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EFICACIA DE PRODUTOS COSMETICOS: IMPORTANCIA DA PENETRACAO
DE ATIVOSNA PELE

Comissao da Industria Cosmética/ CRF-PR

Além de conferir sensibilidade através de seus receptores para tato, dor e presséo, a
pele é responsavel por desempenhar diversas fungdes vitais, como por exemplo, prevencéo a
perda de &gua; protecdo frente a agressdes fisicas, quimicas e microbiolégicas do meio
externo e acdo termorreguladora. A epiderme, camada mais externa da pele, € muito
importante do ponto de vista cosmético por ser a camada que confere textura e umidade a
pele. A epiderme é um epitélio estratificado, escamoso e queratinizado, sendo que a camada
gue esta em contato com 0 meio externo € denominada estrato corneo. O estrato corneo €
geramente associado a uma “parede de tijolos’, com os cornedcitos totalmente diferenciados
sendo os “tijolos’, envoltos pelo “cimento” criado pelos lipideos intercelulares. O estrato
corneo apresenta espessura de 15-20 um e possui um contetdo aquoso mantido por filme
hidrolipidico com fungdo de formar uma barreira de protecdo, evitando a penetracdo de
substéncias danosas ao organismo, protegendo a pele do ressecamento e mantendo a sua
flexibilidade. Porém, o estrato cérneo ndo € indestrutivel, e sua permeabilidade relativa é que
controla a passagem de substancias através da pele.

Para que um ativo cosmético exerca seu efeito na pele, é necess&rio que sua molécula
ultrapasse a barreira do estrato corneo e atinja seu local de acdo. Se o ativo ndo for capaz de
permear através do estrato corneo, o produto ndo desempenhara sua acdo efetiva. Um ponto
importante € que 0s ativos cosméticos devem penetrar até as camadas mais profundas da pele,
principalmente da epiderme, para exercer sua agdo, porém, ndo devem ser absorvidos pelo
organismo, de modo a evitar um efeito sistémico indesegjado.

Existem duas vias disponiveis para a penetracdo de substancias na pele: a via
transepidérmica e os anexos cutaneos. A penetracéo de substancias pela via transepidérmica
ocorre através de duas rotas: intracelular e intercelular. Pela rota intracelular, as moléculas
passam através dos cornedcitos, envelope de lipideos e apéndices cutaneos, percorrendo
caminhos hidro e lipofilicos, o que dificulta a penetracéo. Pela rota intercelular, as moléculas
penetram na pele passando entre os cornedcitos, de forma a percorrer um caminho tortuoso e

mais longo.



Os anexos cutaneos compreendem unhas, foliculos pilosos e glandulas sudoriparas e
sebaceas, representando uma peguena fragdo da superficie da pele, aproximadamente 0,1 %
da éreatotal. Dessa forma, ndo se configuram como uma via significativa de penetracdo para
a maior parte dos ativos. Entretanto, essas estruturas podem ser interessantes para grandes
moléculas polares que ndo conseguem penetrar na pele através da via transepidérmica. Uma
aplicacdo desta via seria sua utilizagéo na liberagéo de ativos no couro cabeludo, como por
exemplo, estimuladores do crescimento capilar.

A penetracdo de ativos na pele é influenciada por diversos fatores conforme descrito a
Seguir:

e Regido Anatdmica: a espessura do estrato cOrneo pode variar consideravelmente
dependendo da regido anatémica, como por exemplo, genitélias, axilas, face, couro cabeludo e
regido pos-auricular. Estas regifes apresentam o estrato corneo mais fino, sendo atamente
permeaveis e susceptiveis a liberacdo transdérmica de ativos, podendo levar a intoxicagao
sistémica.

e Condicdes da Pele e Doencas: doencas que causam alteracdo da composicdo dos
lipideos e proteinas do estrato corneo, bem como a diferenciacdo anormal da epiderme,
provocam mudancas na funcdo de barreira da pele. Desta forma, produtos tépicos devem
apenas ser utilizados em condicdes de pele integra e livre de patol ogias dermatol 6gicas.

