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Resumo

O envelhecimento ocorre por um declinio funcional celular relacionado a fatores intrinsecos e extrinsecos, causando
alteracdo no material genético, aumento de espécies reativas de oxigénio, destruicdo de fibras el&sticas e colageno,
causando o fendtipo caracteristico do envelhecimento em termos dermatolégicos. Deste modo, a fitoterapia consiste
em utilizar plantas com objetivo medicinal, sendo estudadas e utilizadas para atenuar os efeitos do envelhecimento,
reduzindo este fenotipo e alteragdes moleculares. Assim, o presente estudo objetivou investigar na literatura cientifica
acerca da relacdo entre planta medicinal e envelhecimento. Utilizou-se os descritores “Envelhecimento da Pele”,
“Plantas Medicinais” e “Fitoterapia” na Biblioteca Virtual em Saude, utilizando a MEDLINE e LILACS. 12 artigos
compuseram a amostra final e trouxeram resultados benéficos acerca do uso de plantas medicinais durante o processo
de envelhecimento, através de estudos in vitro e in vivo, foi comprovado que determinadas plantas podem melhorar o
aspecto de pele, reduzir estresse oxidativo, melhorar a disposi¢do das proteinas de matriz, dentre outros. Por fim,
conclui-se que a aplicacdo de plantas medicinais pode ser uma ferramenta importante no combate ao estresse
oxidativo, reducdo de danos ao DNA e a rea¢des bioquimicas que levam ao envelhecimento cuténeo acelerado.
Palavras-chave: Fitoterapia; Envelhecimento da pele; Plantas medicinais.

Abstract

Aging occurs due to a cellular functional decline related to intrinsic and extrinsic factors, causing changes in genetic
material, an increase in reactive oxygen species, destruction of elastic fibers and collagen, resulting in the
characteristic phenotype of aging in terms of dermatology. Therefore, phytotherapy consists of using plants for
medicinal purposes, which are studied and used to attenuate the effects of aging, reducing this phenotype and
molecular alterations. Thus, the present study aimed to investigate scientific literature regarding the relationship
between medicinal plants and aging. The descriptors "Skin Aging," "Medicinal Plants," and "Phytotherapy" were used
in the Virtual Health Library, using MEDLINE and LILACS. Twelve articles composed the final sample and brought
beneficial results about the use of medicinal plants during the aging process. Through in vitro and in vivo studies, it
was demonstrated that certain plants can improve skin appearance, reduce oxidative stress, improve the disposition of
matrix proteins, among others. Finally, it is concluded that the application of medicinal plants Acan be an important
tool in combating oxidative stress, reducing DNA damage, and biochemical reactions that lead to accelerated skin
aging.

Keywords: Phytotherapy; Skin aging; Plants medicinal.

Resumen

El envejecimiento ocurre debido a una declinacion funcional celular relacionada con factores intrinsecos y
extrinsecos, provocando cambios en el material genético, aumento de especies reactivas de oxigeno, destruccién de
fibras elasticas y colageno, provocando el fenotipo caracteristico de envejecimiento en términos dermatoldgicos. Asi,
la fitoterapia consiste en utilizar las plantas con fines medicinales, siendo estudiadas y utilizadas para paliar los
efectos del envejecimiento, reduciendo este fenotipo y alteraciones moleculares. Por lo tanto, el presente estudio tuvo
como objetivo investigar la literatura cientifica sobre la relacidn entre las plantas medicinales y el envejecimiento. Se
utilizaron los descriptores “Envejecimiento de la Piel”, “Plantas Medicinales y “Fitoterapia” en la Biblioteca Virtual
en Salud, utilizando MEDLINE y LILACS. 12 articulos conformaron la muestra final y arrojaron resultados
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beneficiosos sobre el uso de plantas medicinales durante el proceso de envejecimiento, a través de estudios in vitro e
in vivo se comprobo que ciertas plantas pueden mejorar el aspecto de la piel, reducir el estrés oxidativo, mejorar la
disposicién proteinas de la matriz, entre otros. Finalmente, se concluye que la aplicacién de plantas medicinales puede
ser una herramienta importante para combatir el estrés oxidativo, reduciendo el dafio en el ADN vy las reacciones
bioguimicas que conducen al envejecimiento acelerado de la piel.

