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RESUMO

A incidéncia de radiacao solar na Terra aumentou consideravelmente nos ultimos anos em razao
do intenso esgotamento da camada de ozonio responsavel por filtrar os raios UV. Somado a
1$s0, por ser um pais tropical e proximo a linha do Equador, o Brasil registra um dos maiores
indices de radiagdo do mundo. A radiagdo UV que atinge a Terra ¢ classificada em radiagao
UVA, UVB e UVC, capaz de induzir estresse oxidativo, imunossupressdo € mutagdes na
estrutura do DNA, estimulando o surgimento de cancer de pele. Frente a conscientizacdo da
populagdo aos fotodanos provocados pela intensa exposi¢des aos raios UV, houve um aumento
significativo do uso e comercializagdo de protetores solares em todo mundo. Esse aumento pode
apresentar impacto negativo na saude humana e nos ecossistemas, em especial no ambiente
marinho, uma vez que se tem observado o branqueamento dos recifes de corais. Portanto, os
filtros UV sdo uma preocupagao global. Este estudo ¢ uma revisdo bibliografica sobre aspectos
gerais dos protetores solares contemplando uma discussao acerca do impacto dos filtros solares
na satide humana e no meio ambiente. Assim, a fim de diminuir a quantidade dos filtros UV
convencionais, minimizando as consequéncias negativas principalmente no ecossistema
aquatico, estudos tém encontrado nos produtos naturais uma alternativa vidvel. Algumas classes
de metabolitos secundarios produzidos por espécies vegetais tém mostrado eficiéncia na
protecao contra radiacdo UV. O uso de produtos naturais visa reduzir a quantidade de filtros
UV convencionais, minimizando as consequéncias negativas, especialmente no ambiente

marinho.

Palavras-chave: Fotoprotecao, toxicidade, protetor solar, filtros UV, extratos vegetais, FPS.



ABSTRACT

The incidence of solar radiation on Earth has increased considerably in recent years due to the
intense depletion of the ozone layer responsible for filtering UV rays. Moreover, being a
tropical country near the Equator, Brazil registers one of the highest levels of radiation in the
world. The UV radiation that reaches the Earth is classified into UVA, UVB and UVC radiation,
capable of inducing oxidative stress, immunosuppression, and DNA structural mutations,
thereby stimulating the onset of skin cancer. Given the population's awareness of photodamage
caused by intense exposure to UV rays, there has been a significant increase in the use and sale
of sunscreens worldwide. This increase could hurt human health and ecosystems, especially in
the marine environment, as coral reefs have been bleaching. Therefore, UV filters are a global
concern. This study is a literature review on general aspects of sunscreens, including a
discussion about the impact of sunscreens on human health and the environment. Therefore, to
reduce the amount of conventional UV filters, and minimize the negative consequences mainly
on the aquatic ecosystem, studies have found natural products to be a viable alternative. Some
classes of secondary metabolites produced by plant species have shown efficiency in protecting
against UV radiation. The use of natural products aims to reduce the amount of conventional

UV filters, minimizing negative consequences, especially in the marine environment.

Keywords: Photoprotection, toxicity, sunscreen, UV filters, plant extracts, SPF.
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1. INTRODUCAO

A energia da radiacdo ultravioleta (UV) ¢ subdivida em ultravioleta A (UVA),
ultravioleta B (UVB) e ultravioleta C (UVC) de acordo com suas caracteristicas eletrofisicas.
Os fotons UVC possuem comprimento de onda mais curtos e energia mais alta, UVA tem o
comprimento mais longo e pouca energia, enquanto UVB ¢ intermediario. A exposi¢cdo aos
raios UV varia de acordo com a dose de fotons UV que passam pela atmosfera em um
determinado local da Terra (D’ORAZIO et al., 2013). Grande parte do territério brasileiro esta
localizado em 4reas com prevaléncia do clima tropical e subtropical, ¢ acima da linha do
Equador onde os indices ultravioleta (IUV) sdo altos e as concentracdes de ozonio sdao
naturalmente menores. Nesta regido, os indices UV atingem escalas maiores do que
recomendados pela Organizagdo Mundial de Saude (OMS) (CORREA, 2015) e, quanto maior
os IUV, maior o potencial de causar riscos a saude (DE PAULA CORREA et al., 2021; LIMA-
COSTA et al., 2018).

Essas variaveis em conjunto somadas a exposi¢ao prolongada e intensa de radiagdo UV,
podem gerar riscos a sauide humana. O UVA ¢ capaz de penetrar nas camadas mais profundas
da pele, resultando em envelhecimento precoce devido a geracdo de espécies reativas de
oxigénio que podem modicar as estruturas do 4cido desoxirribonucleico (DNA). O UVB ¢
diretamente absorvido pela pele, sendo responsavel por causar mutagdes no DNA, induzindo
ao cancer de pele e imunossupressao (D’ORAZIO et al., 2013). O cancer de pele ¢ o tipo de
tumor mais prevalente na populagdo brasileira, (DE PAULA CORREA et al., 2021; LIMA-
COSTA et al., 2018) e uma estratégia para minimizar os fotodanos da radiagdo ultravioleta é o
uso de protetores solares. Por sua vez, os filtros UV possuem compostos que apresentam em
sua estrutura quimica anéis benzénicos unicos ou multiplos, que podem ser conjugados por
ligacdes duplas carbono-carbono e/ou porgdes carbonilas, capazes de atenuar fotons na faixa
UVA e UVB que atingem a superficie da Terra (GIOKAS; SALVADOR; CHISVERT, 2007).
Os filtros UV podem ser divididos em filtros organicos, que absorvem a radiacao UV, ou filtros
inorganicos, que refletem a radiacdo UV. Dentre filtros solares que protegem a pele dos raios
UV, pode se citar 6xido de zinco, dioxido de titanio, dioxibenzona, oxibenzona, octocrileno e
avobenzona.

Em razao da conscientizagao sobre os riscos da exposi¢ao solar excessiva e prolongada,
o uso de protetores solares teve um aumento significativo nos ultimos anos. O mercado de

cuidados solares tem previsao de atingir mais de U$ 24 bilhoes até 2029 (MA; YOO, 2021).



Esse aumento também é comprovado através das toneladas de bloqueadores que sdo liberados
nos ambientes aquaticos. Pelo fato dos filtros solares ndo serem facilmente eliminados pelas
estagdes de tratamento de esgoto, contaminam ambientes aquaticos, seja de dgua doce ou
salgada (COUSELO-RODRIGUEZ et al., 2022). Estima-se que 25% do protetor solar aplicado
na pele ndo ¢ absorvido, sendo liberado no ecossistema aquatico, por diversas maneiras, € sao
suspeitos de causar efeito cascata aos organismos aquaticos e recifes de corais
(CHATZIGIANNI et al.,, 2022; DANOVARO et al.,, 2008). Recentemente, devido a
preocupacdo global em relacdo aos filtros UV, surgiram vdrias pesquisas sobre o impacto dos
protetores solares no ambiente aquatico, especialmente nos recifes de corais (MITCHELMORE
et al.,, 2021; SCHNEIDER; LIM, 2019; WOODHEAD et al., 2019). Os recifes de corais sdo
responsaveis por desempenhar importantes servigos ecossistémicos e na biodiversidade
(MITCHELMORE et al., 2021; WOODHEAD et al., 2019).

Nos ultimos 40 anos os recifes de corais tiveram uma perda em torno de 20-50%, e no
resto desse século ¢ esperado um declinio consideravel com a crescente acdo antropogénica
(MOELLER et al., 2021; PAWLOWSKI; PETERSEN-THIERY, 2020). Os filtros organicos
possuem capacidade de degradacdo abiotica e bidtica, podendo ser bioacumulativas, afetando
organismos marinhos (CUNHA et al., 2018; MOELLER et al., 2021; PENG et al., 2017). Além
dos impactos nos ecossistemas aquaticos, varios estudos tém relatado efeitos negativos dos
filtros solares na satide humana, principalmente por serem capaz de penetrar na pele. Os filtros
UV ja foram detectados, na urina, no sangue e no leite materno (MAO et al., 2022). Assim, os
efeitos toxicos dos filtros solares sdo uma preocupagao global emergente.

O desenvolvimento de protetores solares com eficacia, fotoestabilidade e seguranga sdo de
extrema importancia para saude humana e ecossistema. As plantas de origem botanica e
marinha contém estruturas bioativas com propriedades fotoprotetoras e antioxidantes. O
potencial antioxidante, fotoprotetor e a facilidade de serem incorporados em formulagdes
cosméticas sao pontos fortes dos metabdlitos secundarios e compostos fenolicos (JESUS et al.,
2022). Os metabolitos secundarios como flavonoides sao responsaveis pela protecao da
radiagdo UV na pele. J& os compostos fendlicos possuem propriedades antienvelhecimento,
antioxidante, anti-inflamatoria e ativadores do sistema imune (PIZANO-ANDRADE et al.,
2022). Assim, além de proporcionar protecdo contra os raios UV, os produtos naturais ainda
protegem contra o estresse oxidativo. Diferente dos filtros solares convencionais que além de
gerar oxigénio reativo ndo oferece protecdo ao estresse oxidativo e pode apresentar efeitos

toxicos devido a sua fotoinstabilidade, gerando outros compostos (FONSECA et al., 2023).



