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INTRODUCAO

A pele constitui o maior 6rgdo do corpo
humano e exerce importante fungdo de protegao
contra agentes fisicos, quimicos e biologicos.
Por estar continuamente exposta ao ambiente,
encontra-se submetida a diferentes fatores
capazes de alterar seu equilibrio redox, inclu-
indo radiacao ultravioleta (UV), poluicao at-
mosférica, fumaga de cigarro, substancias qui-
micas e processos inflamatorios. Paralelamen-
te, mecanismos enddgenos, como o metabolis-
mo mitocondrial e a atividade de enzimas
oxidativas, também contribuem para a forma-
cdo de espécies reativas de oxigénio (EROs)
(CHEN et al., 2021; PAPACCIO et al., 2022).

As EROs compreendem espécies radicala-
res e ndo radicalares, como anion superoxido,
peroxido de hidrogénio, radical hidroxila e
oxigénio singlete. Embora frequentemente as-
sociadas ao dano celular, essas moléculas tam-
bém participam de processos fisiologicos de
sinalizacdo, defesa e manutencdo da homeos-
tase. O estresse oxidativo ocorre quando a pro-
ducdo de espécies reativas ultrapassa a capaci-
dade dos mecanismos antioxidantes de contro-
la-las, favorecendo alteragdes em lipidios,
proteinas ¢ DNA (AVERILL-BATES, 2024;
MURPHY et al., 2022; SIKDER et al., 2025).

Na pele, esse desequilibrio apresenta parti-
cular importancia devido a exposi¢do continua
a radiacdo UV e a outros agentes ambientais. O
excesso de EROs pode ativar vias inflamat6-
rias, alterar a sinalizag¢do celular e estimular a
expressdo de metaloproteinases da matriz, fa-
vorecendo a degradacdo de componentes da
matriz extracelular. Como consequéncia, o
estresse oxidativo participa de processos rela-
cionados ao fotoenvelhecimento, alteragoes
pigmentares, comprometimento da barreira cu-
tanea e desenvolvimento ou agravamento de di-

ferentes doencas dermatologicas (CHEN et al.,
2021; CHEN et al., 2021; LIU et al., 2023).

A pele dispde de mecanismos antioxidantes
enzimaticos e nao enzimaticos capazes de con-
trolar a produgdo e a atividade das espécies
reativas. Entretanto, esses mecanismos podem
ser insuficientes diante de exposi¢do oxidativa
intensa ou prolongada. Nesse contexto, estraté-
gias de protecdo incluem reducgao da exposi¢ao
aos agentes ambientais, fotoprote¢do, manuten-
¢do da barreira cutanea e utilizagao racional de
substancias antioxidantes (SCHALKA et al.,
2022; CALVO et al., 2024).

O objetivo deste estudo foi discutir os prin-
cipais mecanismos relacionados a formagao de
radicais livres e espécies reativas de oxigénio
na pele, os fatores endogenos e ambientais
envolvidos no estresse oxidativo, os mecanis-
mos de dano oxidativo e sua relacdo com infla-
magcao, envelhecimento e fotoenvelhecimento,
além das principais estratégias antioxidantes e
de fotoprotecdo destinadas a preservacdo da
integridade cutanea.

METODO

Trata-se de uma revisdo narrativa da lite-
ratura, realizada no més de agosto de 2026, com
a finalidade de reunir e sintetizar as evidéncias
cientificas relacionadas aos mecanismos biold-
gicos, celulares e moleculares envolvidos na
formagdo de espécies reativas de oxigénio € no
estresse oxidativo cutdneo, bem como aos seus
efeitos sobre a integridade da pele e as prin-
cipais estratégias antioxidantes e fotoprotetoras
descritas na literatura. A busca bibliografica foi
realizada por meio das bases de dados
PubMed/MEDLINE, e Google Scholar. Foram
utilizados descritores dos vocabularios DeCS e
MeSH, incluindo os termos "radicais livres"
(Free Radicals), "espécies reativas de oxigeé-
nio" (Reactive Oxygen Species), "estresse oxi-
(Oxidative Stress), (Skin),