e |dade: o envelhecimento cuténeo torna a pele mais frégil e sensivel, o que leva a um
periodo mais longo para recuperacdo de traumas. Assim, a penetracéo de ativos pode ser
relativamente maior em pessoas idosas. Da mesma forma, neonatos também estéo sujeitos a
problemas de intoxicacdo sistémica, devido ao pouco desenvolvimento das barreiras cutaneas.
e Metabolismo Cutaneo: o metabolismo pré-sistémico encontrado na pele pode modificar
a disponibilidade de ativos. A epiderme vidvel é um tecido bioquimicamente ativo com
capacidade metabdlica. De fato, diversas enzimas foram identificadas na pele, incluindo o
sistema Citocromo P-450. Entretanto, a capacidade da epiderme viavel em metabolizar um
ativo apés liberacdo é limitada e, com excecéo de alguns ativos altamente sensiveis, o papel
da biodegradacdo € provavel mente minimo.

e Descamacéo: a epiderme sofre renovacéo completa a cada 3 semanas. Isto corresponde,
entretanto, & descamacdo de uma camada do estrato corneo por dia. Um processo de
descamacdo anorma pode aparecer em algumas desordens cuténeas, como psoriase e

dermatite atdpica, levando a um aumento ou diminuicdo da penetracdo de substancias na pele.



e Irritacdo Cutanea e Sensbilizacdo: um fendbmeno fisiologico da funcéo barreira da
pele é que um trauma da membrana é quase sempre seguido por uma resposta inflamatoria. Se
o ativo for irritante, este efeito pode ser exacerbado no local inflamado. A sensibilizagdo &
outro grande problema, o qual muitas vezes € identificado somente apds testes em larga faixa
da populacéo.

e Fatores Relacionados ao Ativo e a Formulacéo: a penetracdo cuténea depende ainda
de 2 fatores essenciais. um relativo ao ativo e o outro a formulagdo. Em relacéo ao ativo,
deve-se levar em consideracdo caracteristicas de: hidrofilicidade, tamanho e carga da
molécula, grau de ionizagdo, coeficiente de particdo Oleo/dgua e degradacdo enzimética
Quanto a formulac&o, as caracteristicas importantes sao: solubilidade e concentracdo do ativo,
composi¢ao 6leo/agua, pH, tamanho de particula e presenca de promotores de absorgao.

A implementacdo de experimentos in vitro de penetracdo cutanea pela industria
cosmética € uma questédo de importancia crescente. Dentre as finalidades destes estudos
encontram-se. avaliagdo da liberacdo de ativos na pele durante o desenvolvimento de
produtos, comparacao entre produtos de diferentes fabricantes e controle de qualidade lote-a-
lote. Testes in vitro tém o objetivo de estimar a absorcéo/penetracdo de uma substancia, sgja
elaum ativo cosmeético de aplicagdo tdpica ou ndo. Estes testes fazem parte de um conjunto de
ensaios que avaliam os riscos dermato-toxicol 6gicos de uma substancia, fornecendo subsidios
para otimizar a eficacia do produto, bem como para evidenciar um potencial risco de absorcéo
sistémica. Rpida avaliacdo da permeabilidade e metabolismo; habilidade de identificar e
caracterizar mecanismos e vias de absor¢do; meétodos para aumentar a permeabilidade e
minimizar o metabolismo de farmacos e, a minimizagdo do uso de animais sd0 algumas
vantagens dos estudos in vitro em relacdo aos estudos in vivo de penetracéo cutanea.

Enfim, o desenvolvimento tecnoldgico de novas formas cosméticas tem sido a
estratégia mais promissora para aumentar e controlar a penetracdo de ativos na pele.
Microemulsdes, lipossomas e nanoparticulas poliméricas tém sido investigadas como opcoes
frente a0 uso dos sistemas mais cléssicos, tais como as macroemulsdes e 0s promotores
quimicos de absorcdo cutanea. Neste sentido, a escolha criteriosa de matérias-primas para
encapsulagdo de ativos cosméticos € uma aternativa empregada para modificar as
propriedades fisico-quimicas da substéncia encapsulada e oferecer meios para facilitar a

penetracéo na pele e aumentar sua eficacia.



