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Resumo

O uso do dleo vegetal de Rosa Mosqueta (Rosa rubiginosa) tem sido incessantemente divulgado em todo tipo de
midias sociais com a promessa de clarear manchas de pele. O presente artigo teve como objetivo estudar e
desmistificar sua eficacia nos processos de hiperpigmentagdo cutinea, apresentando como metodologia cientifica um
estudo de revisdo da literatura atualmente existente sobre o assunto. A capacidade anti-melanogénica do 6leo vegetal
estd associada a inibi¢do da atividade enzimética da tirosinase, promovida por um conjunto de ativos em sua férmula,
como &cido linoleico, a-linolénico, laurico, esteérico, oleico, miristico, behénico, palmitico, ascérbico, trans-retindico,
a-tocoferol e quercetina. Ao analisarmos os dados da literatura ha evidéncias que de fato exercem funcéo tanto na
promocéo de acBes emolientes e cicatrizantes, como em clareamento cuténeo, sendo assim, seu uso se torna vantajoso
no tratamento de hiperpigmentagdes leves da pele. O 6leo vegetal de rosa mosqueta é um ativo promissor no campo
da cosmetologia, porém ainda carece de mais estudos, pois pode promover grandes inovagGes na inddstria de

cosmeéticos.
Palavras-chave: Rosa mosqueta; Despigmentante; Melanogénese.

Abstract

The use of Rosa Mosqueta (Rosa rubiginosa) vegetable oil has been incessantly divulged in all kinds of social media
with the promise of lightening skin spots. The present article aimed to study and demystify its effectiveness in skin
hyperpigmentation processes, presenting as scientific methodology a literature review study of currrently existing
literature on the subject. The anti-melanogenic capacity of vegetable oil is associated with the inhibition of tyrosinase
enzyme activity, promoted by a set of assets in its formula, such as linoleic, a-linolenic, lauric, stearic, oleic, myristic,
behenic, palmitic, ascorbic, trans-retinoic, a-tocopherol, and quercetin acids. By analyzing the data in the literature
there is evidence that in fact they play a role both in promoting emollient and healing actions, as in skin whitening, so
its use becomes advantageous in the treatment of mild hyperpigmentation of the skin. The rosehip vegetable oil is a
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promising active in the field of cosmetology, but it still needs further studies, because it can promote major
innovations in the cosmetics industry.
Keywords: Rosehip; Depigmentation; Melanogenesis.

Resumen

El uso del aceite vegetal de Rosa Mosqueta (Rosa rubiginosa) ha sido publicitado incesantemente en todo tipo de
redes sociales con la promesa de aclarar las manchas de la piel. El presente articulo tuvo como objetivo estudiar y
desmitificar su eficacia en los procesos de hiperpigmentacion cutanea, presentando como metodologia cientifica un
estudio de revision de la literatura actualmente existente sobre el tema. La capacidad antimelanogénica del aceite
vegetal esta asociada a la inhibicién de la actividad enzimatica de la tirosinasa, promovida por un conjunto de activos
en su formula, como el 4acido linoleico, acido a-linolénico, laurico, esteérico, oleico, miristico, behénico, &cido
palmitico, ascorbico, trans-retinoico, a-tocoferol y quercetina. Al analizar los datos de la literatura, existe evidencia de
que realmente juegan un papel tanto en la promocion de acciones emolientes y cicatrizantes, como en el
blanqueamiento de la piel, por lo que su uso se vuelve ventajoso en el tratamiento de la hiperpigmentacion cutanea
leve. El aceite vegetal de rosa mosqueta es un activo prometedor en el campo de la cosmetologia, pero adn necesita
mas estudios, ya que puede promover grandes innovaciones en la industria cosmética.

Palabras clave: Rosa mosqueta; Despigmentante; Melanogénesis.

1. Introducéo

Devido ao envelhecimento populacional, e a crescente busca pela beleza, exacerbada pelas midias sociais, o setor de
cosméticos cresce cada vez mais no Brasil. (Cornélio & Almeida, 2020).

Este cenario ocorre em destaque pois, conforme a grande exposic¢do solar devido a geolocalizagdo do pais de clima
predominantemente tropical, emerge um obstaculo para grande parte dos cidaddos que almejam a famigerada pele perfeita e
sem manchas. A problemética ocorre devido a desigualdade presente, uma vez que grande parte da populagcdo ndo possui
acesso direto a médicos especialistas em dermatologia. (Dilélio et al., 2015) Gerando, por consequéncia, um contexto em que a
majoritaria parte deste publico se baseia no senso comum, com conteldo obtidos proeminentemente de redes sociais, como
Youtube, Instagram, Facebook e Websites. ou mesmo procedimentos caseiros sem comprovagdo cientifica ou
acompanhamento de um profissional habilitado. (Zaid et al., 2017).

A internet tem exercido um papel de grande influéncia na tomada de decisdes sobre cosméticos, principalmente os
mais acessiveis e de facil uso, e nos Ultimos anos tem-se ouvido falar muito sobre escolher produtos que prejudiquem menos,
tanto o meio ambiente quanto as préprias pessoas que os utilizam. Neste campo, 0s cosméticos “naturais”, incluindo dleos
vegetais, como o de Rosa Mosqueta, ou Rosa aff. Rubiginosa, como agente contra Hiperpigmentacfes, tém sido bastante
comentados. (Al-Samydai et al., 2020)

Portanto, faz-se necessério analisar a veracidade destas informagdes tdo amplamente divulgadas e entender, de um

ponto de vista cientifico, sua contribuicdo de fato para tratamento destas condicdes de pele.