dativo" "pele"
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"envelhecimento cutaneo" (Skin Aging), "foto-
envelhecimento" (Photoaging), "antioxidantes"
(Antioxidants) e "fotoprotecao" (Photoprotec-
tion), empregados de forma isolada e em
diferentes combinagdes por meio dos opera-
dores booleanos AND e OR, quando pertinente.
Os critérios de inclusdo compreenderam artigos
cientificos originais e artigos de revisdo
publicados nos idiomas portugués e inglés, no
periodo de 2021 a 2025, disponiveis na integra
e que abordassem a formagdo ¢ a fungdo das
espécies reativas de oxigénio na pele, os
mecanismos de estresse e dano oxidativo, os
sistemas antioxidantes, a participacao da radia-
¢do ultravioleta ¢ de outros fatores ambientais,
a relacdo entre estresse oxidativo, inflamagao,
envelhecimento, fotoenvelhecimento ¢ altera-
¢oes da matriz extracelular, além de estratégias
antioxidantes e fotoprotetoras. Foram excluidas
publicacdes duplicadas, estudos disponiveis
apenas na forma de resumo, trabalhos sem rela-
¢do direta com a tematica proposta e docu-
mentos sem respaldo cientifico. Apos a selegao
das publicagdes, realizou-se leitura critica e
analise descritiva do contetudo, organizando as
evidéncias em eixos tematicos que contempla-
ram as espécies reativas de oxigénio e o0s
radicais livres, suas fontes endogenas e ambien-
tais, o equilibrio redox e os mecanismos de
dano oxidativo, a relagdo entre estresse oxidati-
vo, inflamag¢ao e matriz extracelular, o envelhe-
cimento e fotoenvelhecimento, a participagdo
das espécies reativas na pigmentagao € em
alteracdes cutdneas relacionadas ao estresse
oxidativo, os sistemas antioxidantes endogenos
€ as principais estratégias antioxidantes.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Radicais livres e espécies reativas de
oxigénio

O oxigénio molecular (O2) ¢ essencial ao
metabolismo aerdbico e a producao de ATP,

porém seu metabolismo também origina
espécies reativas de oxigénio (EROs), que
participam tanto de processos fisioldgicos
quanto de mecanismos de dano celular. Em
concentracdes controladas, as EROs atuam na
sinalizacdo redox, proliferagdo e diferenciacdo
celular, resposta imunologica e manutengdo da
homeostase. Entre as principais espécies estao
o anion superdxido (O:¢7), o perdxido de
hidrogénio (H20:), o radical hidroxila (*OH) e
o oxigénio singlete ('O:). Embora os termos
sejam frequentemente utilizados em conjunto,
nem toda ERO ¢ um radical livre, uma vez que
radical livre é definido pela presenca de pelo
menos um elétron desemparelhado (SIKDER et
al., 2025; AVERILL-BATES, 2024).

O anion superdxido constitui uma das
espécies formadas durante a redugdo parcial do
oxigénio e pode sofrer dismutacdo, espontanea-
mente ou pela acdo da superdxido dismutase
(SOD), formando H:20.. Embora o H:0:
apresente menor reatividade que alguns radi-
cais, pode participar de reacdes que levam a
formacao de espécies altamente reativas, espe-
cialmente na presenga de metais de transi¢ao.
Nareacao de Fenton, por exemplo, o H.O:2 pode
reagir com ions metalicos, como Fe*', levando
a formacao do radical hidroxila. O radical hi-
droxila apresenta elevada capacidade oxidante
e pode reagir com lipidios, proteinas e DNA,
desencadeando diferentes formas de dano
molecular (SIKDER et al., 2025; MURPHY et
al., 2022).

E importante destacar que a atividade das
EROs nao deve ser interpretada exclusivamente
como prejudicial. O Hz0:, por exemplo, parti-
cipa de mecanismos de sinalizagdo redox e
pode modificar reversivelmente proteinas e mo-
dular vias intracelulares. Dessa forma, o efeito
biologico depende da espécie envolvida, de sua
concentracdo, localizacdo, duragdo da exposi-
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¢do e capacidade de remocao (SIES et al., 2022;
AVERILL-BATES, 2024).

Assim, as EROs apresentam comportamen-
to dual na fisiologia celular. Em niveis con-
trolados, sdo importantes para a sinalizagdo e
manuten¢do da homeostase; entretanto, quando
produzidas em excesso ou inadequadamente
neutralizadas, podem contribuir para alteragdes
moleculares e estruturais que caracterizam o
estresse oxidativo.

Fontes de espécies reativas de oxigénio na
pele
A producdo de EROs na pele apresenta

origem endogena e exdgena. Entre as fontes ce-
lulares estdo as mitocOndrias, as NADPH
oxidases (NOX), o reticulo endoplasmatico e
diferentes reacdes oxidativas. Em condigoes
fisioldgicas, essa produgdo ¢ controlada e par-
ticipa da sinalizagdo celular e da manutengao da
homeostase. Entretanto, altera¢des da func¢ao
mitocondrial e ativacao excessiva de enzimas
oxidativas podem aumentar a geracdo de
espécies reativas e favorecer o dano celular
(CHEN et al., 2021; SANTOS et al., 2024).