Diante do exposto, essa revisdo tem como objetivo discernir os aspectos gerais dos
protetores solares com énfase nos efeitos negativos que o uso crescente dos filtros UV podem
causar nos ambientes aquaticos e na saude humana, além de mostrar o que vem sendo estudado
sobre o uso de produtos naturais na composi¢do dos protetores solares em alternativa aos

existentes.

2. METODOLOGIA

Este estudo ¢ uma revisdo bibliografica de literatura descritiva e qualitativa utilizando
diferentes plataformas digitais, tais como Google Académico, Elsevier, Scielo e Springer. Esse
estudo se iniciou com a procura de artigos e livros. A sele¢do dos materiais foi por meio de
palavras chaves principalmente em inglés, por exemplo: sunscreen, radiation UV, filters UV,
toxicity, radiation UVA, radiation UVB, photoprotection, skin cancer e extract plants.
Posteriormente, realizou-se uma leitura criteriosa dos artigos selecionados para coleta de dados

¢ informagades.

3. REVISAO DE LITERATURA

3.1. RADIACAO SOLAR

O sol ¢ uma fonte de luz natural que corresponde ao espectro solar o qual € caracterizado
por um conjunto de ondas eletromagnéticas visiveis € ndo visiveis e € dividido em trés tipos de
radiacao: ultravioleta, infravermelho e luz visivel (CHAVDA et al., 2023). A luz do sol ¢ uma
fonte de energia essencial para organismos vivos, € ¢ emitida por meio de radiagdes
corpusculares propagadas por protons, elétrons, néutrons e particulas alfa, além de radiagdes
eletromagnéticas constituidas por campos elétricos € magnéticos (CRISTINE DELTREGGIA
et al., 2019). Sendo composta por 62,7% de raios visiveis, 31,9% de infravermelhos, 0,3% de
radiagdo UVB e 5,1% de radiagdo UVA (PIZANO-ANDRADE et al., 2022). O espectro da
radiacao ultravioleta (UV) ¢ dividido em UVA2 (320-340nm), UVA1 (340-400nm), UVB (290-
320nm) e UVC (100 a 280nm) (AUSTIN et al., 2021; GEISLER et al., 2021; RIGEL et al.,
2022). Os raios UVA tem comprimentos de onda mais longos e os raios UVB e UVC possuem
comprimentos de onda mais curtos (HERMUND et al., 2022).

A camada de 0zo6nio ¢ composta por 90% de moléculas de 0zdnio (O3), sendo o tnico

gas que filtra a radiagdo ultravioleta, bloqueando completamente a passagem de UVC, e permite



a passagem de 0,1% dos raios UVB. Assim, o que penetra na Terra € uma energia composta por
5% de UVA, 39 a 45% de luz visivel e cerca de 40% de radiacdo infravermelho (FURUKAWA
et al., 2021). Nas duas ultimas décadas, em decorréncia do aquecimento global e poluicao,
houve uma diminui¢io alarmante do gas de ozonio (O3) na atmosfera (DA SILVA; EMIDIO;
DE MARCH]I, 2015). Isso ocorre devido, principalmente, a presenca de cloro ou bromo em
grande quantidade na atmosfera, resultando no desequilibrio da formagdo do gas ozdnio e,
consequente, aceleracdo da destrui¢ao da camada de ozénio (SCHALKA et al., 2014). Assim,
a radiacdo UV tem atingido a Terra com maior intensidade (HERMUND et al., 2022). A
incidéncia de UVA e UVB varia de acordo com fatores geograficos como latitude, época do ano
e hora do dia, e fatores ambientais, incluindo nuvens e espessura da camada de o0zdnio

(MARIONNET; TRICAUD; BERNERD, 2014).

Figura 1 - Reag@o do cloro e 0zonio que impacta na destrui¢do da camada de ozonio.
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Fonte: Autora (2023)

Os raios ultravioletas UVA s3o responsaveis pela inducao de radicais livres,
envelhecimento precoce da pele (REIS-MANSUR; DA LUZ; DOS SANTOS, 2023) e aumento
do risco de cancer de pele por conseguir penetrar nas camadas mais profundas da pele (TOBIN,
2017). J& a radiagdo UVB, ¢ capaz de danificar a estrutura do DNA das células epidérmicas,
induzindo a queimaduras solares e, em longo prazo, a carcinogénese, uma vez que sao mais
energéticos comparados aos raios UVA (MARIONNET et al., 2014). Nesse sentindo, acentua-
se a necessidade da protecdo solar contra os efeitos nocivos dos fotons UV (VOSTALOVA et

al., 2023).



Figura 2 - Penetragdo da radiagdo UV na pele.

UvC
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Fonte: Autora (2023).

A pele ¢ o maior 6rgdo do corpo humano (TU; QUAN, 2016) e ¢ composta por duas
camadas: epiderme e derme (MESA-ARANGO et al., 2017). A camada mais externa ¢ a
epiderme (RITTIE; FISHER, 2015), constituida especialmente por queratindcitos, melandcitos,
células de Langerhans e células de Merkel (CSEKES; RACKOVA, 2021). Por sua vez, os
melandcitos formam uma barreira de protecdo contra os raios solares por meio da expressao da
melanina (CHAMBERS; VUKMANOVIC-STEJIC, 2020). A derme ¢ formada principalmente
por fibroblastos dérmicos, que garantem resisténcia e elasticidade a pele (BOCHEVA;
SLOMINSKI; SLOMINSKI, 2019; FEINGOLD; SCHMUTH; ELIAS, 2007). Essa camada
também abriga a matriz extracelular (CSEKES; RACKOVA, 2021), vasos sanguineos, vasos
linfaticos, nervos, glandulas sudoriparas e unidades pilossebaceas (CHAMBERS;
VUKMANOVIC-STEIJIC, 2020). A pele ¢ extremamente importante na prote¢ao da radiagdo
ultravioleta, limitando a absor¢ao da radiagdao no tecido cutaneo, por meio da capacidade de
refletir e atenuar 80% da radiagdo ultravioleta tipo C, 62% do tipo B e 45% do tipo A (DIFFEY,
1983; ITTYCHERI et al., 2023).



3.2. EFEITOS DA EXPOSICAO UV NA PELE

Atualmente, a energia UV tem sido alvo de varios estudos devido as consequéncias
geradas no comportamento e fisiologia da pele (ITTYCHERI et al., 2023). A exposi¢cdo em
excesso aos raios solares induz a uma variedade de complicagdes agudas ou cronicas a satde
(LAN et al., 2019). As complicacdes agudas incluem queimadura solar e bronzeamento, e as
complicagdes cronicas levam ao aparecimento de diversos tipos de cancer de pele
(EGAMBARAM; KESAVAN PILLAI; RAY, 2020), imunossupressao (LI et al., 2023) e ao
envelhecimento precoce (PANICH et al., 2016). A radiagdo UVB tem relagdo direta com danos
ao DNA, enquanto a UVA, ¢ responsavel pelo fotoenvelhecimento da pele, por ser capaz de
penetrar na epiderme e derme (TOBIN, 2017).

Os efeitos agudos da exposicao a luz solar, como mencionado acima, incluem eritema
(queimadura solar) e pigmentagdo (bronzeamento) (YOUNG; EL CLAVEAU; ROSSI, 2017).
A queimadura solar ¢ uma rea¢do inflamatéria aguda (HAN; MAIBACH, 2004), provocada
pela pele a partir da exposi¢do intensa e prolongada a radiagdo UV (WU et al., 2016).
Normalmente, € caracterizada por alguns sinais como eritema (vermelhiddo visivel),
hiperalgesia ¢ edema (BENRATH; GILLARDON; ZIMMERMANN, 2001), causados
principalmente por UVB (SOTER, 1990). Apesar do UVA ndo exercer efeito direto nas
queimaduras solares, tanto UVA quanto UVB desempenham um papel significativo na
pigmentacdo (bronzeamento) da pele (YANG et al., 2023). Embora ambos estimulem o
bronzeamento, UVA e UVB induzem respostas divergentes a pigmentacdo solar, o UVA
estimula o escurecimento imediato e persistente do pigmento da pele, enquanto UVB leva ao
bronzeamento retardado (HONIGSMANN, 2002; WOLBER et al., 2008).

Em relacdo aos danos cronicos, a exposi¢ao sem prote¢do a luz solar induz a fotodanos
ao material genético (FARAGE et al, 2008) e estruturas proteicas (SALMINEN;
KAARNIRANTA; KAUPPINEN, 2022). Os tipos de cancer de pele com maior ocorréncia sao
carcinoma basocelular (CBC), carcinoma espinocelular (CEC) e melanoma (WATSON;
HOLMAN; MAGUIRE-EISEN, 2016). A predisposi¢do ao cancer de pele depende de alguns
fatores, tais como tipo especifico de cancer, tempo de exposi¢do a radiagdo solar, origem étnica,
tipos de melanina da pele, condi¢cdes geograficas, estilo de vida, genética, entre outros
(CLEAVER; CROWLEY, 2002). O fator cancerigeno UV tipo A ocorre através da quebra ou
sequenciamento erroneo das fitas do 4dcido desoxirribonucléico (DNA) promovida por oxigénio
singlete, em estado excitado gerados por espécies reativas de oxigénio que afetam indiretamente

a oxidagao das bases nitrogenadas (DOUKI, 2020; DUTTA; KUMAR; BANERJEE, 2023;



NASTI; TIMARES, 2015). Ja as mutagdes genéticas induzidas pela radiagdo UVB se formam
na fase de transcricdo, em que os fotons UV sdo absorvidos diretamente pelas bases
nitrogenadas purinas (adenina e guanina) e pirimidinas (citosina, timina e uracila) do DNA,
alterando a estrutura de nucleotideos, por diferentes processos, como cruzamento intersistema
e fotoreatividade (DOUKI, 2020; MARKOVITSI, 2016; NASTI; TIMARES, 2015).