2. Metodologia

Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura, procurando responder cientificamente se existem efeitos no éleo de
Rosa Mosqueta ao se tratar dos processos de hiperpigmentacdo cutanea, e quais sdo eles. Como base para a elaboracdo deste
artigo, seguindo o modelo de metodologia citado, utilizou-se os critérios propostos por Souza e colaboradores, que explicam de
forma detalhada o que é, e como realizar tal revisdo de literatura. (Souza et al., 2010)

Tais propriedades do 6leo comecaram a ser pesquisados em 1988, e, posteriormente, Fujii e Saito (2011)
aprofundaram os estudos quanto a utilizacdo do produto em hiperpigmentagdes de pele, por analisar seu efeito nas células de
melanoma B16 de camundongos e porcos da india. A Tabela 1 mostra os principais artigos que nortearam as pesquisas dos

autores deste artigo sobre o tema.
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Tabela 1 - Artigos constituintes do Corpus de pesquisa do trabalho.

AUTORES TITULO ANO OBJETIVOS RESULTADQOS

Santos et al. A Rosa mosqueta no tratamento | 2009 | O estudo compilou informaces a | A quantidade presente de A&cidos

de feridas abertas: uma revisao fim de demonstrar a aplicacdo da | graxos, principalmente linoleico,
Rosa mosqueta em  diversas | linolénico e oléico, e antioxidantes,
aplicagdes clinicas, especialmente | como vitamin C, fazem com que este
se tratando de feridas abertas. | ativo tenha grande potencial de
Avaliando informagdes cientificas e | aplicagdo clinica e regeneragdo
empiricas sobre 0 assunto tecidual.

Fujii & Saito Inhibitory Effect of Rose Hip | 2011 | Investigar a acdo dos componentes | Constatou-se que a Rosa mosqueta
(Rosa canina L.) on da Rosa mosqueta que promovem | diminuiu a producdo de melanina,
Melanogenesis in Mouse acdo despigmentante nas células de | bem como a agdo da enzima
Melanoma Cells and on melanoma em Roedores e Porcos | Tirosinase nas células dos animais
Pigmentation in Brown Guinea da India estudados, e sugeriu-se que talvez
Pigs também houvesse efeito ao se

administrar o produto oralmente.

Fujii & Saito Inhibitory effect of quercetin | 2009 | Estudar os efeitos da Quercetina, | Constatou-se que a quercetina tem
isolated from rose hip (Rosa isoladamente, como agente | boa acéo despigmentante,
canina L.) against melanogenesis promotor da melanogénese nas | provavelmente por ndo  estar
by mouse melanoma cells. células de melanoma de | hidrolisada, assim, ndo sendo

camundongos. absorvida da mesma maneira que a
quercetina in vitro.
Aponta-se  também que alguns
componentes da Rosa Mosqueta
podem ter melhor eficdcia como
despigmentantes quando testados in
Vvivo.

Espinoza Physical and chemical properties | 2016 | Mostar as principais propriedades | A rosa mosqueta se destaca pelas
importance of Rose hip (R. fisico-quimicas conhecidas da Rosa | suas propriedades nutricionais e por
canina, R. rubiginosa): a review. mosqueta, bem como  seus | conter uma grande quantidade de
Scientia Agropecuaria beneficios para a salde. Além | 4cidos graxos em sua composicao.

disso, mostra o ponto de vista | Sendo assim, é eficaz para renovacao
industrial, e relata a presenca de | dos tecidos.
componentes antioxidantes.

Solanoet al. Hypopigmenting  agents: an | 2006 | Revisdo dos agentes que causam | Conclui-se que a inibicdo da
updated review on biological, hipopigmentagdo na pele humana. | tirosinase ainda é o principal
chemical and clinical aspects Além disso, explicar os principais | mecanismo de escolha ao se tratar de

processos  de inibicdo da | hiperpigmentagdes, e ainda aponta a
melanogénese e seus mecanismos | necessidade de estudar novas
de acdo. abordagens e mecanismos, visto que
muitos sdo efetivos in vitro, porém os
resultados in vivo geralmente tem
diferencas importantes na conclusdo.

Fonte: Autores.

As pesquisas deste trabalho foram feitas pelas bases de dados como PubMed, PubChem; Scielo e Google Scholar. As

principais palavras-chave pesquisadas foram Melanogenesis; Hyperpigmentation; Rosehip oil; Depigmentating agent. Quando

estes termos ndo geravam correspondéncias, eles eram traduzidos ao portugués.

Os artigos consultados passaram por critérios de elegibilidade como serem provenientes de revistas e periodicos

internacionais, apresentar fator de impacto maior do que 1.0, e serem citados 10 ou mais vezes, preferencialmente. Caso 0s

artigos publicados em inglés ndo fossem pertinentes, recorria-se aos periddicos nacionais. Foram excluidos resumos, cartas,

monografias e teses, bem como artigos publicados a mais de 30 anos atras, ou que possuissem informag6es contraditorias. Nos

dados provenientes de livros, tomou-se o cuidado de utilizar versfes atualizadas, e com autores referéncia no campo de

pesquisa. Em prol de avaliar a confiabilidade das informagdes de cada artigo, realizou-se também uma analise do conteudo, por

meio da leitura completa, avaliando referéncias utilizadas, sua relacdo com a questéo pesquisada e conclusdo dos autores sobre

o tema abordado. Os artigos que ndo cumpriram estes critérios também foram excluidos, desta forma, totalizou-se 83 materiais

aptos para uso. A periodicidade dos materiais utilizados para a producdo deste artigo foi focalizada nas pesquisas existentes

dos Gltimos 5 a 15 anos, no entanto, alguns artigos publicados até cerca de 25 anos atras, mas que eram pertinentes ao tema e
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com informagdes importantes também foram incluidos. A Figura 1 apresenta visualmente o processo de escolha e filtragem

dos materiais selecionados.

Figura 1 - Critérios de selecdo dos materiais analisados.
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Fonte: Autores.