Palabras clave: Fitoterapia; Envejecimiento de la piel; Plantas medicinales.

1. Introducéo

O envelhecimento trata-se de um processo complexo que envolve alteragdes na estrutura e funcdo da pele, que podem
ser evidenciados pela formacdo de rugas, flacidez e hiperpigmentagdo cutanea (Gu et al., 2020). Isso ocorre devido a radiacdo
ultravioleta emitida pelo sol, que é majoritariamente responsavel pelo envelhecimento da pele humana, desencadeando reacGes
bioguimicas ligadas ao estresse oxidativo e produzindo espécies reativas de oxigénio (EROS) que geram danos as moléculas
organicas. Além do que, ocorrem alteragdes proteicas que aumentam a concentragdo de elastase, colagenase e hialuronidase,
gerando a destruicdo das fibras elésticas e do colageno, associados diretamente a formacao de rugas, diminuicdo do turgor e
hidratacdo da pele (Idha Kusumawati et al., 2018).

Por sua vez, as plantas medicinais apresentam compostos quimicos capazes de trazer beneficios a salude, como
flavonoides, compostos fendlicos, terpenos, taninos etc. que quando utilizadas para fins terapéuticos caracterizam a fitoterapia
(Rodrigues et al., 2022). Dessa maneira, as plantas medicinais possuem a capacidade de reduzir o fenétipo do envelhecimento,
como por exemplo, o Panax ginseng que apresenta um potencial inibidor de um tipo de metaloprotease de matriz do tipo 1
quando exposta a luz ultravioleta e a Curcuma heyneana que pode reduzir a acéo da elastase e da colagenase (Kim et al.,
2019).

Além disso, plantas como a Cassia fistulam, Trapa japonica, Piper cambodianum P. Fourn e Cecropiaobtusa, podem
contribuir para a maior sintese de coldgeno, principal proteina estrutural, responsavel pela resisténcia, coesao e elasticidade dos
tecidos (Alves et al., 2019; Nam et al., 2020). Assim como, 0 extrato da semente uva, Vitis vinifera, que possui propriedades
capazes de inibir as EROS, estimulando a produgdo de enzimas antioxidantes, e promovendo acdo anti-inflamatéria que
amenizam os sinais e sintomas do envelhecimento (Silva et al., 2022; Soleymani et al., 2019).

Sendo assim, ao levarmos em consideragdo que o envelhecimento é um processo fisioldgico, faz-se necessario
conhecer os achados da literatura que evidenciam as possibilidades de amenizar seus sinais e sintomas a partir de terapias
naturais, pois podem ser uma estratégia terapéutica em potencial elevado, baixo custo e facil acesso.

Logo, o objetivo do presente artigo é descrever os beneficios das plantas e extratos medicinais para amenizar os sinais
e sintomas do envelhecimento e de modo especifico identificar os principais compostos naturais que atuam no processo
antienvelhecimento; apresentar 0 mecanismo de acdo dos extratos naturais na regeneracdo da pele e/ou na prevengdo do

processo de envelhecimento.

2. Metodologia

Trata-se de uma revisao integrativa, cujo objetivo possibilita o desenvolvimento de uma andlise critica a partir das
evidéncias dispostas na literatura cientifica sobre determinado tema (Mendes et al., 2008). Primeiramente, elaborou-se a
pergunta norteadora, a saber, “quais os achados literarios acerca da relagdo da fitoterapia e envelhecimento?”, em seguida foi
realizada a busca e selecao de artigos para compor a revisao, sendo feito ap6s isso a analise dos dados coletados, sintetizando-
0S numa matriz comparativa.