As NADPH oxidases representam impor-
tante fonte de EROs na pele. Essas enzimas
participam de processos fisiologicos, incluindo
defesa, sinalizacdo e reparacdo tecidual. A
DUOXI1, por exemplo, pode gerar H.O. em
células epiteliais e participar da sinalizacdo
associada ao reparo tecidual. Portanto, sua ati-
vidade ndo € necessariamente patologica; o pro-
blema esté relacionado principalmente a produ-
cdo desregulada ou persistente de espécies
oxidantes (CADIZ DIAZ et al., 2022).

As mitocondrias também constituem impor-
tante fonte intracelular de EROs. Durante a
fosforilacdo oxidativa, pequenas quantidades
de elétrons podem escapar da cadeia respira-
toria e contribuir para a formagdo de espécies
reativas. O envelhecimento e alteracoes da fun-
¢do mitocondrial podem modificar esse equili-

brio, favorecendo a producdo de oxidantes e
estabelecendo um ciclo entre disfungdo mito-
condrial e estresse oxidativo (PAPACCIO et
al.,2022; SANTOS et al., 2024).

Células inflamatérias também podem pro-
duzir EROs durante a resposta imunoldgica. A
ativacdo de NADPH oxidases participa do
chamado estouro respiratorio, importante para a
eliminagdo de microrganismos. Contudo, quan-
do a resposta inflamatoria ¢ persistente ou
excessiva, as espécies oxidantes podem atingir
tecidos do préprio organismo e contribuir para
o dano celular (AVERILL-BATES, 2024,
SIKDER et al., 2025).

Assim, a producdo de EROs cutaneas deve
ser compreendida como resultado da interagdo
entre mecanismos fisioldgicos e fatores capazes
de intensificar a geragdo de oxidantes. Essa
relacdo torna a pele particularmente suscetivel
ao desequilibrio redox, sobretudo por estar
constantemente exposta a agentes ambientais.

Fontes ambientais
Entre os principais fatores ambientais asso-

ciados ao estresse oxidativo cutidneo estdo a
radiagdo ultravioleta, polui¢do atmosférica, ma-
terial particulado, ozonio e fumaca de cigarro.
A radiagdo UV apresenta particular importancia
devido a exposi¢ao continua da pele ao ambien-
te externo (CHEN et al., 2021; PAPACCIO et
al., 2022).

A radiacdo UVA (320400 nm) apresenta
maior penetracao na pele, alcancando predomi-
nantemente a derme e podendo atingir fibro-
blastos e componentes da matriz extracelular.
Sua acdo esta fortemente relacionada a forma-
cdo de EROs por mecanismos fotoquimicos. A
radiacao UVB (290-320 nm) atua predominan-
temente na epiderme e apresenta importante
relacdo com dano ao DNA, inflamacao ¢ alte-
ragoes oxidativas. Além dessas vias, a radiagao
UV pode favorecer a formagdo de espécies
como o oxigénio singlete por processos foto-
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quimicos, ampliando o estresse oxidativo
celular. A exposic¢do repetida a ambas contribui
para o fotoenvelhecimento e para o risco de
carcinogénese cutanea (CHEN et al., 2021;
GUAN et al., 2021).

A poluicdo atmosférica também pode
induzir estresse oxidativo. Material particulado,
0z6nio e outros poluentes podem gerar espécies
oxidantes diretamente ou estimular vias celula-
res capazes de aumentar a produgdo de espécies
reativas. Esses mecanismos podem favorecer
peroxidagao lipidica, alteragdes proteicas, dano
ao DNA, inflamagdo e processos relacionados
ao envelhecimento cutineo (CHEN ef al.,
2021).

A fumaca de cigarro também representa
importante fonte exdgena de espécies oxidantes
e compostos capazes de promover alteracdes
redox. A exposicdo ao tabaco pode aumentar a
producdo de EROs, favorecer inflamacdo e
comprometer mecanismos antioxidantes, con-
tribuindo para alteragdes relacionadas ao enve-
lhecimento cutdneo. Nesse contexto, a exposi-
cdo ambiental representa importante fator de
modulac¢do do equilibrio redox da pele. A com-
binacdo entre radiacao ultravioleta e poluentes
atmosféricos pode ampliar a geracdo de
espécies reativas e potencializar processos in-
flamatodrios e degenerativos cutineos. A intera-
cdo cumulativa desses fatores pode ser compre-
endida dentro do conceito de exposoma cuta-
neo, que considera o conjunto de exposigdes
ambientais e comportamentais ao longo da vida
capazes de influenciar a homeostase e o
envelhecimento da pele. (CHEN et al., 2021;
PAPACCIO et al., 2022).