3. Resultados e Discusséo
3.1 Composicao tecidual

Segundo o dicionario Oxford languages, pele é o 6rgdo que envolve o corpo com intuito de protecdo. Partindo do
pressuposto, é possivel identificar que este envoltério possui de fato uma funcdo, ndo somente um intuito visual, também
importante na atualidade. O 6rgdo é responsavel por fornecer mecanismo de defesa a estrutura de todos os seres vertebrados.
Ademais, também possui fator de percepcdo ao tato, calor, pressdo, dor, secrecdo lipidica, nutricdo, pigmentagdo,
termorregulacdo e transpiracdo (Abdel-Malek et al., 1999). A caracteristica principal e singular da pele esta relacionada aquilo
que ainda se faz visivel, e sua coloragdo, a cor da pele, varia entre tons claros e escuros de acordo com a densidade de melanina
presente no tecido. Contudo, outros fatores podem também atribuir pigmento ao 6rgéo, tais quais a espessura da camada
cérnea, predominancia de vasos sanguineos na derme e a relagdo de hemoglobina. (Miot et al., 2009)

Subdivide-se em duas camadas principais, com funcdes e propriedades particulares. S&o elas: Epiderme e derme.
Sendo a Epiderme localizada acima da Derme, podendo ser definida como um tecido epitelial estratificado queratinizado que
se renova continuamente. (Baroni et al., 2012). Destaca-se, como principal funcdo, a protecdo contra agentes externos e
producdo de queratina, responsavel pela impermeabilidade cutanea. Podem ser distintas quatro subcamadas da epiderme na
pele espessa, cada uma formada por um tipo de célula. Em ordem decrescente, estdo organizadas da seguinte maneira: Camada
basal; Camada espinhosa; Camada granulosa; e Camada cornea. (Levin et al., 2014). Além disso, também encontramos quatro
tipos de células muito importantes nesta regido: Queratindcitos, encontrados em grande abundéncia; Melandcitos; Células de

Merkel e Células de Langerhans (Junqueira & Carneiro, 2017). Nos processos de Hiperpigmentacao, a atuacdo observada se
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encontra focada nos Queratindcitos e Melandcitos, responsaveis, respectivamente, pelo processo de queratinizagdo e
impermeabilidade da pele, bem como sintese e armazenamento de melanina. (Tortora & Derrickson, 2016)

A derme, por sua vez, é a principal massa de pele do corpo, definida por ser um tecido conjuntivo frouxo composto de
proteinas, como colageno e elastina. Esta camada tem como caracteristica principal ser predominantemente vascularizada.
(Mendonga, 2011). E dividida em trés camadas: derme papilar, perianexial e reticular. Além disso, para o estudo das
hiperpigmentacdes é importante saber sobre os fibroblastos e fibrocitos.(Martini et al., 2009)

Os fibroblastos sdo células jovens, que possuem a funcdo de sintetizar colageno e elastina, proteinas e glicoproteinas,
responsavel pela sintetizagdo de fibras e material intercelular amorfo. Em contrapartida, os fibrocitos séo fibroblastos inativos,
com menos alongamentos e com um nucleo menor. Essa célula é ativada quando ha algum estimulo, como em processos de

cicatrizagdo, onde o fibrdcito reassume o aspecto de fibroblasto jovem e volta a sintetizar fibras. (Souza et al., 2021)

4. Melanogénese

A melanogénese ¢é o processo fisioldgico, regulado por fatores intrinsecos e extrinsecos que dé origem a pigmentagédo
da pele. Este processo de sintese de melanina advém do interior dos melanossomas, especificamente nos melandcitos, por esta
organela ¢ realizada o processo de pigmentacdo, regulada por diversos fatores tantos extrinsecos, derivados da utilizacdo de
farmacos ou mesmo sob efeito da radiagdo ultravioleta, como intrinsecos relacionados ao sistema nervoso central, inflamatério,
imunolégico e endécrino (Miot, et al. 2007).

Os melandcitos estdo localizados na camada basal da epiderme, sdo células dendriticas, de nucleo condensado, de
formato de glébulo, e em seu interior, encontram se as organelas elipticas denominadas de melanossomos, em que irdo realizar
a sintese da melanina, e em sequéncia serdo transportados aos queratindcitos. Todo o processo € regulado por enzimas
metanogénicas. (Chang et al., 2007).

A cadeia metabdlica da sintese da melanina é responsavel por desencadear a pigmenta¢do cutdnea no organismo
humano. A melanogénese, por conseguinte, é a atividade que resulta no componente inerte de suma importancia para barreira
primaria do organismo contra a radiacdo ultravioleta. Os melandcitos séo oriundos da crista neural (melanoblastos) e seguem
para a pele em meio ao processo de embriogénese, processo que ocorre durante a décima e décima segunda semana da
gestagdo para derme e algumas semanas mais tarde para camada mais externa (epiderme). (Nicoletti 2002).

Na epiderme existe entdo a associagdo de um melandcito a trinta e seis queratinécitos, constituindo, dessa forma, uma
unicidade melano-epidérmica. De maneira intangivel, porém irrevogdvel, ocorre através de fatores excitatérios, a
transformagdo de melanossomas em melandcitos, esses sdo: fatores de crescimento e citocinas. Tem-se por conhecimento, a
grande relevancia de aspectos como acgdo do fator de crescimento para mastécitos (c-kit) para migracdo de melanoblastos ao
endotélio, local onde acontece a adesdo e diferenciagdo dos melandcitos. O c-kit € um proto-oncogenes, receptor de células
troncos mastocitos, que realizam e codificam isoformas subsequentes para estas células, e sua diferenciacéo esta relacionada ao
ganho da funcionalidade dos mastécitos em melandécitos. (Besmer, et al. 1993).