Os artigos que serviram de base para construcdo desta revisdo foram buscados a partir da combinacéo do operador
booleano “AND” com 0s descritores em ciéncias da salde (DeCS) e Medical Subject Heading (MESH) “Envelhecimento da
Pele/Skin  Aging/Envejecimiento de la Piel”, “Plantas Medicinais/Plants Medicinal/Plantas Medicinales” e
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“Fitoterapia/Phytotherapy/Fitoterapia” na Biblioteca Virtual em Satde, utilizando a MEDLINE (Medical Literature Analysis
and Retrieval System Online) e LILACS (Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Salde) como respectivas
bases de dados.

Os critérios de inclusdo para a busca foram artigos com texto disponivel, publicados nos idiomas inglés, portugués ou
espanhol e que apresentem discussdo sobre os efeitos do uso de ao menos uma planta medicinal como ferramenta
antienvelhecimento. Ja os critérios de exclusdo serdo artigos de revisdo, duplicatas, publicacdo em anais de eventos e
monografias, teses ou dissertagoes.

O procedimento de coleta de dados consistiu na extracdo dos dados gerais de identificacdo do artigo como autores da
pesquisa/ano, objetivo, bem como tipo de estudo/composto investigado e os beneficios observados relacionados ao
envelhecimento. Em seguida os dados foram dispostos em uma planilha no Microsoft Excel, a fim de possibilitar uma melhor
visualizagdo para a andlise.

Sendo assim, os dados foram analisados criticamente a fim de construir a discussdo do presente estudo, analisando a
adequacdo amostral, métodos de investigacdo da pesquisa, bem como a analise dos dados obtidos e se os resultados estdo
condizentes com outros estudos da area, identificando a limitacdo dos estudos e suas possiveis contribui¢des para o tema
atualmente e para pesquisas futuras.

3. Resultados
Ap0s a busca nas bases de dados supracitadas foram identificados 98 artigos, sendo 97 na MEDLINE e 1 LILACS.

Em seguida, foram excluidas 78 pesquisas por ndo atenderem aos critérios de elegibilidade previamente estabelecidos.
Finalmente, 20 artigos foram avaliados pelo titulo e resumo e dentre esses 12 foram selecionados. Os outros 8 foram excluidos
por ndo estarem em consonancia com o objetivo deste trabalho. Dessa forma, a amostra final foi composta por 12 pesquisas

cientificas. A Figura 1 mostra o fluxograma de selecéo dos artigos escolhidos.
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Figura 1 - Fluxograma de selecdo dos artigos.

Identificagao

Publicagdes identificadas nas bases de dados
MEDLINE/BVS: 97
LILCAS/BVS: 1

(n=98)

76 publicagoes foram excluidas por

estarem fora do recorte temporal

Selecao —b estabelecido previamente e ndo

atenderem aos critérios de
v elegibilidade. 2 publicagbes foram
excluidas por estarem duplicadas .
Restaram 20 publicagées

Elegibilidade

Publicagées avaliadas por
meio do titulo/resumo
(n=20)

8 publicagdes foram excluidas por

— nao condizerem com o objetivo

Incluidos central apresentado neste estudo,
nao contribuindo para discutir os
' dados

Publicagdes incluidas na revisdo
(n=12)

Fonte: Autoria propria.

Na amostra final, dos 12 artigos elencados 5 tinham a Coréia do Sul como pais de origem (Myung et al., 2020; Choi et
al., 2018; Oh et al., 2023; Lee et al., 2022; Lee et al., 2022), enquanto india (Khare et al., 2019; Kalyana Sundaram et al.,
2018) e China (Guo et al., 2022; Duan et al., 2023), ocuparam o segundo lugar com dois artigos representados, além do Taiwan
(Kuan et al., 2022), Turquia (Boran, 2018) e Egito (Ibrahim et al., 2022), denotando uma predominancia de estudos asiaticos
sobre fitoterapia relacionada ao envelhecimento. O Quadro 1 representa as informagdes reunidas acerca dos artigos para
facilitar a discussdo que inclui autor/ano, objetivo da pesquisa, metodologia do estudo, envolvendo os experimentos realizados
e 0s beneficios observados relacionados ao antienvelhecimento.
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Quadro 1 - Identificacéo dos artigos selecionados para a amostra final.