Além do risco de cancer de pele, os comprimentos de onda da luz solar UVB sdo capazes
de suprimir as reagdes do sistema imunologico do corpo humano, através de alteragdes
moleculares (HALLIDAY; BYRNE; DAMIAN, 2011). A imunossupressao desencadeada pela
radiagdo UVB contribui significativamente no desenvolvimento e perpetuacdo de
fotocarcinogénese (POON; BARNETSON; HALLIDAY, 2005), inflamacdo cutanea,
envelhecimento precoce, lupus cutaneos, urticaria solar, entre outros (BEISSERT; SCHWARZ,
2009). O processo de imunossupressdo a partir de UV consiste na absorcdo de energia
proveniente da radiagdo solar por cromodforos celulares, os quais permanecem em estado
excitado de energia. Como resultado, os cromo6foros tornam-se instaveis (FURUKAWA et al.,
2021), podendo induzir espécies reatives de oxigénio (ERO), as quais estimulam efeitos
negativos nas estruturas celulares (FURUKAWA et al., 2021), como no DNA, melanina, acido
urocanico, aminodcidos aromaticos, flavinas e porfirinas (YOUNG; EL CLAVEAU; ROSSI,
2017).

Além disso, os radicais livres podem causar lesdes nos nucletotideos, um exemplo ¢ a
transversdo de guanina e timina. Essas mutagdes podem ser encontradas em tumores isolados
na pele e tal fato sugere que o estresse oxidativo pode ser cancerigeno (AGAR et al., 2004;
D’ORAZIO et al., 2013; KUNISADA et al., 2005). Ademais, os raios solares sao responsaveis
por cerca de 90% do envelhecimento visivel (FRIEDMAN, 2005; MARTINI, 2004; SUDEL et
al., 2005). Por ter mais contato com o ambiente externo, a pele esta sujeita ao envelhecimento
intrinseco associado a fatores hormonais e genéticos e ao envelhecimento extrinseco
influenciado pela radia¢do ultravioleta, tabagismo, alimentagdo, produtos quimicos, entre
outros (TOBIN, 2017). O fotoenvelhecimento ¢ caracterizado por formagao de rugas, flacidez,
aumento da fragilidade, formacgao de bolhas, dificuldade de cicatrizagdo (WENK et al., 2001)
e hiper ou hipopigmentacio (FERNANDEZ-FLORES; SAEB-LIMA, 2019), apresentando
irregularidade queratinocitica (BHAWAN et al., 1995; FERNANDEZ-FLORES; SAEB-
LIMA, 2019) e perda de integridade estrutural (FARAGE et al., 2008; FRIEDMAN, 2005). Os
efeitos do UV atingem principalmente a face, pescogo € maos (TOBIN, 2017).

Em prol da radiagdao UV, as espécies reativas de oxigénio se acumulam nas células do

tecido cutaneo, que induz o estresse oxidativo, facilitando a sintese de enzimas



metaloproteinases de matriz (MMP’s) (LV et al., 2023). Dentre essas enzimas, destacam-se a
colagenase, gelatinase e estromelisina-1, produzidas por fibroblastos e queratinocitos mediante
a exposicao solar (FARAGE et al., 2008). Essas enzimas sdo responsaveis por degradar ou
quebrar uma ou mais estruturas da matriz extracelular dérmica, incluindo o coldgeno
(ITTYCHERI et al., 2023), elastina e glicoproteinas (SALMINEN; KAARNIRANTA;
KAUPPINEN, 2022; WATSON et al., 2014), os quais atribuem forga e resisténcia a pele (LEE;
HONG; KIM, 2021).

O processo de envelhecimento causado pelo estresse oxidativo ocorre através da queda
de agentes antioxidantes, tais como glutationa, redutase e catalase (LIEBEL et al., 2012). A
medida que o tempo passa, o excesso de ROS no organismo induz o envelhecimento celular
(SHANBHAG et al., 2019). Grande parte das espécies reativas de oxigénio sao produzidas na
mitocondria. Em seu estado disfuncional ocorre o vazamento e geragao de radicais anion
superoxido, Oz . Entretanto, apenas a forma protonada sem carga, HO> ", possuem a capacidade
de atravessar a membrana celular (FISHER-WELLMAN; NEUFER, 2012; HOHN et al., 2017;
TERMAN; BRUNK, 2006). Através do manganés superdxido dismutase, o HO~ ¢ reduzido
em H>O», a partir de reacdes ¢ convertido em radicais hidroxila altamente reativos (TERMAN;
BRUNK, 2006). Todavia, o organismo possui uma barreira de defesa antioxidante, formado
por defesa endogena e exdgena. A primeira, ¢ composta por antioxidantes enzimaticos
(peroxidases e superoxido) e ndo enzimdticos, enquanto a segunda ¢ composta por
micronutrientes e vitaminas lipossoltiveis e hidrossoltveis, tais como zinco e selénio (HOHN
et al., 2017).

A melanina ¢ um pigmento fotoprotetor que também possui grande importancia na
protecao da pele contra raios solares (NASTI; TIMARES, 2015). Tal cromoforo € classificado
em cinco tipos: eumelanina, feomelanina, neuromelanina, alomelanina e piomelanina, de
acordo com sua estrutura quimica (CAO et al., 2021). A melanina atua absorvendo entre 50%-
75% dos raios UV e devido sua absor¢do de amplo espectro, € capaz de reduzir a penetracao
dos fotons UV pela epiderme (PANDEY; SHAHWAL; SUR, 2023). Entretanto, a protecao
contra a radiacdo UV depende da producdo, distribui¢do, tipo e quantidade de melanina
(SOLANO, 2020). Outros cromoéforos endégenos, como proteinas, porfirinas, hemoglobina e
aminoacidos, podem ser capazes de proteger a pele contra radiagio UV (GONZALEZ;
GONZALEZ, 1996; SCHEUER; WARSHAW, 2006).



3.3. FOTOPROTETORES

O tecido cutaneo ¢ o 6rgao do corpo humano mais exposto ao ambiente, sendo a primeira
barreira contra danos externos. Entretanto, um dos principais fatores ambientais que alteram a
fisiologia morfoldgica e estrutural da epiderme ¢ a radiagdo ultravioleta (GAG et al., 2023). A
exposicao aos fotons UV A pode estimular a fotoirritagdo e fotoenvelhecimento precoce, devido
a potente conducao de radicais livres (D’ORAZIO et al., 2013), induzindo o aparecimento de
rugas, manchas, ressecamento, flacidez e linhas de expressdo. J4 a radiagdo UVB ¢ responsavel
por causar danos na estrutura e mutacdo na formacao do dimero de pirimidinas do DNA e em
consequéncia, ocorrem mutagdes que estimulam a formagdo do cancer de pele (HEO et al.,
2018).

Em vista dos perigos da exposicdo excessiva da radiagdo UV (EGAMBARAM;
KESAVAN PILLAI; RAY, 2020), uma alternativa eficaz para prevencao de danos agudos e
cronicos causados pela radiacao ultravioleta ¢ a utilizagao de protetor solar (MESA-ARANGO
et al.,, 2017; SCHALKA et al., 2014). Em 1891 foi criado o primeiro filtro solar quimico solar
da historia por Friedrich Hammer da Alemanha, a partir de descobertas de varias substancias
que possuiam a capacidade de absorver radiacdo por Sir Everard Home décadas antes. Com
base nas observagdes do dermatologista Paul Unna e do professor de dermatologia da
Universidade de Bordeaux Dubreuilh, eles identificaram que o cancer de pele tinha relagao
direta com incidéncia de radiag¢do solar. Assim, em 1922 dois cientistas alemaes, Hausser ¢
Vahle, por meio de pesquisas sobre comprimento de onda UV na indugdo da producao de
pigmentagdo, criaram o primeiro protetor solar disponivel comercialmente com salicilato de
benzila e cinamato de benzila que absorviam raios UVB. Entretanto, o sucesso comercial do
protetor solar foi em 1936, com o langamento do protetor solar com filtro UV PABA (Acido
para-aminobenzoico) de Eugene Shueller fundador da L’Oreal (MA; YOO, 2021).

Por sua vez, os filtros solares sdo matérias-primas de substancias quimicas ativas
presentes na composi¢do de produtos fotoprotetores que criam uma barreira protetora contra
queimaduras solares, envelhecimento precoce, degradagdo do colageno, rugas, pigmentacao da
pele (DUALE et al., 2010; LI et al., 2023; SEITE et al., 2000). Os protetores solares sao
definidos como produtos de cuidados pessoais que contém em suas formulagdes os filtros UV,
que tem como funcdo principal refletir, refratar ou absorver raios UVA e UVB, que sao

considerados prejudiciais ao tecido cutaneo humano (CALONI et al., 2021).
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A utilizacdo de filtros UV, teve um aumento consideravel devido a conscientizacao da
populagdo em proteger a pele dos danos causados pela radiagdo. Ao mesmo tempo, apesar do
protetor solar ser um grande aliado, alguns produtos dessa classe possuem substancias toxicas
em sua composi¢do, que desencadeiam riscos diretos ou indiretos ao meio ambiente e aos
usuarios (SCHEELE A. et al., 2023). Os ingredientes que contém na composi¢ao do protetor
solar podem ser absorvidos pela derme, visto que a pele ndo € completamente imune a absorgao.
Assim a maioria das substancias podem atravessar a barreira da pele em taxas diferentes

(VENUS; WATERMAN; MCNAB, 2011).

