejuvenescimento tém por objetivo fazer a transferéncia de células da camada mais
interna para a camada mais superficial, fomentando o rejuvenescimento através do
estimulo e renovagdo celular das camadas externas da epiderme e devido a descamagao
e remoc¢ao de parte da microbiota da pele, através dos produtos probioticos utilizados
em formulacdes ¢ possivel se ter uma recolonizagdo desses microrganismos benéficos
(Maia, 2021).

Por outro lado, o processo de barreira celular diminui com o tempo, reduzindo a
funcdo de barreira da pele. Isso, por sua vez, leva a perda de elasticidade e hidratagdo.
Em detrimento disso, a pele fica mais fina e vulneravel as altera¢des causadas pelo
ambiente. Nessas situacdes especificas, quando sdo adicionados probidticos, como
aqueles pertencentes aos grupos de Bifidobacterium e Lactobacillus, a pele, ocorre um
estimulo para o processo natural de descamacdo da pele. Isso acontece devido a
producao de acido lactico pelos probioticos, o qual, por sua vez, incentiva o0s
queratindcitos a produzirem ceramidas, que possuem a importante fungdo de fortalecer a
barreira protetora da pele, tornando-a mais resistente e saudavel (Maia, 2021).

Assim, fica claro que os probidticos desempenham um papel crucial como
agentes moduladores na restauracao do equilibrio da microbiota da pele, os probidticos
sdo importantes para manter a saide da pele, promovendo um ambiente saudavel

(Noléto et al., 2021)

4.6. Desafios tecnolégicos no desenvolvimento de produtos contendo prebidticos e

probioticos
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Os produtos cosméticos estdo entre os setores mais inovadores da economia
mundial, de acordo com dados da da Associagdo Brasileira da Industria de Higiene
Pessoal (ABIHPEC, 2020) o Brasil chegou a marca de posi¢ao 4 no ranking mundial de
mercados consumidores, compreendendo o interesse do mercado consumidor
(ABIHPEC, 2020; Korpasch, Hilachuk, Paula, 2021). Com isso, ¢ notoria a necessidade
das industrias em desenvolver o uso de tecnologias nessas formulacdes, usando de
ativos que irdo estimular o desenvolvimento de componentes bioldgicos no organismo
(Korpasch, Hilachuk, Paula, 2021).

Através da aplicagdo das mais recentes tecnologias no campo do
desenvolvimento de cosméticos, notadamente o uso topico de probiodticos e prebioticos,
emerge um cenario promissor. Apesar da limitada selecao de micro-organismos vidveis
e bem pesquisadas prontas para uso nesse segmento, ¢ importante salientar que diversas
outras cepas estdo atualmente em processo de desenvolvimento (Whitfill, 2018).
Paralelamente, esforgos significativos estdo sendo direcionados para aprofundar o
entendimento desses micro-organismos ¢ avaliar sua viabilidade técnica como
componentes de produtos cosméticos (Whitfill, 2018).

Para o uso de micro-organismos, algumas outras questdes fundamentais
precisam ser levadas em conta para a utilizacdo adequada, como: escalonamento ¢ a
producdo de bactérias vivas que sdo processos altamente complexos que suportaram
uma capacidade de fermentagdo em grande escala e controle rigoroso do ambiente;
formulacdo das bactérias, seja liofilizada ou usada em sua forma viva sem preparo
adicional, sendo também, um procedimento de alta complexidade; e os excipientes
utilizados nas formulagdes, que ndo deve prejudicar a integridade do microrganismo. E
crucial ressaltar que os desafios relacionados ao uso de organismos vivos em cosméticos
sdo substancialmente diferentes dos desafios tradicionais enfrentados pela industria
cosmética, e por isso, € necessario o investimento em tecnologias estratégicas para
viabilizar de forma segura e eficaz o uso de probioticos e prebidticos em formulagdes.
(Whitfill, 2018).

Sob essa Otica, uma das inovagdes em destaque ¢ a tecnologia aplicada na
formulagdo de produtos cosméticos, como o uso da nanotecnologia que se baseia na

utilizacdo da particulas nanométricas, sendo uma estratégia para otimizar a penetragao
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dos principios ativos contidos nesses produtos, além de liberar de forma controlada
esses ativos € a busca por menores efeitos colaterais (Alencar et al., 2017; Farias et al.,
2023).

Prevé-se que produtos contendo ativos probidticos terdo uma crescente
relevancia no mercado (Korpasch; Hilachuk; Paula, 2022). No entanto, ao considerar a
producao de dermocosméticos com prebidticos e probiodticos, enfrenta-se uma limitagao
no desenvolvimento tecnoldgico devido ao alto custo e a falta de orientagdo,
regulamentacdo, normas ou legislacdo adequadas para a aplicagdo de prebiodtico e
probidticos em cosméticos (Ferreira, 2012).