Autor/Ano

Objetivo

Metodologia do estudo

Beneficios observados no antienvelhecimento

(Myung et al,
2020)

Verificar a eficécia e seguranga do WHS
(dose oral diaria de 300 ou 600 mg de
WHS por 12 semanas em 151 voluntarios)
na melhora e hidratagéo das rugas da pele.

Trata-se de um estudo com design randomizado, duplo-cego e
controlado por placebo. Folhas de Horténsia serratafolhas (WHS)
foram utilizadas para producdo de extrato seco em forma de
comprimido. O estudo dividiu trés grupos: um com a dose diaria de
300 mg, outro com 600 mg e o grupo placebo. A amostra foi
constituida de homens e mulheres que apresentavam rugas de grau
global.

Melhora nas rugas da pele apés a ingestdo de WHS, bem como a melhora na hidratacéo da pele
mediada pelo WHS poderia ser atribuida ao hidrangenol presente no WHS, que regula
positivamente a aquaporina-3, que serve como um transportador de &gua e glicerol para a pele.
O WHS, portanto, tem potencial como suplemento dietético para proteger contra o
envelhecimento da pele no alimento funcional para a satde, visando os fatores sistémicos que
regulam a aparéncia da pele.

(Khare et al.,
2019)

Avaliar o potencial  antioxidante,
antienvelhecimento e anti rugas da Salvia
officinalis.

Trata-se de um ensaio clinico in vivo e in vitro. O extrato das folhas
de Salvia officinalis. foi obtido e avaliado in vivo em camundongos
expostos a luz UV, utilizando o extrato topicamente, sendo dividido
em 4 grupos: 1 - controle; 2- controle de irradiacdo, recebendo
apenas UV; 3- UV + 5% extrato topico; 4- UV + 1% extrato topico.
In vitro foi realizada os testes enzimaticos inibitorios para
hialuronidase, colagenase e elastase, além da analise antioxidante.

O extrato de Salvia officinalis mostrou potencial atividade antioxidante pelo ensaio de
eliminagdo do radical DPPH. A andlise in vitro de antienvelhecimento mostrou que o extrato de
Salvia officinalis inibiu efetivamente a atividade de Col-I,

enzimas Ela-I e Hla-I da pele, no processo de envelhecimento, o nivel dessas enzimas aumenta,
0 que degrada a pele e seus componentes. A partir da histologia da pele, é claramente
demonstrado que o extrato de Salvia officinalis reduziu a espessura e ajudou a restaurar a
elasticidade da pele e, assim, retardando o processo de enrugamento.

(Kalyana
Sundaram et al.,
2018)

Investigar as capacidades antioxidantes da
polpa de frutos verdes de Aegle marmelos,
polpa de frutos maduros de Aegle
marmelos, folhas de Nyctanthes arbor-
tristis e meristema terminal da flor de
Musa paradisiaca .

Com base nas capacidades antioxidantes dos extratos de plantas,
formulacdes de poli-herbdides (PHF1 com mais Nyctanthes arbor-
tristis do que as demais e PHF2 com concentragdes iguais das
plantas) foram preparadas e testadas quanto a sua atividade
antioxidante e capacidade de inibicdo anti-elastase usando ensaios
bioquimicos, e a citotoxicidade foi investigada usando a linha celular
de fibroblasto normal NIH3T3 e a célula de melanoma maligno
humano A375.

Os resultados obtidos do ensaio de sequestro de radicais DPPH, ensaio de sequestro de 6xido
nitrico, ensaio de poder redutor e ensaio anti-elastase confirmaram a maior capacidade de
sequestro de radicais livres e capacidade inibitéria de elastase de PHF1. A capacidade
antioxidante dos fitoquimicos presentes nas folhas de Nyctanthes arbor-tristis e PHF1 pode ser
usada como um agente potencial para prevenir o envelhecimento da pele e restaurar a
elasticidade da pele.