ESTRESSE OXIDATIVO E
EQUILIBRIO REDOX

Em condicdes fisiologicas, a producao de
EROs ¢ equilibrada pelos sistemas antioxidan-
tes. Esse equilibrio permite que as espécies

reativas desempenhem fung¢des de sinalizacao,
regulagdo génica, proliferagdo e diferenciacao
celular, apoptose e resposta imunoldgica. O
estresse oxidativo ocorre quando a producao de
oxidantes supera a capacidade dos sistemas
antioxidantes de controlar essas espécies
(AVERILL-BATES, 2024; SIKDER et al.,
2025).

A literatura contemporanea enfatiza que as
EROs devem ser compreendidas dentro de uma
rede de sinalizagdo redox. Quantidades fisiolo-
gicas de espécies como H202 podem atuar como
mensageiros intracelulares, enquanto concen-
tragdes elevadas ou exposicao persistente po-
dem resultar em dano oxidativo. Essa distingao
¢ fundamental para evitar a interpretagdo de que
qualquer presenca de EROs representa necessa-
riamente uma condi¢do patologica (SIES et al.,
2022; MURPHY et al., 2022).

Quando a producdo de EROs ultrapassa a
capacidade antioxidante, ocorre aumento da
oxidacdo de lipidios, proteinas e DNA. Depen-
dendo da intensidade e duracdo do processo,
podem ocorrer alteracdes da sinalizagdo, dis-
funcdo celular, senescéncia, apoptose ou outras
formas de dano celular (SIKDER et al., 2025;
LIU et al., 2023).

Portanto, o estresse oxidativo nao deve ser
interpretado apenas como a presenga de EROs,
mas como uma alteracdo do equilibrio entre sua
producao, sinaliza¢do, neutraliza¢do e remocao.
Na pele, esse desequilibrio pode ser agravado
pela exposi¢do ambiental continua, tornando
relevante a manutencdo de sistemas antioxi-
dantes eficientes (SCHALKA et al., 2022).

MECANISMOS DE DANO
OXIDATIVO NA PELE

Peroxidacao lipidica

Os lipidios poli-insaturados das membranas
sdo importantes alvos das espécies oxidantes. A
peroxidagdo lipidica inicia reacdes em cadeia
capazes de alterar a permeabilidade, fluidez,
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organizagdo e funcao das membranas celulares.
Além disso, gera produtos secundarios, como
aldeidos reativos, capazes de modificar protei-
nas e acidos nucleicos, ampliando o dano oxi-
dativo para outras estruturas celulares (LI
POMI et al., 2025; MURPHY et al., 2022).

A peroxidagao lipidica apresenta particular
importancia na pele porque os lipidios sdo com-
ponentes essenciais das membranas celulares e
da barreira do estrato corneo. Alteragdes oxida-
tivas nesses componentes podem comprometer
a organizagdo da barreira cutdnea e favorecer
alteracoes de hidratacao e resposta inflamatoria
(ESPINOZA URZUA et al., 2025).

Oxidac¢ao de proteinas
As proteinas podem sofrer oxidagdo de

aminoacidos, altera¢des de grupos sulfidrila e
formagdo de carbonilas. Essas modificagdes
podem comprometer a estrutura, estabilidade e
atividade das proteinas. Embora algumas alte-
ragdes oxidativas sejam reversiveis e partici-
pem da sinalizagdo redox, a oxidagao intensa ou
persistente pode resultar em perda funcional e
alteragdes da homeostase celular (AVERILL-
BATES, 2024; SIKDER et al., 2025).

Dano oxidativo ao DNA
O DNA nuclear e mitocondrial também ¢é

alvo das EROs. Espécies altamente reativas
podem modificar bases nitrogenadas e a
desoxirribose, ocasionando lesoes e alteragoes
da integridade do material genético. Quando
esses danos ndo sdo adequadamente reparados,
podem ocorrer mutagdes, instabilidade geno-
mica, senescéncia e alteracOes relacionadas a
transformac¢do neoplédsica (LIU et al., 2023;
SIKDER et al., 2025).