Os melandcitos realizam a sintese de melanina no interior dos melanossomos, organelas nas quais podem obter
descoincidentes formas e tamanhos, nimero e densidade, futuramente transladados para os queratindcitos e bulbo capilar. O
produto final polimerizado sintetizado pelos melandcitos tém por influéncia de concepcao diversos fatores imprescindiveis e
primordiais, tais como a transcri¢do de proteinas, originadas a partir do aminoacido fundamental para o produtor final, tirosina,
necessaria para melanogénese, formagdo do melanossomos através da maturagdo dos mastdcitos, selecdo das proteinas
metanogénicas na organela funcional dentro do contetdo celular, transporte dos melanossomos para os limites dos dendritos e

transferéncia dos mesmos para os queratinocitos. (Schallreuter et al., 2007)
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4.1 Maturacéo dos melanossomos

Os melanossomos iniciais sdo localizados na regido mais ajunta ao complexo golgiense onde recebe as enzimas
necessarias para o desenvolvimento de sua fungdo. Em seu primeiro estagio, sdo esféricos e livres de qualquer atividade
enzimatica da tirosinase (TYR), este é responsavel por ser um agente catalisador na biossintese da melanina. No estagio
seguinte encontra-se a presenca de tal contelido enzimatico e a morfologia fibrilar mais alongada, ademais adquirem também
um dep6sito de melanina. Seguido do segundo estdgio da maturacdo, é realizado a sintese proteica do polimero de pigmento
uniforme depositado nas fibras internas dos melanossomos. No estagio quatro, observa-se alto nivel de pigmentos e a organela
recebe forma eliptica, desencadeada pela completa melanizacéo e atividade retardada insignificante da tirosinase. (de Oliveira
& de Almeida, 2003)

A Figura 2 ilustra e exemplifica o processo de melanogénese ocorrendo em um melanossomo, no interior dos

melandcitos, células geradoras de pigmento.

Figura 2 - Estagios de maturacdo dos melanossomos em um melandcito.

Fonte: Adaptado de Marks & Seabra (2001).

Os quatro estagios de maturacdo dos melanossomos estdo presentes, e no lado direito da imagem podemos observar
cada processo de maneira ampliada. Vemos que inicialmente o melanossomo tem uma forma esférica e ndo possui atividade
enzimatica, conforme seu amadurecimento, vai se tornando cada vez mais alongada, até que se observe a presenca de
melanina.

O estagio quatro (IV) representa um melanossomo maduro, onde se encontra a melanina completamente formada, que
eventualmente sera transferida aos queratindcitos. (Kushimoto et al., 2003)

O processo de maturacdo especificado é natural para os eumelanossomos. Ndo obstante, para feomelanossomos
apresentam caracteristicas similares salvo a distincdo de ndo se tornarem fibrilantes durante o transcurso. Os melanossomos
dispde, em seu interior, de trés enzimas de substancial relevancia para formacdo da melanina, sendo elas: tirosinase,
fundamental para biossintese da melanina através da hidroxilacdo da tirosina; Dopacromo e Tautomerase (DCT). Estas, por sua
vez, tém relacdo na modificacdo da melanina em seus subtipos. Portanto, faz-se presente igualmente outros conjuntos
protéicos responsaveis por tamponar o pH dos melanossomas e estruturagdo do mesmo, sendo ela a proteina transportadora

associada a membrana ou proteina P. (Besmer et al., 1993).
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5. Tirosinase

A melanina, como identificado previamente, é o pigmento de maior abundancia, podendo ser encontrado de maneira
plural em diversos seres vivos, desde animais até organismos unicelulares como bactérias. Sob este viés, entende-se a presenca
do amplo espectro de substratos da melanina. Contudo o pigmento segue uma Unica via sintetizadora para o desenvolvimento
metabdlico da melanogénese, desenvolvido por meio do agente catalizante da enzima tirosinase. (de Oliveira & de Almeida,
2003)

A sintese proteica do pigmento cutaneo detém como principal regulador o fator de transcricdo microftalmia (MITF),
responsavel por regular a propagacdo da melanina e outras proteinas ligadas a enzima com Pmell7, que constitui a estrutura
morfolégica da organela funcional da melanina, os melanossomos. (Du et al., 2003).

A molécula determinante de tonalidade das superficies é sintetizada alicercada a L-tirosina. Este corplsculo é o
pigmento variante entre enxofre amarelado da feomelanina ao marrom escurecido da eumelanina. (Martinez-Esparza et al.,
1998)

Contextualizando, o processo tem inicio pela influéncia da tirosinase, e a tirosinase por sua vez € uma enzima
oxidativa. Isto é, ela desenvolve agdo catalisadora sob o processo de hidroxilacdo da tirosina para 3,4-dihidroxifenilalanina
(DOPA), e segundo, catalisa a oxidagdo de DOPA para DOPA-quinona (Sarna & Plonka, 2005). DOPA-quinona, entdo, entra
em duas vias separadas, levando a sintese da eumelanina ou feomelanina. A TRP-2, também conhecida como DOPAcromo
tautomerase ou Dct, juntamente com a proteina-1 relacionada com a tirosinase (TRP-1) contribui mais para a sintese de
eumelanina do que a de feomelanina. (Villareal et al., 2010).

As vias subsequentes do processo (eumelanogénicas e feomelanogénicas) possuem como intermediario comum a
etapa de oxidacdo da L-DOPA para dopaquinona. Quando existe auséncia de residuos sulfidrilico a dopaquinona sofre adicéo
de uma molécula amina para sintese de leucodopacromo. Nesta reacdo eumelanogénica realiza-se a sintese da conjun¢édo de
dopaquinona a leucodopacromo, através da oxirreducdo na qual origina condi¢des equidistantes dos elementos 5-6-dihidroxi-
indol (DHI) e 5-6-dihidroxi-indol-2-4cido carboxilico (DHICA), que originam a eumelanina através de sua polimerizacdo. A
feomelanogénese ocorre na presenga de residuos sulfidrilicos, o grupo tiol realiza um ataque nucleofilico a dopaquinona, e tem
como passo sequencial a reacdo de ligacao de cisteina a glutationa, para prover a fabricacéo de cistenildopa e glutationildopa,
gue em seguida produz a feomelanina. (Videira et al., 2013).

A fase inicial da sintese da melanina, necessita de auxilio da bomba de prétons, que possibilita a hidroxilacdo da
tirosina, na qual concebe a caracteristica acida para atividade da enzima na parte interna dos melanossomos. Depois de
finalizado o processo inicial tem-se a formacao da L-DOPA, para as rea¢des conseguintes, faz-se necessario a alteracdo do pH
para apresentacdo de um meio basico, dessa forma serd possivel a estabilizagdo da L-DOPA. (Gasparetti et al., 2012).