3.4. COMPOSICAO DO PROTETOR SOLAR

Uma alternativa eficaz contra raios UV, ¢ a utilizagcdo dos protetores solares. De acordo
com Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) por meio da Resolugdo da Diretoria
RDC n°® 629 de 10 de marco de 2022, os protetores solares sdo definidos como ‘“qualquer
preparagdo cosmética destinada a entrar em contato com a pele e labios, com a finalidade
exclusiva ou principal de protegé-la contra a radiagdo UVB e UVA, absorvendo, dispersando
ou refletindo a radiacdo” (ANVISA, 2022). Vale destacar que os protetores solares segundo a
Resolugdo da Diretoria Colegiada RDC n° 752 de 19 de setembro de 2022 da ANVISA sao
classificados como cosmético de grau 2, cuja caracteristicas devem possuir comprovacao de
seguranga e/ou eficacia, informacdes e cuidados, modo e restricdes de uso (ANVISA, 2022).
Assim, os protetores solares devem ser estdveis, apresentar boa aparéncia, bom sensorial,
aderéncia, alta fotoestabilidade, serem hipoalergénicos, resistentes a agua, possuirem menor
penetracao na pele, ter testes dermatologicos, possuir solubilidade adequada, alta eficacia e
seguranga (DELTREGGIA et al., 2019).

Os protetores solares geralmente sao emulsdes do tipo 6leo em dgua (LABILLE et al.,
2020). Podem ser encontrados de diversas formas, tais como cremes, logdes, géis, pomadas,
aerossois, bastoes e pos (KANTIVAN GOSWAMI et al., 2013). Além disso, devem ser
fisicamente estdveis e compativeis quimicamente com a formulagdo (MARTINEZ FALLER et
al., 2022). Um estudo realizado na Franga mostrou que 45% dos voluntarios preferiram
protetores solares em forma de creme, 27% em spray, 18% em log¢ao e 9% em 6leo (GOMEZ-
BERRADA et al., 2018; PORTILHO et al., 2022). Algumas caracteristicas do protetor solar
afetam diretamente a aceitacdo do produto, como sensacdo na pele, fragrancia, aparéncia na
pele, aspecto visual, embalagem e preco (TANNER, 2006). No Brasil, hd uma frequente

procura por protetores solares secos, os quais auxiliam no controle da oleosidade da pele
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(ADDOR et al., 2022). Estes cosméticos possuem em sua formulagdo base alguns ingredientes
principais como: excipientes (veiculo), aditivos, conservantes, substancias ativas, fragrancias e
filtros UV (SANTANDER BALLESTIN & LUESMA BARTOLOME, 2023).

Ademais, outras substancias adicionadas a formulagdo dos protetores solares sdao os
agentes antioxidantes que sdo capazes de aumentar o Fator de Prote¢do Solar (FPS) (GASPAR;
CAMPOS, 2007), garantir a estabilidade da formulagdo e a protecdo contra radicais livres
promovidos pelo estresse oxidativo induzido pela radiacao UV, como a glutationa, coenzima
Q10, acido ferulico e niacinamida (JESUS et al., 2023). Entretanto, a agdo antioxidante desses
compostos pode ser influenciada por alguns fatores, como, a estrutura quimica, concentragao,
temperatura, propriedade do substrato de oxidagdo, entre outros (SHAHIDI; ZHONG, 2015).

O desenvolvimento do protetor solar possui quatros etapas principais: escolha dos
ingredientes ativos, defini¢do dos veiculos da formulagdo e o processo de otimizacao do filtro
solar, considerado a estética do produto (GEOFFREY; MWANGI; MARU, 2019). Contudo, ao
desenvolver um protetor solar para o mercado comercial, hd diversas outras questdes
significativas a se ponderar: textura, facilidade de aplicacdo, capacidade de resisténcia a agua,
frequéncia de reaplicagdo, adequagdo para diversos tipos e condigdes de pele, fragrancia e os
custos de fabricagdo (BAKER et al., 2017).

Os filtros UV podem ser de dois tipos: filtros UV fisicos ou inorganicos e filtros quimico
ou organicos (MARTINEZ FALLER et al., 2022). Os ingredientes ativos dos filtros UV
organicos tem como modo de a¢do a absorc¢do da luz UV, liberando a energia da radiagdo em
forma de calor (SILLER et al., 2018). J4 os agentes inorganicos dos filtros UV refletem ou
dispersam os raios solares, impedindo a passagem da radiagdo pela pele (SAMBANDAN;
RATNER, 2011). Normalmente, ¢ adicionado dois ou mais filtros UV na formulagdo para

adquirir uma cobertura de amplo espectro com FPS mais elevado (DAMIANI; PUGLIA, 2019).
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Figura 3 - Esquema da agdo dos filtros UV inorganicos e organicos.
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Fonte: Autora (2023).

3.4.1. Filtro solar inorgénico

Os filtros UV fisicos, inorganicos ou minerais, protegem a pele por meio da agdo de
bloquear, refletir ou dispersar a luz solar, que ¢ um fendmeno fisico, € por isso recebem esse
nome (EGAMBARAM; KESAVAN PILLAI; RAY, 2020). Diéxido de titanio, 6xido de zinco,
oxido de ferro, caulim, ictammol, petrolato veterinario vermelho, talco e calamina sdo exemplos
de filtros UV fisicos (LOWE, 2006; MANAIA et al., 2013). Entretanto, os aprovados pela
ANVISA na RDC N° 600, de 09 de fevereiro de 2022 para fins comerciais, sao o didoxido de
titdnio (max. 25%) e 6xido de zinco (max. 25%) (ANVISA, 2022). Esses compostos conferem
aspecto esbranquicado quando aplicado na pele, porém, quando utilizado em nanoescala, nao
causam esse efeito de residuos brancos, resultando em uma boa aparéncia (GASPAR;
CAMPOS, 2007). O dioxido de titanio (TiO») e 6xido de zinco (ZnO) sdo eficazes contra os
raios UVB e UVA2 (RIGEL et al., 2022). Esses minerais apresentam baixa toxicidade e alta
seguranga por ndo penetrarem na pele (CHATZIGIANNI et al., 2022; NGOC et al., 2019;
PALM; O’'DONOGHUE, 2007).

O dioxido de titdnio € um mineral encontrado naturalmente sob trés formas cristalinas:
rutilo, anatase e brookita (SMIJS; PAVEL, 2011). O alto indice de refragdo apresentado por
TiO, ¢ uma medida da capacidade de dispersar fotons, sendo uma barreira eficaz contra
radiacio UV (BRAUN; BAIDINS; MARGANSKI, 1992; RACOVITA, 2022). Ademais,

apresenta penetragdo limitada na pele e baixo potencial de irritacdo e sensibilizagao
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(ANTONIOU et al., 2008). O dioxido de titanio é amplamente utilizado como filtro UV por sua
facilidade de producao em larga escala, custo relativamente baixo e ser quimicamente inerte,
em que raramente interage com outras substancias da formula¢do (TRIVEDI; MURASE, 2017).
Apesar do TiO> ser fotoreativo, aumentando as espécies reativas de oxigénio (ROS) que podem
causar danos celulares, quando se encontram em nanoparticulas (de alumina ou silica) a
toxicidade é reduzida (DRENO etal., 2019; ROWENCZYK et al., 2017).

O oxido de zinco € um composto quimico metalico de cor branca (MEYER etal., 2011),
e quando aplicado ao protetor solar, deixa residuos brancos na pele. Entretanto, as
nanoparticulas de ZnO se adequam ao tom da pele, adquirindo caracteristicas desejaveis pelos
consumidores (CZYZOWSKA; BARBASZ, 2022; OSMOND; MCCALL, 2010). Vale
destacar que, de acordo com Madhumitha et al (2016), a sintese de nanoparticulas de 6xido de
zinco utilizando extratos de espécies vegetais € mais acessivel, barato e sustentavel comparado
a outros métodos quimicos, assim, as nanoparticulas mais ecoldgicas de 6xido de zinco tém
sido uma area de grande interesse biotecnologica.

Apesar das preocupagdes sobre a toxicidade em relacdo ao uso de nanoparticulas de
dioxido de titanio e 6xido de zinco (FUITHARA; NISHIMOTO, 2023), ambos os minerais sao
considerados seguros pela FDA (Food and Drug Administration). Além disso, estudos
demonstraram que estes 0xidos metalicos ndo sdo capazes de penetrar na pele (SCHNEIDER
& LIM, 2019). Entretanto, as particulas desses minerais quando inalados podem levar a
carcinogénese pois o pulmdo ndo consegue eliminar tais particulas (SANTANDER
BALLESTIN & LUESMA BARTOLOME, 2023). Assim, a partir de recomendag¢des do EWG
(em inglés Environmental Working Group), € importante evitar a utilizagao de produtos em po
e protetores solares em spray que contenha nos ingredientes didxido de titanio e 6xido de zinco

(SANTANDER BALLESTIN & LUESMA BARTOLOME, 2023).