Na pele, esse processo apresenta especial
importancia devido a exposicdo a radiagdo
ultravioleta, que promove tanto dano fotoqui-
mico direto quanto geracdo de EROs. A inte-
racdo entre dano ao DNA, estresse oxidativo,
inflamacao e alteragdes mitocondriais contribui

para o envelhecimento cutaneo e para mecanis-
mos envolvidos na carcinogénese (CHEN et al.,
2021; LIU et al., 2023).

ESTRESSE OXIDATIVO,
INFLAMACAO E MATRIZ
EXTRACELULAR

A relagdo entre estresse oxidativo e infla-
macgao ¢ bidirecional. Enquanto células infla-
matorias podem produzir espécies oxidantes, o
excesso de EROs pode ativar vias relacionadas
a resposta inflamatdria. Dessa forma, o au-
mento de oxidantes pode contribuir para a ma-
nutencdo de um microambiente inflamatoério,
especialmente quando os mecanismos de reso-
lucdo sdo insuficientes (LIU et al., 2023;
WANG et al., 2025).

Entre as vias envolvidas destacam-se NF-
kB ¢ MAPK/AP-1. A ativagao de NF-kB esta
relacionada a expressdo de mediadores pro-
inflamatorios, enquanto a ativacdo de MAPK
pode estimular AP-1, fator de transcrigdo asso-
ciado a expressdo de metaloproteinases da
matriz. Além dessas vias, o inflamassoma
NLRP3 pode participar da resposta inflamatoria
associada ao estresse celular e a producdo de
espécies reativas em determinados contextos.
Em oposicao, a via Nrf2/ARE participa da res-
posta antioxidante e da expressdo de genes
citoprotetores, contribuindo para a manutengdo
da homeostase redox (LIU et al., 2023;
SCHALKA et al., 2022).

As metaloproteinases da matriz (MMPs)
participam da degradagdo e remodelamento da
matriz extracelular. Na pele fotoenvelhecida, a
exposicao a radiagdo UV estd associada ao
aumento da expressao ou atividade de MMPs,
especialmente daquelas envolvidas na degrada-
c¢do de colageno. Esse processo contribui para a
fragmentacdo da matriz e para a perda de
organizacdo do tecido dérmico (LIU et al.,
2025).
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A exposi¢do cronica a radiacao UV pode,
portanto, estabelecer uma relacio entre geracao
de EROs, ativacdo de vias inflamatorias, au-
mento de MMPs e degradacdo da matriz
extracelular. A fragmentacao da matriz também
pode modificar o comportamento dos fibroblas-
tos e favorecer alteragdes adicionais na home-
ostase dérmica, contribuindo para um processo
de retroalimentacdo relacionado ao envelhe-
cimento cutaneo (CALVO et al., 2024).

ENVELHECIMENTO E
FOTOENVELHECIMENTO

O envelhecimento cutineo resulta da inte-
racdo entre fatores intrinsecos, relacionados ao
envelhecimento cronologico, e fatores extrinse-
cos, principalmente exposicdo a radiagdo
ultravioleta e outros componentes ambientais.
O estresse oxidativo contribui para esse pro-
cesso por meio do dano ao DNA, lipidios e
proteinas, além da alteragdo de mecanismos
inflamatoérios e da matriz extracelular (PA-
PACCIO et al., 2022; SANTOS et al., 2024).

A radiagdo UV representa um dos principais
fatores ambientais associados ao fotoenvelheci-
mento. A UVA penetra mais profundamente e
apresenta importante relacdo com a geragado de
EROs, enquanto a UVB apresenta maior atua-
¢do epidérmica e importante relagdo com dano
ao DNA. A exposicao cronica pode resultar em
rugas, alteracdes de textura, pigmentacao
irregular, perda de elasticidade e alteragdes
estruturais da matriz extracelular (CHEN et al.,
2021; CALVO et al., 2024).

O envelhecimento também esta associado a
redugdo progressiva da capacidade de repara-
¢do ¢ a ocorréncia de alteracdes inflamatorias
de baixo grau. A persisténcia de estresse oxi-
dativo pode favorecer senescéncia celular,
alteracdes da matriz extracelular e redugdo da
capacidade regenerativa da pele (PAPACCIO
etal.,2022; SANTOS et al., 2024).

A senescéncia celular apresenta particular
relevancia nesse contexto, pois c€lulas senes-
centes podem permanecer metabolicamente
ativas e liberar mediadores inflamatérios, pro-
teases e outros fatores associados ao fenotipo
secretor associado a senescéncia (SASP). Esse
fendtipo pode contribuir para a manutengdo de
um microambiente inflamatério e para alte-
ragoes da matriz extracelular, estabelecendo
uma relacdo entre estresse oxidativo, senes-
céncia e envelhecimento cutaneo. (PAPACCIO
etal.,2022; SANTOS et al., 2024).