O segmento da melanogénese é dependente da transferéncia do pigmento para os queratindcitos localizados na
epiderme, e a sua sintese é realizada de modo predominante em meio as proje¢des dendriticas dos melanossomos, que quando
completamente maturados seguem ao encontro dos queratindcitos. O nimero celular dos melandécitos ndo sofre diferenciacéo
em meio a tegumentos mais claros ou escuros. A diferenga ocorre em sua densidade, peles mais escuras possuem melandcitos
mais densos e dispersos, enquanto as mais claras apresentam a mesma célula de modo mais compacto e menor. (Maddodi et
al., 2012)

6. Hiperpigmentacao
A hiperpigmentacdo cutanea se d4 com o aumento exagerado da producdo de melanina na pele, o que causa as
manchas de pele. Um ponto importante de ressalva € que fatores externos podem interferir na capacidade de producdo de

Melandcitos, 0 mais expressivo dentre eles é a exposi¢do a radiagdo solar. (Suzuki, 1997)
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Para que seja possivel o entendimento da hiperpigmentacéo cutanea, é preciso compreender que a melanina segue dois
niveis de producéo, classificados como construtivos ou facultativos. No primeiro é pré-denominado de modo genético, através
de caracteristicas fenotipicas que fundamentam a sintese proteica para formagdo do pigmento a partir da hereditariedade do
individuo. Ja o segundo, ocorre por meio de fatores extrinsecos como a radiacdo solar. Este processo esta relacionado a via
metabdlica que indica comportamentos espontaneos ou catalisados por meio de enzimas. No ndcleo presente no interior dos
queratindcitos existe a presenca do gene p53, que sofre ativacdo quando ha dano ao DNA através da exposicdo a radiacdo
ultravioleta (UV). Com intuito de protecdo celular, ocorre a formacéao de fotoprotetores de DNA, primordialmente dimeros de
timinas e pirimidinas. Esse processo gera um fator estimulante ao nivel de atividade da enzima tirosinase, de modo que
aumenta o processo de pigmentacdo cutanea, desencadeando sob a area afetada aumento da coloragdo, e manchas com tons
mais escuros que o habitual. Dessa forma, entende-se que a proteina p53 age no impulso de RNA mensageiro de tirosinase, de
maneira que o gene promissor de pré-opiomelanocortina (POMC), instaure de modo incessante estimulo para a melanogénese,
dando origem a uma coloracdo justaposta. O POMC fomenta expressdes das melanocortinas, como a-MSH (Siew-Keah et al.,
2019).

O polimero de coloragéo é dosado por meio de um hormonio, alfa-melanécito estimulador ou a-MSH, este horménio
se acopla ao receptor de melanocortina-1 (MC1R), esta ligacdo quando completa desencadeia a ativacdo do monofosfato de
adenosina ciclico (CAMP), gerando um fator de expressdo para a transcri¢do microftalmia-associada ou fator de transcricéo de
tirosinase (MITF), desse modo é realizado integralmente a manifestacdo do gene da tirosinase, que por sua vez gera 0 aumento
na producdo da eumelanina. (Khaled et al., 2010)

A Melanina exerce funcdo essencial na protecdo cutnea pela exposicdo a raios ultravioletas, através da adesdo da
coloracdo adaptativa, impedindo a absorcéo dos raios em estratificagdes mais profundas, como vasos sanguineos localizados na
segunda camada da pele. De maneira didatica, o corpo estabelece o controle da producdo de melanina por meio de fatores
externos. P6s exposicdo, o organismo inicia a leitura dos cddigos presentes nos acidos desoxirribonucleicos que codificam os
genes da melanina, essa acdo € fundamental para o funcionamento dos melanossomos, organela que executara o catabolismo

energético com a metabolizacdo de suas enzimas. (d’Ischia et al., 2013)

7. Rosa Mosqueta

Popularmente conhecida como rosa mosqueta ou rosa canina, de nome cientifico Rosa canina L. ou Rosa aff
rubiginosa, da familia das Rosaceae, se desenvolve em regides de clima Umido, de baixas temperaturas, de solo degradado.
Encontradas em forma de arbusto, suas flores possuem coloracéo branca e rosadas. Com o uso cada vez mais apreciado pela
populagdo mundial, atrelado a férmulas cosméticas, farmacos ou mesmo de consumo alimenticio, devido suas propriedades
organolépticas e sua complexa composicao. Espécies de origem vegetal de rosa selvagem, proveniente da Europa Central e
Oriental, foram introduzidas na América do Sul, pelos colonizadores espanhdis durante periodo colonial, atualmente cresce de
forma predominante na Argentina e principalmente no Chile, com concentrago nas cordilheiras dos andes. (Espinoza, et al.
2016)

Os beneficios da rosa canina foram introduzidos por Marchini em 1988, através da analise cientifica sobre as
propriedades de suas sementes e fruto ao processo de cicatrizacdo de feridas abertas. (Marchini et al., 1988)

No periodo atual, suas pétalas e folhas continuam sendo introduzidas para preparo de infusdes, ou mesmo séo
encontradas em forma de cépsula para suplementacéo, pois sdo ricamente compostas por substancias como &cido ascoérbico,
que possui agdo farmacoldgica anti-inflamatoria e antioxidante. Estudos clinicos realizados em pacientes que sofrem de artrite

reumatoide, osteoartrite, e dores lombares apresentaram efeitos positivos ao uso deste ativo. (Chrubasik et al., 2008)
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O dleo de rosa mosqueta é proveniente da extracdo das sementes dos frutos e possui seus efeitos devido as suas
propriedades farmacoldgicas liberadas por substancias como &cido trans-retindico, utilizado para tratamento cutaneo, psoriase
e outras inflamacGes. Sua popularidade esta relacionada também a presenca de acido linoleico e linolénico, com a projecgao de
aproximadamente 40% do representativo total e &cido araquiddnico, esses nutrientes sdo fundamentais para regeneragdo
tecidual, por serem precursores das prostaglandinas. (Santos, et al. 2018)

Diante disso, entende-se que que a popularidade da Rosa aff. rubiginosa é atribuida devido propriedades clareadoras
da epiderme, introduzindo a pele uma textura e aparéncia mais jovem, comercializados em forma de emulsdes para a profilaxia

de dermatoses e manchas provocadas pela exposicdo desprotegida ao sol. (Oliveira & Dornellas, 2018)

7.1 Composicdo quimica

A partir da semente da rosa, é possivel, por meio de diversos métodos, extrair o 6leo pertencente a mesma, e seu uso
sob a pele em feridas, cicatrizes, manchas, entre outros, tém sido amplamente incentivados. (Szentmihalyi et al., 2000).
Durante as Ultimas décadas, vem se tornando crescentes estudos cientificos a fim de comprovar e/ou desmistificar sua possivel
eficacia.