(Choi et al.,
2018)

Avaliar a eficacia e a seguranca do extrato
fermentado de honeybush ( Cyclopia
intermedia) (HU-018) para 0
rejuvenescimento da pele.

120 individuos coreanos com rugas de pés de galinha foram
randomizados para receber extrato de baixa dose (400 mg/dia),
extrato de alta dose (800 mg/dia) ou placebo (controle negativo,
apenas dextrano) por 12 semanas. A elasticidade da pele, a hidratacao
e a perda transepidérmica de dgua foram medidas.

O grau global de rugas da pele melhorou significativamente nos grupos de baixa e alta dose em
comparagdo com o grupo placebo, bem como para a hidratagéo e elasticidade da pele. Ambos os
grupos de baixa e alta dose mostraram TEWL significativamente diminuido em comparagéo
com o grupo placebo. Ndo houve efeitos adversos durante todo o periodo do estudo. A
conhecida atividade antioxidante dos polifenodis, que sdo abundantes em C. intermedia
(particularmente hesperidina), pode ajudar a mediar seus efeitos protetores contra o
envelhecimento da pele.

(Oh et al., 2023)

Pesquisar os efeitos do extrato de semente

do P. angularis (PASE) no
fotoenvelhecimento em  queratindcitos
humanos (HaCaT) danificados pela

radiacdo UVB, a fim de descobrir se o
PASE pode ser usado como ingrediente
anti-fotoenvelhecimento eficaz em
produtos cosméticos.

Os efeitos antifotoenvelhecimento do PASE foram investigados
analisando os niveis de ROS, MMPs e procolageno tipo I, bem como
MAPK/AP-1, TGF-1/ e Nrf2/ARE.

A PASE aumentou as atividades antioxidantes de DPPH e ABTS de maneira dose-dependente.
Além disso, o tratamento com PASE (100 pg/mL) reverteu significativamente o dano induzido
por UVB (125 mJ/cm2 ) irradiacdo por regulacao negativa de ROS, metaloproteinase de matriz
(MMP)-1 e secrecdo e expressdo de MMP-3 e aumento da producéo de procolageno tipo I. A
PASE promoveu a producéo de colageno I inibindo a ativacdo de TGF-f induzida por UVB e a
superexpressdo de Smad7; propriedades antioxidantes também surgiram a partir da estimulacao
da expressdo dependente de Nrf2 das enzimas antioxidantes heme oxigenase (HO)-1 e quinona
oxidoredutase (NQO)-1.
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(Lee et al,
2022)

Investigar os efeitos antienvelhecimento da
Selaginella rossii (SR) nas células da pele
induzidas por ultravioleta B (UVB) e
estresse oxidativo.

Os extratos de SR foram coletados e a cultura de fibroblastos foi
realizada e com isso a medicéo dos niveis de secrecdo de MMP-1 e
procolageno, deteccdo de Espécies Reativas de Oxigénio (ROS),
PCR e Western Blot.

O SR foi eficaz para inibir a expressdao de MMP-1 induzida por UVB e exibiu 0 maior teor de
AMF. Ambos SR70E e SRI5E exerceram efeitos anti-rugas suprimindo a secrecdo de MMP-1 e
regulando positivamente a sintese de procolageno em fibroblastos CCD-986sk induzidos por
UVB. A atividade anti-rugas de SR95E também foi confirmada em queratinécitos HaCaT
irradiados com UVB. SRI5E diminuiu a secrecdo de MMP-1 e a expressao de MMP-1 , MMP-
2, MMP-3 e MMP-9 suprimindo os JNK/p38 MAPKSs e a sinalizacdo de NF-kB de maneira
dose-dependente. A atividade antirrugas do SRE € atribuida principalmente ao seu principal
componente, 0 AMF (amentoflavona). Além disso, diminuiu a senescéncia celular. Portanto,
esses achados indicam que o SR tem potencial para ser usado em cosméticos funcionais para
prevenir o envelhecimento da pele e rugas.