Figura 4 - Estrutura do 6xido de zinco e didxido de titanio.
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Fonte: Autora (2023).
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3.4.2. Filtro solar organico

Os filtros solares quimicos ou organicos, sdao subdivididos em filtros UVA e UVB, pois
as caracteristicas de absor¢do da luz (STIEFEL; SCHWACK, 2015) esta relacionada a da
estrutura quimica do composto organico (BHATTACHARIEE et al., 2021). Os filtros UVA
incluem os derivados de benzofenonas (oxibenzona, avobenzona), antranilatos e
dibenzoilmetanos (DONDI; ALBINI; SERPONE, 2007). Os filtros UVB sdo os derivados de
PABA (4cido paraminobenzoico), salicilatos (octisalato e homosalato), cinamatos (octinoxato
¢ cinoxato), derivados de canfora e octocrileno (DONDI; ALBINI; SERPONE, 2007). De
acordo com Siller et al (2018), os filtros organicos mais comumente usados sdo avobenzona,
oxibenzona e octinoxato. Os filtros UV quimicos sdo usados em combinagdo, pois apenas um
ativo ndo ¢ capaz de fornecer FPS adequado (DONDI; ALBINI; SERPONE, 2007).

Grande parte dos filtros UV organicos contém um ou mais compostos aromaticos
conjugado por grupamentos carboxilicos capazes de absorver fotons solares (STIEFEL &
SCHWACK, 2015). Ao serem expostos a radiacdo UV, os filtros organicos recebem energia e
os elétrons localizados no orbital t HOMO (orbital molecular preenchido de mais alta energia)
tendem a migrar para o estado de excitagdo para o orbital 7* LUMO (orbital molecular vazio
de mais baixa energia) (CHATZIGIANNI et al., 2022; FLOR et al., 2007). O excesso de energia
absorvida ¢ liberado na forma de energia térmica (Flor et al., 2007) ou isomerizagao cis-trans
(ABDELRAHEEM et al., 2015; RAMOS et al., 2015).

Em 2021 um novo filtro UV denominado metoxipropilamino ciclohexenildeno
etoxietilcianoacetato (MCE) do tipo UV A foi adicionado na lista de filtros solares aprovados
pela Unido Europeia com comprimento de onda na faixa de 389nm (AGUILERA; GRACIA-
CAZANA; GILABERTE, 2023). Esse filtro é capaz de reduzir a hiperpigmentacio da pele,
imunosupressdo e fotoenvelhecimento (AGUILERA; GRACIA-CAZANA; GILABERTE,
2023; MARIONNET et al., 2021). No mesmo ano, outro filtro adicionado a lista de aprovados
pela Unido Europeia foi o fenileno bis-difeniltriazina (TriAsorB) que possui baixa capacidade
de penetracdo na pele, pode absosorver da radiacdo UV até a radiacdo infravermelha, possui
espectro de absor¢do até 450nm e apresenta comprimento de onda em torno de 390nm
(AGUILERA; GRACIA-CAZANA; GILABERTE, 2023; BACQUEVILLE et al., 2022).

Em perspectivas futuras, novos filtros solares ainda estdo em desenvolvimento para
inclusdo na lista de aprovados, todavia, ha pesquisas para o desenvolvimento de filtros UV
seguros, estaveis, ecologicos e com amplo espectro de prote¢do (AGUILERA; GRACIA-
CAZANA; GILABERTE, 2023).
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Figura 5 - Estrutura quimica de alguns filtros UVB.
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Figura 6- Estrutura quimica de alguns filtros UVA.
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3.5. EFICACIA E SEGURANCA DOS PROTETORES SOLARES

A protecdo contra a radiagdo UVA/UVB pode ser avaliada por andlises in vivo € in vitro
(KOCKLER et al., 2012). Andlises in vivo podem ser realizadas por: escurecimento pigmentar
imediato (em inglés: “immediate pigment darkening” - IPD) e escurecimento pigmentar
persistente (em inglés: “persistent pigment darkening” - PPD) (ZOU et al., 2022). Esses
métodos sdo realizados através da indugdo do pigmento melanina pela radiagiomUVA (ZOU
et al., 2022). O IPD se baseia nas mudangas de pigmentagdo que surgem em 60 segundos apos
a exposic¢ao a radiacao enquanto o PPD se baseia nas mudangas de pigmentacao que surgem de
2 a 24 horas (EGAMBARAM et al., 2020). A partir dessas analises pode-se obter os seguintes
dados: Dose Minima Eritematosa (DME) que ¢ a dose minima de radiacdo ultravioleta
requerida para produzir a primeira reacdo eritematosa perceptivel com bordas claramente
definidas, observadas entre 16 e 24 horas apos a exposi¢do a radiagdo ultravioleta, e a Dose
Minima Pigmentaria (DMP) que ¢ a dose minima de radiagdo UV A requerida para produzir um
escurecimento pigmentario persistente da pele com bordas claramente definidas, observado
entre 2 e 4 horas apds a exposi¢ao a radiagdo UVA. Através desses dados, € possivel obter o
Fator de Protecao Solar (FPS) da radiagdo UVB que sera o valor obtido pela razdo entre a dose
minima eritematosa em uma pele protegida por um protetor solar (DMEp) e a dose minima
eritematosa na mesma pele quando desprotegida (DMEnp), ou seja, FPS=DMEp/DMEnp.
Ainda ¢ possivel obter o Fator de Protecdo UVA (FPUVA) que ¢ o valor obtido pela razao entre
a dose minima pigmentaria em uma pele protegida por um protetor solar (DMPp) e a dose
minima pigmentaria na mesma pele, quando desprotegida (DMPnp), ou seja,
FPUVA=DMPp/DMPnp (ANVISA, 2022). Assim, se um individuo aplicar um protetor solar
que possui FPS 30, € necessaria uma exposi¢cdo 30 vezes maior de RUV (Radiagao Ultravioleta)
para gerar eritema na pele em comparacao com a pele desprotegida (SCHALKA; MANOEL;
DOS REIS, 2011).

Os testes in vitro para protetores solares podem ser classificados em dois tipos: métodos
da medi¢do da absorc¢do da radiagdo UV por meio de filmes de protetores solares em placas de
quartzo ou biomembranas (KAUR; SARAF, 2010) e métodos por espectrofotometria que
determina a quantidade de UVR que atravessa a pelicula de filtro solar aplicada a um substrato
artificial (PELIZZO et al., 2012). Um dos testes utilizados pela ANVISA para determinagao do
FP-UVA segue a regulamentacdo da COLIPA (em francés: “Comité de Liaison des
Associations Européennes de L'Industrie de la Parfumerie des Produits Cosmétiques et de

Toilette”) (ANVISA, 2022). Esse método in vitro desenvolvido pela Unido Europeia € realizado
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da seguinte maneira: a amostra de filtro solar € exposta a uma dose de irradiagdo proporcional
a um fator de protecdo UVA inicial UVAPFO, calculado a partir dos dados de absorbancia
corrigidos da amostra nao exposta, tanto o valor final de UVA-PF in vitro quanto o valor de
comprimento de onda critico in vitro, Ac, sdo calculados a partir dos dados de absorbancia da
amostra exposta a UV (COLIPA, 2009).

Apds o método definido pela FDA em 1978, outras agéncias regulatérias internacionais
propuseram novas metodologias para determinar a eficacia do FPS (SCHALKA; MANOEL;
DOS REIS, 2011). Com as diferentes regulamentagdes para determinagdo do FPS, a Unido
Europeia e muitos paises do mundo exceto Estados Unidos, adotaram a norma internacional
ISO 24444:2019 (em inglés: “International Organization for Standardization”) com o objetivo
de assegurar que os valores do FPS serao medidos nas mesmas condicdes, garantindo a eficacia
e seguranca ao consumidor (BIELFELDT, 2018). Os procedimentos padronizados pela
americana (FDA) e europeia (COLIPA ou Internacional) tornaram-se referéncia para o Brasil
para determinar o FPS dos protetores solares (SCHALKA; MANOEL; DOS REIS, 2011) e
resisténcia a agua (ANVISA, 2022). Em relagdo a determinagao do fator de protegdao UVA, a
ANVISA segue os procedimentos e referéncias da agéncia europeia COLIPA ou Internacional
e European Commission (ANVISA, 2022). De acordo com a Resolucdo RDC n°® 629 de 10 de
marco de 2022, os procedimentos sdo aplicados in vivo ou in vitro no FP-UVA e apenas in vivo
no FPS (ANVISA, 2022). Vale ressaltar que ja se encontra em vigor a RDC n°® 312 de 10 de
outubro de 2019, a qual altera o prazo de validade para produtos de higiene pessoal, cosméticos
e perfumes, de 5 para 10 anos (ANVISA, 2019). Todavia, ainda € necessario que os protetores
solares cumpram as determinacdes da rotulagem informada pela mesma RDC n°® 629 de 10 de
marco de 2022, tais como: categoria (prote¢ao baixa, média, alta e muito alta), fator de protecao
solar (FPS) medido que varia de 6,0 (minimo) a maior que 50,0 ¢ menor que 100 (méximo),
fator minimo de protecdo UVA (FPUVA) 1/3 do fator de prote¢do solar indicado na rotulagem,
nao devem possuir alegacdes de 100% de protecao contra UV, - comprimento de onda critico
minimo de 370nm, entre outras normas (ANVISA, 2022).