O dleo extraido é rico em acidos graxos essenciais insaturados, como acido linoleico, acido alfa linoleico, e acido
oleico. Acidos graxos saturados estdo presentes em menor quantidade, como acido Palmitico e Esteérico. Quantidades
significativas de acido Ascérbico, a-Tocoferol, e B-Caroteno foram encontradas no 6leo. (Kazaz et al., 2009). Laurico,
Miristico e Behénico, e acidos ativos como 4cido Trans-retindico ou Tretinoina natural, também sdo encontrados entre 0,01 a
0,1 %. (Santos et al., 2018). Na casca do fruto da floreira, ha uma rica composi¢do de vitamina C, aminoacidos, sais minerais,
cidos organicos, tanino e pectina. (Lobos et al., 2020).

A Tabela 1 ilustra e informa as estruturas quimicas e aplicabilidade cosmética dos compostos presentes no 6leo de

Rosa mosqueta.
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Tabela 1 - Estrutura quimica e aplicabilidade dos principais compostos presentes no dleo vegetal de Rosa Mosqueta.

COMPOSTO

ESTRUTURA QUIMICA

APLICABILIDADE

REFERENCIA

Acido Linoleico

Presente em altas quantidades na Rosa Mosqueta,
apresenta caracteristicas benéficas a cicatrizagdo
cutanea.

Estudos sugerem que o é&cido linoleico ndo so6
produz um efeito clareador, por diminuir a
producéo de tirosinase, mas também impede a
sintese de melanina dentro dos melanécitos.
Além disso, € um componente de utilizacdo
muito segura. E sugere-se que em formulacdes
lipossomais é capaz de ter seu efeito clareador

potencializado.

(Assis et al., 2020)
(Shigeta et al,,
2004)

Acido a-

linolénico

3

Ando et al. (1998), pesquisou os efeitos do &cido
a-linolénico nas células de melanoma de
roedores de coloragdo castanha, e identificou que
0 mesmo foi capaz de diminuir significantemente
a hiperpigmentacdo causada por radiagdo UVB
em 3 semanas de aplicacdo. O 4cido também foi
reconhecido por estimular o turnover das células
da camada cornea da epiderme, fato que também

auxilia no clareamento cutaneo.

(Ando et al., 1998)

Acido Oleico

L]
H
L]
L]
H
H
L]
H
[

Na pele possui como um dos efeitos impulsionar
ativos, considerando a fluidificacdo da mesma,
sendo assim promotor da absorcdo cutanea, além
de conferir melhor espalhabilidade durante a
aplicagdo acidos

quando comparado com

saturados em altas quantidades.

(Callegari et al.,
2014)

Acido Palmitico

|

Oferece protecdo a pele a respeito de substancias
oriundas de seu exterior, sendo um dos
componentes da barreira presente na derme,

contribuindo para formacéo da barreira lipidica.

(Mieremet et al.,
2019).
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Acido Esteérico

Nas sementes da Rosa mosqueta esta presente na
porcentagem de 3,13%.

Estudos evidenciam que o acido estearico previne
a decomposic¢do térmica da vitamina C, por meio
de um sistema heterogéneo. Muito utilizado em
emulsdes com agdo emoliente e por possuir boa
espalhabilidade.

(Kazaz et al., 2009)
(Corvis et al.,2018).
(Gore et al., 2018)

Acido Laurico

Atua como conservante, € apresenta

caracteristicas bactericidas, além de ser um
tratamento alternativo de antibioticoterapia para

acne vulgar, reduzindo inflamago e inchago.

(Nakatsuji et al.,
2009)

Possui  propriedades bactericidas, potencial | (Liu & Huang,
tratamento para acne vulgar e doencas associadas | 2012)

. L o . .

Acido Miristico H ‘Q’VWVW a Staphylococcus epidermidis.
Proporciona melhor hidratacdo para cabelos e | (Scaramella et
pele, e possui agdo emoliente. al.,2020)

Acido Behénico

Apresenta efeitos rejuvenescedores, estimulante
da sintese de colageno, consequentemente melhor
cicatrizagdo da derme.

(Ruiz et al., 2006)
(Antunes et al,
2008)

Acido Trans- O uso também estd associado ao tratamento de
retindico acne vulgar.
Como antioxidante, é capaz de reduzir a | (Solano etal., 2006)
Dopaquinona de volta a DOPA, diminuindo
Acido assim a formagao de melanina.
Ascorbico

Foi relatado como antioxidante que possui agéo

anti-melanogénica, inibindo a ac&o e atividade da

(Makpol et al,
2014)
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tirosinase.

a-tocoferol

Possui efeito de bronze alaranjado. Ao ser | (Bayerls, 2008).
aplicado topicamente, sua acdo protetora € | (Darvinetal., 2011)
inferior a 2. O beta caroteno resguarda o colageno
dérmico da oxidacdo prolina induzida por UV.
Indicada para doengas fotossensiveis.

B-Caroteno Demonstrou ampla acdo antioxidante,

principalmente sob radiacéo IR.