(Kuan et al,
2022)

Investigar os efeitos do extrato de C.
rabens na pele saudavel usando uma
abordagem randomizada, paralela, duplo-
cega e controlada por placebo.

O estudo teve um desenho randomizado (propor¢édo de 1:1), duplo-
cego, paralelo e controlado por placebo. Os individuos foram
instruidos a tomar uma capsula de maltodextrina (placebo; 180 mg)
ou uma capsula de extrato de C. rabens (tratamento; 180 mg) todos
os dias durante 4 semanas. Os parametros da pele foram registrados
nas semanas 0 e 4.

Nenhum efeito adverso foi observado ao longo deste estudo. Ap6s a intervengdo de 4 semanas,
os escores de elasticidade da pele, rugas e conteldo de colageno nos individuos melhoraram
significativamente em comparagdo com a linha de base. O extrato de C. rabens reforcou a
elasticidade da pele e reduziu as rugas da pele em comparacédo com o placebo. Por outro lado,
embora as mudancas médias nos poros e na textura da pele tenham alcangado certo grau de
reducdo, as variacOes individuais afetaram os resultados.

(Lee et al,
2022)

Auvaliar os efeitos do extrato etanélico de
Potentilla paradoxa Nutt. (Pp-EE) em
parametros anti-envelhecimento, incluindo
capacidade antioxidante, hidratacdo, anti-
melanogénese e cicatrizacédo de feridas.

Foram utilizadas células HaCaT (uma linha celular de queratindcitos
humanos) e células B16F10 (uma linha celular de melandcitos
murinos) e analisado a composicdo fitoquimica da planta, atividade
antioxidante e redutor de radicais livres

Pp-EE mostra eficacia promissora em relacdo a todos os parametros relacionados a atividade
antienvelhecimento. Em ensaios quimicos e baseados em células, o Pp-EE revelou-se um
antioxidante eficaz. Além disso, por meio de experimentos in vitro, foi confirmado que o Pp-EE
pode induzir hidratacdo, clareamento e promocdo da cicatrizacdo de feridas na pele. Esses
resultados sugerem que o Pp-EE pode ter um alto potencial como ingrediente ativo em produtos
cosméticos.

(Guo et al,
2022)

Avaliar os efeitos benéficos do CTS
(Criptotanshinona), um ingrediente ativo
derivado principalmente da Salvia de
Lamiaceaeno retardo do envelhecimento
da pele usando um modelo de
envelhecimento de queratindcitos e
fibroblastos humanos estabelecido por
exposigao a radiagdo UV.

Células HaCaT e células HFF-1 foram pré-tratadas sem e com CTS
(0,02, 0,05 e 0,1 uM) e depois submetidas a irradiagdo UV. Foi feito
o experimento de coloragio de [-galactosidase associada a
senescéncia, determinacdo das espécies reativas de oxigénio, analise
de dano mitocondrial, PCR, Western Blot.

O CTS ativa a via de sinalizagdo antioxidante mediada por Nrf2, conforme demonstrado em
células da pele irradiadas por UV, com o resultado de inibir a geragdo de ROS e atenuar o0s
danos ao DNA. Além disso, o CTS também reduziu a disfungdo mitocondrial e promoveu a
biossintese mitocondrial ativando a via AMPK/SIRT1/PGC-1a. Esses efeitos do CTS acabariam
levando a redugdo da morte celular e ao alivio do fotoenvelhecimento.

(Boran, 2018)

Pesquisar a propriedade
antienvelhecimento do endémico H.
origanifolium por meio de atividade
antielastase, anticolagenase, anti
hialuronidase, antioxidante e
genotoxica/antigenotoxica.