Tais recomendagdes da Anvisa em relagdo ao FPS e FP-UVA seguem as referéncias de
diretrizes norte-americana e europeia. Todavia, esses métodos podem ndo se enquadrar na
realidade brasileira, uma vez que o Brasil registra uma das mais altas taxas de radiacdo UV do
planeta em favor das caracteristicas climaticas brasileira (ADDOR et al., 2022; CORREA,
2015; LIONETTI; RIGANO, 2017; SCHALKA et al., 2014). Logo, um usudrio com a pele
desprotegida pode receber uma dose diaria 50 vezes maior que 108J/m? essa medida ¢

classificada como a dose maxima de exposicdo recomendada pela Organizacdo Mundial da
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Saude (OMS) (ADDOR et al., 2022; CORREA, 2015; SCHALKA et al., 2014). Essa
problematica se intensifica com a aceleragdo do esgotamento da camada de 0zdnio associado a
altas temperaturas, em que ha menor absor¢do da radiagdo UV e, consequentemente, maior
incidéncia desse fendmeno na Terra (SCHALKA et al., 2014). Assim, ¢ recomendado por
orgaos reguladores que o FPS seja testado a uma espessura de densidade de 2 mg/cm? ou 2
uL/cm?. Contudo, a quantidade utilizada em situagdes reais ¢ inferior a recomendada (FDA,
2019; MOLONEY; COLLINS; MURPHY, 2002) variando de 0.5-1.0 mg/cm?> (HEERFORDT
et al., 2017, 2018). Visto isso, a eficacia do protetor solar irda depender de algumas vertentes,
sendo elas: condi¢des de exposicao solar, fator de protetor solar, quantidade aplicada sob a pele,
intervalo de reaplicacdo, tipo de protetor solar (spray, creme, lo¢ao, pd, entre outros), espessura
da camada, cobertura, capacidade de distribuicao do produto e penetragao na pele (PORTILHO
et al.,, 2023). As recomendagdes para uso apropriado do protetor solar, sdo: aplicagao 15
minutos antes da exposi¢ao solar, aplicar quantidade adequada (2 mg/cm? ou 30 mL/aplicagdo
corporal), FPS adequado de acordo com o tipo de pele, reaplicar apds nadar e suor intenso
(MOLONEY; COLLINS; MURPHY, 2002).

Conforme o Guia para Avaliacdo de Produtos Cosméticos da ANVISA os ensaios
clinicos sdo essenciais na comprovagdo de seguranca de um produto antes de ser
comercializado, e sdo divididos em dois grupos: estudos de compatibilidade (avaliagdo de
sensibilizacao dérmica, avaliagdo de fotoirritagao, avaliacdo de fotossensibilizagdo, e outros) e
estudos de aceitabilidade (avaliagdo de produto para pele sensivel e verificacdo da
aceitabilidade ocular) (BRASIL, 2012). Esses testes sdo necessarios para que as empresas
oferegam aos consumidores produtos com maxima seguranca ¢ menor risco (BRASIL, 2012).

Contudo, cerca de 70% dos protetores solares comercializados atualmente possuem FPS
acima de 30, os quais necessitam de grande quantidade de filtros UV em sua formulacdo
(OSTERWALDER; SOHN; HERZOG, 2014; SOHN et al., 2020). Apesar da adi¢ao de varios
filtros UV, o protetor solar tem protecao maior contra UVB do que UVA, sendo que a radiagao
UVA ¢ a que mais atinge a Terra. Além disso, a fotoinstabilidade dos protetores solares pode
gerar subprodutos com efeitos nocivos (FONSECA et al., 2023). Logo, outro fator a se
considerar ¢ em relagcdo aos efeitos negativos dos filtros UV, os quais podem causar reagdes
adversas, toxicidade e gerar impactos negativos ao meio ambiente, como a benzofenona-3

(MOROCHO-JACOME et al., 2021; MOYAL; CHARDON; KOLLIAS, 2000).
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Figura 7 - Interconverséo entre os isomeros E e Z quando a 3-(4-metilbenzilideno)cénfora (4-MBC) ¢ exposta a
radiagdo UV.

HiC
CHs radiacio HsC
CH
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O
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Fonte: Adaptado de JESUS et al. (2022)

Visto que os filtros UV podem ser absorvidos pela pele e percorrer todo corpo através
da corrente sanguinea (LABILLE et al., 2020), estudos realizados por Schlumpf et al. (2010)
demonstrou que os filtros UV de octocrileno, 4-metilbenzilideno canfora, homosalato,
benzofenona-3 (oxibenzona), benzofenona-2, PABA e outros compostos usados no protetor
solar, foram encontrados em amostras de leite materno humano em quantidades significativas.
Vale destacar que nesse estudo 54,7% das mulheres utilizavam protetor solar e 60,4% faziam
uso de outros cosméticos contendo filtros UV em sua formulagdo (SCHLUMPF et al., 2010).
Sendo assim, véarios filtros solares, por exemplo, oxibenzona (benzofenona-3), 4-
metilbenzilideno canfora (4-MBC), octocrileno e octinoxato (metoxicinamato de etilhexil),
estdo presentes em varios produtos, como em outros produtos de cuidados pessoais, produtos
para cabelo, roupas, fragrincias e aromas, além de serem usados em plésticos como
fotoestabilizador e absorvedor de radiagao UV (CALAFAT etal., 2008; DINARDO; DOWNS,
2018a; SCHNEIDER; LIM, 2019).

Assim, pode-se considerar que os organismos vivos estdo expostos aos filtros UV por
outras fontes e ndo apenas por protetores solares (KRAUSE et al., 2012). Um estudo
desenvolvido por Song et al. (2020), sugeriu que alguns filtros UV, como benzofenona-1,
benzofenona-3, benzofenona-4 e 4-hidroxibenzona, sdo facilmente transferidos da mae para o
feto, podendo ser por meio da difusdo passiva. Outra pesquisa apontou que o oxibenzona foi
encontrado em 83% dos voluntarios em amostras sanguineas. J& o 4OH-BP foi encontrado em
100% das amostras de sangue analisadas (ZHANG et al., 2013). Em estudos sobre o cancer de
mama, os compostos oxibenzona, a avobenzona (butil metoxidibenzoilmetano), o homosalato,

o0 acido octil dimetil-p-aminobenzoico (padimato O) e o octinoxato foram capazes de aumentar



21

a proliferagdo de células MCF-7 em testes in vitro (SCHNEIDER; LIM, 2019). Em relagdo a
toxicidade dos filtros fisicos na satde humana, os riscos sdo baixos, pelo fato do didxido de
titanio e oxido de zinco ndo serem absorvidos pela pele, entretanto, hd um potencial risco de
carcinogénese ao inalar esses compostos (SCHNEIDER; LIM, 2019). Os filtros UV apresentam
riscos tanto para saide humana quanto ao ecossistema e animais, 0s quais sao expostos aos

bloqueadores por meio da cadeia alimentar (SCHLUMPF et al., 2004).

3.6. TOXICIDADE DE PROTETORES SOLARES AO MEIO AMBIENTE

Devido a conscientizagdo da populacdo sobre os riscos da exposi¢do excessiva a
radiacdo UV, a procura por protetores solares tem sido cada vez maior (KIM; CHOI, 2014).
Essa intensa procura por filtros ¢ atribuida também ao crescimento das industrias de filtros
solares (AUTIER; BONIOL; DORE, 2007; CADENA-AIZAGA et al., 2020). Estima-se que
14.000 toneladas de protetores solares acabem no oceano todo ano (GIOKAS; SALVADOR;
CHISVERT, 2007; WIDSTEN, 2020).

Em virtude desse aumento da utilizagdo de protetores solares, a presenca de filtros UV
em fontes de 4gua de todo o mundo ja foi detectada (KIM; CHOI, 2014), em ambientes de agua
doce e marinhos, especialmente nos corais (DUIS; JUNKER; COORS, 2022). Os filtros UV
atingem os ambientes aquaticos de maneira direta por banhistas, pratica de natagao ou derrames
de industrias, e/ou por meio indireto através de estacdo de tratamento de dgua e esgoto
(CHISVERT; BENEDE; SALVADOR, 2018), uma vez que estio presentes em diversos
materiais como fotoprotetores, como: tintas, roupas, plasticos, embalagens de alimentos,
detergentes e sabdo em po, afim de evitar a fotodegradagao (ISABEL CADENA-AIZAGA et
al.,, 2022; RAMOS et al., 2015; SCHLUMPF et al.,, 2004). O destino e impacto dos
bloqueadores UV dependem das propriedades quimicas, persisténcia e transformagdo que cada
composto apresenta (LABILLE et al., 2020).