Pesquisas anteriores j& comprovaram que a | (Ghiasvand et al.,
quercetina estd presente na espécie Rosa canina | 2017).
L, principalmente nas pétalas. Este flavonoide foi | (Fujii &  Saito,
testado e em um desvio padrdo de 6 testes, e | 2009)
constatou-se a presenca de aproximadamente

Quercetina s o 5.81ug de quercetina nos caules da planta, a

o-x

partir de 1g de amostra seca. Testes em
H camundongos também comprovaram que a
H quercetina é capaz de diminuir a atividade da
tirosinase,  consequentemente  reduzindo a

producdo de melanina.

Fonte: Autores.

Todas as estruturas representadas na tabela estdo presentes no extrato estudado, e exercem funcfes importantes, sendo

muitas vezes relatadas como despigmentantes epidérmicos e dérmicos, antioxidantes e emolientes.

7.2 Toxicidade e contraindicaces
E importante ressaltar que os compostos presentes no 6leo de Rosa mosqueta geralmente tem boa tolerancia, e ndo
costumam causar efeitos colaterais, no entanto, pessoas de pele oleosa e acneica devem utilizar o produto com cautela, visto

que podem ocorrer aumento destes sintomas em casa de uso exacerbado. (Batistuzzo, 2018)
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Caso de ceratoconjuntivite moderadamente grave, foi constatado em paciente do sexo masculino, de 22 anos, em que
apos consumir o fruto pertencente a Rosa Mosqueta, passou as mdos sob os olhos, apresentando queixas de dor, vermelhidéo,
prurido e visdo levemente embacada. (Venkatsh et al., 2004)

Ao realizar comparativo com as demais espécies da familia da Rosaceae, como a Rosa Damascena, foi constatado
alergia de contato ao dleo essencial, de uma paciente do sexo feminino, de 32 anos de idade, que relatou que trabalhava como
terapeuta holistica, e durante 12 anos, apresentou eczemas nas maos e corpo, apresentando melhoras quando afastada do

trabalho, podendo assim ser um possivel efeito também do 6leo a ser observado. (Cockayne & Gawkrodger, 1997)

7.3 Mecanismo da Rosa Mosqueta como agente despigmentante

A grande maioria dos produtos que se propde a diminuir hiperpigmentacdes atuam sob a proposta de inibicdo da
enzima tirosinase, responsavel por ativar a melanogénese. Existem cinco estratégias utilizadas para inibir a melanogénese, séo
elas: inibicdo da transcricio do RNA mensageiro da tirosinase; maturacdo diferenciada; inibicdo da atividade catalitica;
aceleracdo da degradacéo e regulagdo indireta da atividade da enzima. Além disso, alguns componentes sdo bem conhecidos
por regular a agéo da tirosinase, estes incluem Vitamina A (Retinol), Vitamina C, Vitamina B3 e Acido Kdjico. (Choi & Shin,
2016).

Por ser um grande problema estético, a procura de tratamentos para as Hiperpigmentacfes tém crescido muito.
Atualmente a Hidroquinona ainda é o tratamento padrdo ouro para esta condi¢do, pois é comprovadamente eficaz. O
mecanismo de agdo da Hidroquinona inclui a inibicdo reversivel da tirosinase e danos seletivos para melanossomos e
melandcitos. No entanto, o FDA (Food and Drugs Association) apresentou diversas preocupagdes a respeito da seguranca no
uso da hidroguinona. (Chandra & Pensabene, 2012) Por este motivo, a procura por produtos naturais e com menos
possibilidades de efeitos adversos tem crescido exponencialmente.

A Rosa mosqueta contém, na composicéo de seu 6leo, diversos compostos conhecidos por atuar de maneira a inibir a
enzima Tirosinase. Estudos previamente publicados, que buscam avaliar a atividade da Rosa Canina na inibicdo da
Melanogénese utilizando células de melanomas de Camundongos e Porcos da india, obtiveram resultados positivos e
mostraram que a Quercetina, presente na composic¢do do éleo, é eficaz a este propdsito, apesar de estar presente em pouca
quantidade. (Fujii & Saito, 2011). O produto também é rico em Acido retindico e contém Acido ascorbico em sua composicao,
ambos amplamente conhecidos por serem agentes despigmentantes. O acido Retindico tem boa eficacia contra melasmas,
enquanto o &cido Ascorbico age por inibicdo da melanogénese. Sua concentragdo esta diminuida nos produtos de uso topico,
por conta da instabilidade da molécula, porém, alguma concentracdo do composto ainda estara presente exercendo sua agdo. Ja
o0 acido Transretinoico, também presente na rosa canina, tem acdo destacada contra 0 melasma epidérmico. (Nicoletti et al.,
2002)

Ademais, na extracdo do 6leo de suas sementes predomina o encontro de acido Linolénico e Linoleico, por volta do
percentual de 40% (Lin T-K et al., 2018). Este substrato é fundamental para cadeia sintetizadora das prostaglandinas,
responsavel por efetuar o mecanismo de defesa do organismo e outros processos fisioldgicos relacionados a regeneragdo da
pele. (Ferreira et al, 2012). Os acidos graxos essenciais, exemplificados previamente, destacam-se pela inibicdo dos radicais
livres, que geram o estresse oxidativo que posteriormente desencadeiam as hiperpigmentagdes cutaneas. As espécies reativas
de oxigénio quando ndo pareadas a elétrons acarretam instabilidade energética, isso acontece porque para 0 mantimento da
estabilidade dos radicais livres elas precisam doar e receber elétrons, tornando-se agente redutores. As espécies oxidativas
aceleram o desenvolvimento por danos ao DNA, por desencadear desoxigenacao, hidroxilacdo e glicacdo proteica que realiza a

perda de funcdo de proteinas como colageno quando expostos a radiacdo ultravioleta, o que gera um cenario de flacidez na
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pele. Diante disso, 0 estresse oxidativo recebido de maneira exdgena possibilita a conjuncdo de fotossensibilizantes aos
oxidantes naturais como os pigmentos de melanina, gerando supersecre¢do da molécula. (Chorilli & Salgado 2007)

Os acidos linoleico, oleico e a-linolénico demonstram ter agdo por degradagdo da tirosinase, levando a atividade anti-
melanogénica. Estes agentes regulam o nivel intracelular de tirosinase, por promoverem uma degradacdo dependente de
ubiquitinas, inibindo a sintese de melanina e, por conseguinte, a hiperpigmentacéo. (Qian et al., 2020).