O estresse oxidativo também pode compro-
meter a barreira cutanea. Alteragdes dos lipidi-
os e proteinas envolvidos na func¢do de barreira
podem aumentar a perda de agua e favorecer
ressecamento ¢ inflamagdo. A preservacio da
barreira, portanto, constitui componente impor-
tante da manuten¢ao da homeostase cutanea e
da prevencdo de alteragdes associadas ao
envelhecimento (ESPINOZA URZUA et al.,
2025).

A disfuncdo mitocondrial participa desse
processo ao alterar o metabolismo energético e
favorecer a producdo de EROs. O dano oxi-
dativo as mitocondrias pode, por sua vez,
intensificar a producdo de espécies reativas,
estabelecendo um ciclo de disfunc¢ao e estresse
oxidativo associado ao envelhecimento
(PAPACCIO et al., 2022; SANTOS et al.,
2024).

EROS, PIGMENTACAO E
DOENCAS CUTANEAS

O equilibrio redox apresenta influéncia so-
bre os melandcitos e a melanogénese. A
radiagdo ultravioleta estimula a producdo de
melanina como mecanismo de protecdo, mas
também aumenta a formacdo de espécies oxi-
dantes. O desequilibrio entre mecanismos pro-
oxidantes e antioxidantes pode interferir na
fun¢do melanocitica e contribuir para alteragdes
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da pigmentag¢do (CHEN et al., 2021; MUCHA;
SKRZYDLEWSKA; GEGOTEK, 2025).

Os melandcitos apresentam particular vul-
nerabilidade ao estresse oxidativo devido as
caracteristicas do processo de sintese de mela-
nina. A exposi¢do a radiagdo UV pode aumen-
tar a producdo de espécies reativas, enquanto
sistemas antioxidantes e compostos bioativos
participam da manutencdo do equilibrio redox
dessas células (MUCHA; SKRZYDLEWSKA;
GEGOTEK, 2025).

O estresse oxidativo também apresenta
relacdo com diferentes doencas dermatologicas.
Estudos recentes apontam participagao de vias
oxidativas em doencas inflamatorias e pigmen-
tares. Na rosacea, por exemplo, a ativagdo do
eixo NOX2/ROS/NF-kB foi associada a infla-
macgao cutanea, enquanto alteragdes do equili-
brio redox também sao discutidas em doencas
inflamatorias cronicas da pele. Esses achados
reforcam que o desequilibrio redox nao esta
restrito ao envelhecimento cutaneo, podendo
participar de diferentes processos patoldgicos.
Dessa maneira, a compreensdo dos mecanismos
oxidativos pode contribuir para o desenvolvi-
mento de estratégias preventivas e terapéuticas
direcionadas a manuten¢ao da homeostase da
pele (WANG et al., 2025; ESPINOZA URZUA
et al., 2025).

SISTEMAS ANTIOXIDANTES DA
PELE

Para limitar os efeitos das EROs, a pele
dispde de sistemas antioxidantes enzimaticos e
ndo enzimaticos. Entre as principais enzimas
estdo a superoxido dismutase (SOD), catalase
(CAT), glutationa peroxidase (GPx) e pero-
xirredoxinas. A SOD participa da conversdo do
superoxido em H:0:, enquanto CAT, GPx e
peroxirredoxinas participam da remog¢do ou
redu¢do de peroxidos, demonstrando que a
defesa antioxidante funciona como uma rede

integrada (SIKDER et al., 2025; SCHALKA et
al., 2022).

A glutationa, especialmente em sua forma
reduzida (GSH), constitui importante compo-
nente antioxidante intracelular. A relagdo entre
GSH e GSSG participa da manutencao do esta-
do redox e da neutraliza¢do de peroxidos. Entre
os antioxidantes nao enzimaticos estdo vita-
minas C e E, carotenoides, acido turico, coenzi-
ma Q e diferentes compostos fendlicos (SIK-
DER et al., 2025; MUCHA; SKRZYDLEWS-
KA; GEGOTEK, 2025).

A capacidade antioxidante da pele, entre-
tanto, nao ¢ ilimitada e pode ser afetada pelo
envelhecimento, inflamacdo e exposi¢ao
ambiental cronica. O conceito de redoxoma da
pele refor¢a que a protecdo depende da inte-
racdo entre diferentes moléculas, enzimas,
compartimentos celulares e fatores ambientais,
e nao da agdo isolada de um tnico antioxidante
(SCHALKA et al., 2022).