No Brasil, um estudo apontou a presenca de oxibenzona, salicilato de etilhexila,
octinoxato e octocrileno em dguas potaveis e dguas brutas no estado de Sao Paulo (DA SILVA;
EMIDIO; DE MARCHI, 2015). Em relagdo ao ambiente marinho, foram detectados zinco,
titanio, octocrileno, avobenzona e oxibenzona nas praias de Marselha na Franca (LABILLE et
al., 2020). Segundo Schneider e Lim (2019), as estagdes de tratamento de dgua residuais
apresentam grande dificuldade para tratar os filtros UV devido as propriedades fisico-quimicas,
como baixa solubilidade em agua, alta lipofilicidade e alto coeficiente orgéanico de carbono-

agua, o que se torna um desafio para as unidades de tratamento de dgua. Alguns filtros solares
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nas estagdes de tratamento de dgua sdo transportados para o lodo, por apresentarem alta
lipofilicidade e baixa biodegradabilidade. Em consequéncia, esse lodo pode poluir aguas
subterraneas por meio dos aterros sanitarios ou agricultura (BRAUSCH; RAND, 2015;
CADENA-AIZAGA et al., 2020; GAGO-FERRERO; DIAZ-CRUZ; BARCELO, 2011). Vale
salientar que uma parte da agua tratada com a presenga de filtros solares serd descartada em
fontes naturais de 4gua (CADENA-AIZAGA et al., 2020; DIAZ-CRUZ et al., 2012). Os filtros
UV também foram identificados nas dguas do artico. Tal fato sugere que as forgas das correntes
de dgua dispersem esses compostos para outros locais, intensificando a presencga de substancias
toxicas no meio ambiente (DINARDO; DOWNS, 2018b; SCHNEIDER; LIM, 2019).

Os filtros UV apresentam caracteristicas lipofilicas, assim tendem a se acumular na biota
e nos tecidos adiposos, sendo encontrados em organismos de diversos seres vivos (HUANG et
al., 2021). Estudos demonstraram que filtros UV como oxibenzona possui capacidade de causar
pertubacdes enddcrinas em vertebrados e invertebrados aquaticos e marinhos, incluindo
ourigos-do-mar, bivalves e artropodes (CHAVES LOPES et al., 2020; DOWNS et al., 2022;
KUNZ et al., 2006; KUNZ & FENT, 2006; O’DONOVAN et al., 2020). Nos embrides/larvas
de peixe zebra o octocrileno em altas concentracdes (50 e 500 pg/L) podem desencadear
anormalidades no desenvolvimento, tais como saco vitelino alongado, inflamagdo da bexiga
natatoria e musculo anormal (GAYATHRI et al., 2023). Em estudos com peixes-anémona-
palhaco o benfonona-3 pode induzir anormalidades no sistema enddcrino, no sequenciamento
de RNA o BP-3 interferiu nas vias da insulina no metabolismo da glicose no nivel do
transcriptoma, também causou danos as células B (células enddcrinas) nos mecanismos de
controle positivo de Ca?', ainda, o BP-3 causou perturbacio das vias metabdlicas
comportamentais sociais, essas alteragdes podem interferir nas populacdes desse peixe
(ZHANG et al., 2023).

Os corais sdo animais de corpo mole que vivem em simbiose com as algas zooxantelas.
As algas que vivem no interior dos corais realizam fotossintese fornecendo energia e compostos
nutritivos aos corais e sdo responsaveis pelas cores vibrantes, o crescimento do coral forma
estruturas ramificadas chamadas de recifes. Devido ao aumento da temperatura da 4gua do mar
e poluentes, os recifes de corais passam por um processo de estresse oxidativo, expelindo as
algas e tornando branco o coral. Esse processo ¢ conhecido como branqueamento dos recifes
de corais, podendo levar ao desaparecimento por completo do coral (SCHNEIDER; LIM,
2019). Muitos filtros UV, tais como benzofenona, octocrileno, derivados de canfora,
metoxicinamato de etilhexila, sdo responsaveis por causar o branqueamento dos corais, pelo

fato do impacto negativo sobre as zooxantelas (CHATZIGIANNI et al., 2022). O benzofenona-
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3 ¢é toxico para as algas por causar necrose tecidual devido a formacao de espécies reativas de
oxigénio, as ERO também podem afetar o processo de fotossintético dentro das algas
(CHATZIGIANNI et al., 2022; DANOVARO et al., 2008; WIJGERDE et al., 2020). Devido a
isso, o Havai, um pais com intensa atividade turistica, aprovou em 2018 a legislacdo que
proibira a venda de protetores solares contendo oxibenzona e octinoxato, que tiveram efeitos
nocivos comprovados aos recifes de corais, entrando em vigor em 2021 (LEVINE, 2020). Um
estudo comprovou que as nanoparticulas de zinco nao revestidas provocaram branqueamento
completo e potencialmente irreversivel dos corais Acropora spp., causando mortalidade rapida
e generalizada das algas que vivem nos corais (CORINALDESI et al., 2018). De acordo com
pesquisas, os filtros UV em concentragdes suficientes podem danificar o DNA dos corais,
provocar deformidades nos corais juvenis € aumentar a susceptibilidade a infec¢des virais nos
corais (DANOVARO et al., 2008; DOWNS et al., 2015; LEVINE, 2020). Se nao forem
implementadas medidas de prevengdo e protegdo, os recifes de corais de todo mundo estardo
ameacados até 2050 (HE et al., 2023; INTERGOVERNMENTAL PANEL ON CLIMATE
CHANGE (IPCC), 2022).

Tabela 1 - Principais descobertas e conclusdes sobre o impacto ambiental dos filtros ultravioleta dos estudos
incluidos.

Organismo Espécie Ambiente Filtros UV Variaveis Referéncia/Design
de estudo
Linguado Solea Portugal 4-MBC Mortalidade (ARAUJO et al.,
(larva) senegalensis Crescimento 2018) / in vitro
Deformidades

Alteragdes de
comportamento

e biomarcadores

Coral (hard) Acropora sp Regides BMDBM Branqueamento (DANOVARO et
Acropora pulchra tropicais: BP-3 Expulsdo de al., 2008)
Oceano EHS mucosa coral / in vivo € in vitro
atlantico, 4-MBC (zooxantela e
Indico e oC tecido coral)
Pacifico e EHMC
Mar
Vermelho
Coral S pistillata Havai, EUA BP-2 Mortalidade (DOWNS et al.,
(planula) P damicornis Ilhas BP-3 Deformidade 2016) / in vitro
A cervicornis Virgens Branqueamento

M annularis Americanas Expulsao de



M cavernosa
P asteroides

P divaricata

Microalgas  Chlorella vulgaris  Instituto de BP-3
de agua doce  Daphnia magna  Hidrobiologi BP-4
Brachydanio rerio  a, Wuhan, BP-3 + BP-4
China
Ecossistema - Havai, EUA BP-3
aquatico HS
(4gua do oC
mar, corais) oS
Ovos de Aves da familia Parque BP-1
aves dos falcoes Natural de BP-3
selvagens (Circus Doifiana, 4-HB
aeruginosus, Espanha 4-DHB
Falco OD-PABA
tinnunculus) UVP
Aves da familia
das cegonhas
(Ciconia ciconia)
Aves da familia
das gaivotas
(Chroicocephalus
genei,
Chrococephalus
ridibundus,
Gelochelidon
nilotica)
Aves da familia
dos patos (Anas
Strepera)
Coral (hard) Pocillopora Oma ocC
damicornis
Microalgas  Espécie Tetraselm  AquarHéak BP-3
Marinhas is Aquaculture, BEMT
Crustaceo Artemia salina Ars-en-R¢, BMDBM
Franca MBBT
EHS

DHHB

muco
(zooxantela e
tecido coral)

Danos no DNA

Crescimento da
mortalidade

Presenca de
filtros UV na
agua do mar e

sedimentos

Presenca de
filtros UV no

tecido coral

Presenca de

filtros UV em

ovoS

Alteracdes
metabolicas
Alteragdes na
funcao
mitocondrial

Morfologia
celular
do
crescimento da
mortalidade

24

(DU etal., 2017) /

in vitro

(MITCHELMORE
etal., 2019)/in

vitro

(MOLINS-
DELGADO et al.,
2017) / transversal

(STIEN et al.,
2020) / in vitro

(THOREL et al.,
2020) / in vitro
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DBT
ET
HS
oC
Coral (hard)  Acropora tenuis Zooldgico BP-3 Mortalidade (WIJGERDE et al.,
Stylophora de Burgers, Crescimento 2020) / in vitro
pistillata Arnhem, Fotossintese
Holanda Interrupcdes do
microbioma
Branqueamento

Abreviaturas: BEMT, bis-bis-etilhexiloxifenol metoxifenil triazina ; BMDBM, butilmetoxidibenzoilmetano; BP,
benzofenona; DBT, dietilhexil butamido triazona; DHHB, benzoato de dietilamino hidroxibenzoil hexil ; EHMC,
metoxicinamato de etilhexilo; EHS, salicilato de etilhexila; ET, etilhexil triazona; HS, homosalato, MBBT,
metileno bis-benzotriazolil tetrametilbutilfenol; OC, octocrileno; OD-PABA, octil-dimetil-PABA; OS, octisalado;
PBSA , 4cido 2-fenil-5-benzimidazol sulfénico ; EUA, Estados Unidos da América; UVP, 2-(2-benzotriazolil)-4-
metilfenol; 3-BC, 3-benzilidina canfora; 4-DHB, 4,4'-dihidroxibenzofenona; 4-HB, hidroxibenzofenona; 4-MBC,

4-metil-benzilideno canfora.

Fonte: Adaptado de COUSELO-RODRIGUEZ et al. (2022).