A aplicagdo de probidticos em cosméticos demanda um conhecimento profundo
das interagdes entre os microrganismos e a pele. Além disso, ¢ crucial garantir a
estabilidade e seguranga desses microrganismos no produto, possibilitando a entrega

controlada no produto final com o necessario padrdo de qualidade para uso eficaz e

seguro (Pontes, 2022).

4.7. Os desafios do profissional farmacéutico no desenvolvimento de cosméticos

O profissional farmac€utico da drea de tecnologia de cosméticos
(desenvolvimento e inovac¢ao de produtos cosméticos) tem muito a contribuir, suas
atividades podem estar centradas na coordenacao e realizagdo de estudos de estabilidade
fisica, quimica e microbiologica frente as formulagdes, na manipulagdo, em pesquisas,
no gerenciamento dos laboratorios de producao das formulagdes, garantindo o controle
de qualidade e rastreabilidade do produto. No controle de qualidade dos produtos
cosméticos, o farmacéutico pode atuar desde a sua fase de testes, avaliando os efeitos e
as contraindicagdes de cada produto, sendo responsavel pela avaliagdo de seguranga,
fator importante e de destaque na industria farmacéutica (Nogueira, 2023).

A avaliagdo de seguranga de ingredientes cosméticos, como mencionado
anteriormente, assume um papel de extrema relevancia na industria. Este campo de
pesquisa esta em constante evolugdo, com a busca por abordagens alternativas que

sejam apropriadas para fins regulatorios e para o desenvolvimento de métodos in vitro e
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in silico. O objetivo ¢ alcangar essa implementagcdo sem a necessidade de recorrer a
testes em animais (Filare, 2022).

Modelos in vitro ndo sdo capazes de predizer as respostas toxicas e reais do que
seria in vivo, isso devido ao microambiente ndo favordvel as respostas fisiologicas
(Filaire, 2022). Sob a optica dessa necessidade, diversos protocolos in vitro tém sido
desenvolvidos para melhor atender essa demanda, incluindo o desenvolvimento de
tecidos originarios da engenharia, com a missdo de gerar respostas preditivas mais
semelhantes aquelas apresentadas pelos seres humanos e apesar de nenhum sistema in
vitro estar disponivel para estimar a toxicidade sistémica, estudos de modelos
tridimensionais (3D) que remetem a estrutura e funcionalidade da pele vieram a ser
desenvolvidos para suprir essa necessidade (Filaire, 2022). Apesar dos grandes avangos
nessa area, mais testes e desenvolvimento de metodologias ampliariam as propriedades
examinadoras e garantiria de forma mais certeira a avaliacdo de seguranca e toxicidade
de ingredientes e produtos cosméticos (Filaire et al, 2022; Nabarretti et al, 2022), dando
destaque ao profissional responsavel pelo desenvolvimento dessas metodologias, papel
a qual pode ser destinado ao profissional farmacéutico, que pode estar voltado ao
desenvolvimento e inovacdo de produtos cosméticos, tanto relacionados a estudos
fisicos, quimicos e biologicos (Nogueira, 2023).

Por deter um vasto dominio das ciéncias bioldgicas, clinicas, terapéuticas,
cosmetologia e outras disciplinas essenciais para a sua qualificacdo técnica e cientifica,
o farmacéutico ¢ o profissional capacitado, o qual pode assumir a responsabilidade pela
elaboracdo de formulagdes e pela execugdo de procedimentos estéticos, atuando assim,

no desenvolvimento de dermocosméticos antienvelhecimento (Brandao, 2014).
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5. CONSIDERACOES FINAIS

Conforme analisado, a pele humana ¢ importante para a homeostase do corpo,
mas com o passar dos anos a barreira cutanea sofre danos fisicos e quimicos que
acarretam envelhecimento e pode prejudicar o bem estar pessoal de um individuo.
Através deste estudo ¢ possivel determinar uma abordagem personalizada e especifica
através de dermocosméticos, conforme aos microrganismos que estejam presentes.

Esse tema ¢ relativamente novo, por isso, urge mais ensaios clinicos a fim de
estabelecer produtos estritamente seguros e conhecer os seus potenciais efeitos
adversos.

O desenvolvimento de dermocosméticos antienvelhecimento cutidneo ¢
promissor, pois o interesse estético e comercial vem aumentando ao longo dos anos e
apesar de ser uma inovagao recente, tem potencial para ser um dos principais métodos
na preven¢do do envelhecimento cutaneo, principalmente por utilizar de técnicas menos
invasivas dispostas no cendrio atual.

Por fim, entende-se a importancia do farmac€utico em atuar nessa 4area,
principalmente na pesquisa e proposi¢cao de estratégias no delineamento tecnologico de
novos cosméticos para aliar a microbidomica ao desenvolvimento de dermocosméticos

antienvelhecimento.
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