Os fosfolipidios, em partes constituidos pelos acidos graxos essenciais participam ativamente de uma série de
atividades metabolicas, como no caso da mitose, ordenamento celular e fosforilacdo. Essas caracteristicas, indubitavelmente
corroboram para o alto potencial do éleo para o tratamento de feridas e como agente cicatrizante. Esses ativos regeneram a
proliferacdo de células, contribuindo diretamente para atenuar o envelhecimento, permitindo um aspecto mais jovem, no qual
explica-se a popularidade da planta na industria farmacéutica. (Santos et al., 2009)

Os Oleos possuem alto fator de penetracdo na pele, ultrapassando a barreira de protecdo por meio de sua
compatibilidade. Além disso, ndo permitem a perda de &gua do organismo pela formacdo de uma pelicula protetora, o que
torna notdrio o aspecto mais hidratado e macio na zona de aplicacdo tdpica, por possuirem rapida absorcdo na epiderme.
(Vaughn et al., 2018)

Assim como nos frutos, as sementes também possuem em seus componentes abundancia em minérios, apesar de
quantidades menores de acidos graxos saturados, acido ascOrbico e quercetina, substancias fundamentais para inibicdo da
enzima funcional do polimero pigmentante. (Phetcharat et al., 2015)

A inibicdo da tirosinase, quando realizada pela vitamina C, ocorre com o blogueio ou diminui¢do da conversao da L-
DOPA a dopaquinona. (Tuncagil et al., 2009)

O grande problema de produtos para aplicagdo topica é a permeabilidade das células do maior 6rgdo do sistema
humano, visto que os componentes da rosa mosqueta detém tanto de caracteristicas hidrofilicas (acido ascorbico, linoleico),
como lipofilicas no caso dos antioxidantes (quercetina). Constantemente, podem apresentar baixa penetracao. (Silva, 2022)

Os farmacos de modo soberano apresentam dificuldades consideraveis durante a ultrapassagem no endotélio, por
esses motivos substancias como o 4cido oleico, presente na rosa mosqueta, fazem-se extremamente relevantes pois sdo capazes
de desenvolver a funcdo de agentes promotores de absorcao, acdo conhecida desde a década de 90. (Niazy, 1991)

O cenério ideal para um bom promotor de absor¢do seria a agilidade, ndo apresentar toxicidade, sem efeito
farmacoldgico ou sitio de ligagdo no organismo capaz de agir como antagonista, a sua atividade deve somente permitir a
entrada das substancias desejadas, de modo que ndo haja perdas relevantes de substancias enddgenas. O acido oleico torna
mais fluido o epitélio e seus lipidios com suas extremidades polares, aproximando-se das cabecas polares da membrana
plasmatica repelindo-se e desorganizando-a. (Williams & Barry, 2003)

Apbs a acdo do promotor, substancias como quercetina realizam a passagem para o0 organismo e este é o flavonoide de
maior atividade oxidante conhecido. A molécula inviabiliza a formac&o de espécies reativas de oxigénio e inibe a possibilidade
de estresse oxidativo e processos inflamatérios excitados pela exposicdo excessiva ao sol. Devido a presenca do grupo
hidroxila em sua estrutura apresenta baixo poder de penetracdo na epiderme o que limita seu efeito quando ndo combinado a
um promotor de absorcdo. E uma molécula potencialmente ativa no processo inibitorio da tirosinase sendo 20 vezes mais
potente que acido ascorbico (Vicentini et al., 2008; Hatahet et al., 2016).

Estudos demonstram que a possivel agdo despigmentante do a-tocoferol estaria diretamente associada a interferéncia
na peroxidacao lipidica dos melandcitos, e aumentando o contetdo de glutationa intracelular. Aplicagéo topica demonstrou
uma possivel atuacdo sinergética entre &cido ascorbico e alfa tocoferol, com agdo inibitéria contra intermediarios da tirosinase
in vitro e da melanogénese induzidas por UV e conseguinte diminuindo a resposta ao bronzeamento e a proliferacdo de
melandcitos (Mohiuddin, 2019)
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8. Concluséao

Apo6s o estudo de revisdo apresentado, foi possivel entender que a atividade deste ativo contra a melanogénese sem
duvidas existe, e 0 conhecimento empirico corrobora esta informacdo. No entanto, é necessario pontuar que Sao escassas as
pesquisas neste campo de maneira a comprovar sua completa eficacia e determina-la como tratamento de escolha aos processos
de hiperpigmentago. E claro que, aos que buscam apenas um auxilio para hiperpigmentages leves, o uso do dleo de rosa
mosqueta se faz mais vantajoso do que submeter-se a utilizagdo de Hidroquinona ou outros despigmentantes, pelos indmeros
motivos ja citados anteriormente. Além disso, o 6leo prova ser benéfico ndo apenas no clareamento de manchas, mas também
em feridas e cicatrizes, e em adi¢do, ndo possui grandes efeitos adversos registrados. Portanto, este € um ativo promissor no
campo da cosmetologia, e necessita ser mais analisado, pois pode apresentar grandes inovacdes na industria cosmética.

Para que seja possivel prosseguir na futuridade, com inovaces e pesquisas e desenvolvimento do uso do 6leo vegetal
de Rosa Mosqueta como agente despigmentante, se torna imprescindivel a realizacdo e ensaios pré-clinicos atualizados,
realizados in vitro ou in vivo, a fim de avaliar de forma conclusiva a compatibilidade com a pele e a despigmentacdo de
hipercromias, junto a sua seguranca. E para continuidade dos ensaios clinicos, avaliar a comedogenicidade, por se tratar de um
Oleo vegetal, sensibilizacdo dérmica, fotossensibilizacdo e irritagdo dérmica, além de mensurar e classificar o grau de

despigmentacéo promovido.
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