3.7. ALTERNATIVAS SUSTENTAVEIS

Os protetores solares comumente comercializados sao de origem orgénica e inorganica,
entretanto, atualmente ¢ possivel notar uma grande demanda por fotoprotetores mais
sustentaveis, menos agressivos € com a mesma eficiéncia que os convencionais (ARRUDA et
al., 2021). A aplicacdo de dleos e extratos de plantas em cosméticos ¢ crescente, devido a agao
fotoprotetora de amplo espectro de absor¢do UV (ARRUDA et al., 2021). As propriedades
antioxidantes dos produtos naturais vém sendo alvo de pesquisas para criagdo de formulagdes
fotoprotetoras, capazes de proteger a epiderme e derme (GHAZI, 2022). Os beneficios de
protecdo contra fotons UV sdo mais eficazes em plantas com compostos fendlicos, como os
flavonoides (SOLANO, 2020). Um fator relevante na absor¢ao de radiacdo UV das plantas ¢ a
presenga de anéis aromaticos na sua estrutura molecular e duplas ligagdes. Essa caracteristica
presente nos flavonoides confere a capacidade de absorcdo de fotons UVA e UVB no
comprimento de onda de 200-400nm (GHAZI, 2022; GHRIBIA et al., 2014). O efeito
fotoprotetor das plantas também se deve a presenca de cromodforos na sua estrutura quimica que
bloqueia a passagem de UV na pele devido aos elétrons que tem a capacidade de absorver luz
UV (PIZANO-ANDRADE et al., 2022). Alguns exemplos de cromoéforos sdo: estilbenos,
flavonoides e acidos hidroxicindmicos (PIZANO-ANDRADE et al., 2022; POTAPOVICH et
al., 2013).
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Figura 8 - Estrutura quimica do flavonoide quercetina.
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O
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Fonte: Autora (2023).

Os compostos bioativos naturais sao normalmente obtidos de partes de frutas, por
exemplo, o extrato da fruta Vitellaria paradoxa, popularmente conhecida como manteiga de
karité contém acidos graxos que sdo usados como fotoprotetores em cosméticos, o extrato da
roma Punica granatum também possul ativos contra radiacdo UV e o 6leo de semente de
maracuja Passiflora edulis que possui acdo contra raios UV e antioxidante (KANTIVAN
GOSWAMI et al., 2013; LOURITH; KANLAYAVATTANAKUL; CHINGUNPITAK, 2017
MOTA et al., 2020). Ainda, estudos realizados por Mota et al. (2020), demonstraram que o
fruto rambuta (Nephelium lappaceum L.) comumente encontrada no noroeste do Brasil, possui
atividade fotoprotetora contra a radiagdo UV entre as faixas 290 a 320 nm. De Morais et al.
(2018) analisaram amostras de folhas de Dalbegia ecastophyllum colhidas em sete municipios
da Bahia, que apresentaram comprimento de onda maximo de absor¢do UV de 280 nm.
Darmawan et al. (2022) notaram que a lignina aumentou os valores do FPS da manteiga de
Shorea stenoptera. Esse aumento se deve aos cromoforos da lignina. Outro estudo envolvendo
este composto, demonstrou que a adi¢do de 2% em filtros UV em um protetor solar, duplicou
o FPS de 15 para 30, e ao adicionar 10% desse polimero o FPS aumentou para 50 (FONSECA
et al., 2023; SADEGHIFAR; RAGAUSKAS, 2020).



Tabela 2 - Lista de extratos vegetais com propriedades fotoprotetoras.
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Nome da planta

Parte(s) da

planta usada

Extrato da planta

Tipo de compostos

Referéncias

Achillea

biebersteinii Afan.

Amaranthus viridis

Angelica pubescens

Baccharis

antioquensis

Blackberry,
raspberry

Calamagrostis
effusa

Campomanesia

Dalbergia

ecastaphyllum

Ginkgo biloba L.

Hylocereus

polyrhizus

Juglans regia L.

Flor

Tecidos

Raiz

Partes aéreas

Frutas

Rizoma

Folhas

Folhas

Extrato

comprado

Cascas

Flor masculina

Extrato

hidroglicélico

Metanolico e

aquoso

Destilacdo a vapor

Acetona acidulada

Etanol

Acetona acidulada

Extrato

hidroalcoodlico

Hidroetanol

Etanol

Etanol

Metanolico

Acidos fenolicos, acido

cumaroilquinico,

1someros e flavonoides

Fenolicos e flavonoides

Oleos

Antocianinas totais,

fendis totais

Antocianinas,

flavonoides

Antocianinas totais,

fendis totais

Total de flavonoides,

fenolicos compostos

Carotenoides,

clorofilas, total

fendlicos e flavonoides

Flavonoide

Flavonoides, acidos
fenodlicos (4cido galico

e acido sinapico) e uma

vitamina B2

Acidos graxos
antioxidantes,

flavonoides

e outros metabolitos

secundarios

(GAWEL-BEBEN
et al., 2020)

(SALEEM et al.,
2019)
(CHEN et al.,
2018)
(MEJIA-
GIRALDO et al.,
2016)
(CEFALI et al.,
2019a)

(MEJIA-
GIRALDO et al.,
2016)

(DE MORAIS et
al., 2018)

(DE MORALS et
al., 2018)
(CEFALI et al.,

2019b)

(VIJAYAKUMAR
et al., 2020)

(MUZAFFER et
al., 2018)
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Mentha xvillosa Partes aéreas Etanol Polifenois, flavonoides (GOMES et al.,

e acido rosmarinico 2021)
Nefélio lappaceum Casca Etandlico Taninos e flavonoides (MOTA et al.,
L. 2020)
Plectranthus Partes aéreas Etanol Polifenois, flavonoides (GOMES et al.,
amboinicus e acido rosmarinico 2021)
Scutellaria radix Raizes Etanol aquoso Flavonoides (SEOK et al., 2016)

Fonte: Adaptado de LI et al. (2023)

O uso de extratos naturais de plantas pode ser uma alternativa sustentavel aos filtros UV
sintéticos comumente utilizados nas formulagdes, os quais sdo responsaveis por apresentarem
efeitos negativos na saude humana e meio ambiente (MARTINS et al., 2020, 2023). Ainda, a
adicao dessas substancias aos filtros solares comerciais pode aumentar os valores de FPS (NG;
EH SUK; GEW, 2022). Uma vez que o Brasil possui uma biodiversidade vasta, o potencial de
plantas poderia ser mais explorado por pesquisadores a fim de descobrir novos compostos
naturais com propriedades fotoprotetoras que podem ser adicionados a formulagdes de
protetores solares. Varios fabricantes de cosméticos ja possuem essa preocupagado, promovendo
produtos como ‘“‘seguros para os corais’, juntamente com uma crescente preocupagdao dos
consumidores sob os efeitos dos filtros solares nos recifes de corais. Entretanto, carecem de
comprovagoes cientificas solidas (LEVINE, 2020; MOELLER et al., 2021). Entretanto, ha
algumas limitagdes em formulagdes de protetores solares naturais, como fraca estabilidade
térmica e a dificuldade de adicionar os produtos naturais sem o filtro UV convencional na
formulagdo. Essas limitagdes devem ter mais estudos a fim de melhorar essa problematica (HE

etal., 2021).
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4. CONCLUSAO

Devido a crescente destruicdo da camada de ozonio frente o aquecimento global
acelerado, a incidéncia de luz UV sobre a Terra € cada vez maior, ainda mais no Brasil. Nesse
sentido, € observado um aumento nos casos de cancer de pele, envelhecimento precoce e outras
complicagdes como no sistema imunoldgico. Outro fator desencadeado pela radiacdo UVA € o
estresse oxidativo que pode afetar a estrutura do DNA das células, estimulando o surgimento
de cancer de pele. Importante ressaltar que os protetores solares convencionais nao protegem a
pele do estresse oxidativo e ainda estimulam a geracdo de oxigénio reativo através das reagdes
na absor¢ao ou reflexdo da luz solar. Os filtros UV convencionais também ndo garantem amplo
espectro de protegdo contra a radiagdo UVA, sendo o tipo de radiacao de maior incidéncia, e
ainda sdo capazes de gerar subprodutos. Devido a conscientizagdo dos efeitos negativos dos
filtros solares, o consumo, producdo e comercializagdo de protetores solares aumentou
drasticamente. Os impactos dos protetores solares ndo sdo apenas na saide humana. Com esse
aumento do uso, o ecossistema aquatico ¢ o mais afetado pelos filtros solares, pois toneladas
desses produtos sdo liberados em mares e rios anualmente. Varios estudos e pesquisas tem
detectado filtros UV em tecidos de organismos vivos e ja foi comprovado que os filtros solares
tém acao direta no branqueamento dos corais.

Visto o impacto dos filtros UV na saide humana e ecossistema, hd uma necessidade
urgente da utiliza¢do de produtos naturais em protetores solares. Os extratos de plantas ndo sdo
capazes de substituir os filtros sintéticos, porém o potencial uso diminuiria a quantidade dos
filtros UV convencionais na formulagdo, além de proteger a pele contra estresse oxidativo por
conter propriedades antioxidantes. Ha varias pesquisas promissores publicadas sobre a
capacidade dos extratos vegetais de absorver radiagdo UV, os quais se mostraram eficientes
contra fotons UV. Alguns produtos naturais aumentaram consideravelmente o FPS de
formulacdes com filtros UV sintéticos. Assim, os produtos naturais sao uma alternativa viavel,
de custo relativamente baixo e ecologico, que poderiam ser adicionados ao protetor solar afim
de minimizar efeitos da radiacdo sob a pele e no meio ambiente. Apesar disso, até a data, ndo
ha nenhum filtro natural na lista de aprovados em regulamentac¢des. Portanto, os filtros
convencionais representam uma preocupagao global, sendo de extrema urgéncia a busca por

solugdes eficazes para conter essas consequéncias que podem ser irreversiveis.
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