A via Nrf2/ARE representa outro compo-
nente relevante dessa defesa, uma vez que
regula genes relacionados a resposta antioxi-
dante e a protecao celular. A ativacdo adequada
dessa via pode contribuir para a adaptagdo a
estimulos oxidativos, embora a capacidade de
resposta possa ser modificada durante o enve-
lhecimento e em condi¢des patoldgicas. Dessa
forma, a manutencao do equilibrio redox cuta-
neo depende da atuacdo coordenada de diferen-
tes mecanismos antioxidantes. A compreensao
dessa rede ¢ fundamental para avaliar tanto a
capacidade natural de protecdo da pele quanto
o potencial de intervengdes destinadas a reduzir
o dano oxidativo (SCHALKA et al., 2022; LIU
etal., 2023).

ESTRATEGIAS ANTIOXIDANTES

As estratégias antioxidantes buscam limitar
os danos provocados pelo excesso de espécies
reativas. Entre elas destacam-se antioxidantes
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topicos, compostos bioativos, vitaminas, caro-
tenoides e polifenodis. A vitamina C apresenta
propriedades antioxidantes e também participa
da sintese de coldgeno, enquanto a vitamina E
atua predominantemente em ambientes lipidi-
cos, contribuindo para a protecdo contra pro-
cessos de peroxidacdo. Polifendis, carotenoides
e outros compostos bioativos também apre-
sentam potencial antioxidante e anti-infla-
matorio (CHEN et al., 2021; CALVO et al.,
2024; MUCHA; SKRZYDLEWSKA; GEGO-
TEK, 2025).

Entre os compostos estudados encontram-se
resveratrol, curcumina, catequinas, quercetina e
outros polifendis. Entretanto, grande parte das
evidéncias para diversos compostos ainda
deriva de estudos in vitro ou experimentais, ¢ a
extrapolagdo para beneficio clinico deve ser
realizada com cautela (LIU et al.,, 2023;
CALVO et al., 2024).

A utilizagdo sist€émica de antioxidantes
também requer cautela. Embora alguns estudos
indiquem possiveis beneficios de determinados
nutrientes ou compostos bioativos, os resulta-
dos clinicos sdo heterogéneos e ndo permitem
considerar a suplementagdo antioxidante como
substituta da fotoprotecdo ou como solucao
universal para o envelhecimento cutaneo
(CALVO et al., 2024).

Outro aspecto importante € a estabilidade e
biodisponibilidade dos compostos. Alguns
antioxidantes apresentam baixa estabilidade,
oxidagdo rapida ou dificuldade de alcancar
concentracdes adequadas no local de agdo. Por
esse motivo, sistemas de liberacao, biomateriais
e outras estratégias tecnoldgicas vém sendo
estudados para aumentar a estabilidade, contro-
lar a liberagao e melhorar a disponibilidade dos
compostos bioativos. Assim, embora os anti-
oxidantes apresentem potencial para auxiliar na
protecao cutanea, sua utilizagdo deve conside-
rar as caracteristicas especificas de cada com-

posto, sua estabilidade, biodisponibilidade,
concentragdo e evidéncia clinica disponivel.
(PEREZ-ARALUCE et al., 2024).

FOTOPROTECAO E PREVENCAO
DO DANO OXIDATIVO

A fotoprotecdo constitui uma das principais
estratégias para prevenir o fotoenvelhecimento
e os danos relacionados a exposicao solar. A
exposicao cronica a radiacdo UV aumenta a
formagdo de EROs, favorece dano ao DNA,
inflamac¢ao ¢ ativacdo de MMPs, contribuindo
para alteracdes da matriz extracelular e da
estrutura cutanea (KRUTMANN et al., 2021;
CALVO et al., 2024).

A radiacdo UVA apresenta maior penetra-
¢do dérmica e esta fortemente relacionada a
geracdo de espécies reativas e ao fotoenvelhe-
cimento, enquanto a UVB apresenta maior
atuacdo na epiderme e importante participagao
no dano direto ao DNA. Ambas podem contri-
buir para rugas, alteracdes pigmentares e degra-
dagdo da matriz extracelular (CHEN er al.,
2021; GUAN et al., 2021).

Os fotoprotetores de amplo espectro redu-
zem a quantidade de radiagdo UV que alcanca
a pele e devem integrar medidas regulares de
protecao. A escolha do produto deve considerar
caracteristicas individuais, exposi¢do ambiental
e necessidade de protecao contra UVA e UVB.
Evidéncias clinicas recentes demonstram que a
fotoprote¢do diaria pode reduzir a progressao
de sinais de envelhecimento cutaneo, incluindo
alteracdoes de rugas e pigmentagdo (KRUT-
MANN et al.,2021; FOSSA SHIRATA; MAIA
CAMPOS, 2021).

Estudo clinico realizado em mulheres brasi-
leiras com diferentes fototipos demonstrou que
a aplicacdo diaria de produto fotoprotetor de
alta protecdo durante um ano reduziu a pro-
gressdo de diferentes sinais de envelhecimento
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cutaneo quando comparada a rotina habitual de
cuidados (FLAMENT et al., 2023).

A fotoprote¢ao deve ser associada a medi-
das comportamentais, como evitar exposi¢ao
solar excessiva, procurar sombra e utilizar rou-
pas, chapéus e 6culos com protecdo UV. Essas
medidas sdo especialmente importantes durante
periodos de maior intensidade da radiagdo solar
(KRUTMANN et al., 2021).

Além dos filtros solares, a associagdo com
antioxidantes pode oferecer prote¢do comple-
mentar. Enquanto os fotoprotetores reduzem a
quantidade de radiacdo que alcanga a pele,
compostos antioxidantes podem auxiliar na
neutralizacdo de espécies reativas produzidas
apos a exposicao. Entretanto, os antioxidantes
devem ser considerados como estratégia com-
plementar e ndo como substitutos dos filtros
solares ¢ das medidas comportamentais de
fotoprote¢cdo. Em conjunto, os achados de-
monstram que o dano oxidativo cutaneo resulta
da interagdo entre producdao de EROs, capaci-
dade antioxidante, inflamacao, exposi¢ao ambi-
ental e alteragdes da matriz extracelular. Nesse
cenario, a fotoprotecao associada a manuten¢do
dos sistemas antioxidantes representa uma
abordagem relevante para reduzir os efeitos
cumulativos da exposicao ambiental e preservar
a estrutura e a fungdo da pele. (CALVO et al.,
2024; KRUTMANN et al., 2021).

CONCLUSAO

O estresse oxidativo representa um impor-
tante mecanismo envolvido na manutengao e na
perda da integridade cutanea. As espécies reati-
vas de oxigénio exercem fungdes fisiologicas
relacionadas a sinalizagdo ¢ a defesa celular,
mas sua producdo excessiva pode ultrapassar a
capacidade dos sistemas antioxidantes e provo-
car danos a lipidios, proteinas, DNA e estru-

turas da matriz extracelular. Na pele, esse pro-
cesso ¢ particularmente relevante devido a
exposicao continua a radiacdo ultravioleta, po-
luicdo e outros fatores ambientais.

A interacdo entre espécies reativas, inflama-
¢ao e alteragdes da matriz extracelular contribui
para mudangas estruturais e funcionais da pele,
incluindo perda de elasticidade, alteragdes
pigmentares, comprometimento da barreira cu-
tanea, envelhecimento e fotoenvelhecimento. A
radiacdo UVA e UVB apresenta papel impor-
tante nesse processo por promover tanto dano
molecular direto quanto geragdo de EROs e
ativagdo de vias relacionadas a inflamagdo e a
remodelagdo da matriz extracelular.

A preservagao do equilibrio redox depende
da integracdo entre os sistemas antioxidantes
endogenos, reducdo da exposi¢do aos fatores
ambientais e estratégias complementares de
protecdo. Nesse contexto, a fotoprote¢ao diaria,
associada a medidas comportamentais, consti-
tui uma das principais formas de prevencao do
dano relacionado a radiagdo solar. Antioxi-
dantes topicos e sistémicos apresentam poten-
cial, mas sua utilizagdo deve ser racional e
fundamentada na estabilidade, biodisponibili-
dade e evidéncia clinica de cada composto.

Assim, a prevencao do dano oxidativo cuté-
neo deve ser compreendida de forma integrada,
envolvendo fotoprotecao continua, reducao dos
fatores ambientais, manuten¢do da barreira
cutanea e utilizacdo criteriosa de estratégias
antioxidantes. Novos estudos clinicos sdo
necessarios para estabelecer melhor as formula-
¢oes, concentracdes, combinagdes e formas de
administracdo capazes de oferecer beneficio
clinico consistente na prevencdo do fotoenve-
lhecimento e de outras alteragcdes relacionadas
ao estresse oxidativo.
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