Partes aéreas de planta foram coletadas e analisado in vitro as
inibicbes enzimaticas da colagenase, elastase, hialuronidase, além de
atividade antioxidante por meio do ensaio de eliminacéo de radicais e
testes de genotoxicidade e antigenotoxicidade.

H. origanifolium tém potencial antienvelhecimento devido a inibicéo de enzimas degradadoras
da matriz extracelular, propriedade de sequestro de radicais livres e seu efeito antigenotdxico.
Além disso, neste estudo,as amostras de H. origanifolium foram genotoxicamente seguras nas
concentragOes testadas. Em conclusdo, H. origanifolium tém potencial para ser usado como
ingrediente cosméticos em produtos anti-rugas devido a sua capacidade de prevenir o declinio
de danos na matriz e no DNA.

(Ibrahim et al.,
2022)

Desvendar o perfil de composi¢do, os
potenciais in vitro antienvelhecimento,
antioxidante e cicatrizante, bem como o

efeito  citotoxico dos extratos de
Rosmarinus officinalis L. hexano, e
melhorar sua permeacdo na pele e

Folhas de trés arbustos préximos de Rosmarinus officinalis L. foram
coletadas e realizados experimentos in vivo, in vitro e in silico.
Determinando inibicdo enzimatica (colagenase, hialuronidase,
elastase) além do uso de 60 ratos Wistar divididos em seis grupos
expostos a radiacdo e com diferentes concentragdes do gel da planta.
Estudos histoquimicos e bioquimicos foram feitos com a pele raspada

O extrato hexanico de Rosmarinus officinalis, formulado em gel mucoadesivo a base de
nanocapsulas lipidicas, forneceu protecdo UV, restaurou o estado bioquimico antioxidante,
diminuiu o nivel de marcadores inflamatérios e de rugas e melhorou a histologia epidérmica e
dérmica caracteristicas em modelo de rato irradiado com UV.
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biodisponibilidade através da inclusdo em
lipidios gel a base de nanocapsulas.

dos animais eutanasiados.

(Duan et al.,
2023)

Relatar o grande potencial do handelina
(um dos ingredientes mais abundantes no
crisantemo selvagem) no combate ao
fotoenvelhecimento induzido por UVA de
fibroblastos.

A concentragdo final do extrato de handelina foi de 16 milimolar.
Dividiu-se o grupo celular em dois: um exposto a radiagdo e outro
ndo. Além disso, determinou concentracdo de EROS, contagem de
células senescentes, expressdo proteica e coloragdo de
autofagossomos intracelulares.

A handelina na concentragéo de 0,0125 M aumentou a atividade proliferativa de células HDF
normais e reduziu a geracdo de células senescentes. Isso se deve a propriedade antioxidante da
prépria handelina, que inibe a producdo de ROS celulares e deposigao de substancias oxidadas
apos irradiacdo UVA. Além disso, aumenta efetivamente o nivel de autofagia celular apés a
irradiacdo UVA, de modo que substancias nocivas produzidas apés a exposi¢do a luz, podem
ser completamente removidos. Além disso, proporciona um efeito fotoprotetor nas células
contra fotoenvelhecimento.

Fonte: Autoria propria.
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4. Discussao

O envelhecimento é caracterizado como um declinio funcional celular, possuindo aspectos especificos como alteragao
do proteoma, causando instabilidade na sintese e funcionamento das proteinas; aumento do estresse oxidativo, por meio da
quantidade exacerbada de espécies reativas de oxigénio presentes na célula, nas quais interagem com outras moléculas
afetando suas estruturas e funcdo; aumento de dano ao DNA e reducdo da capacidade fisiologica da maquinaria de reparo ao
dano (Myung et al., 2020).

Esses fatores intrinsecos em conjunto com fatores extrinsecos como estilo de vida, exposicdo solar, dentre outros
geram o fendtipo do envelhecimento, caracterizada por alteracBes dermatolégicas, como rugas, diminuicdo do turgor e
hidratacdo da pele, linhas de expressdo, dentre outros (Guo et al., 2022).

As plantas medicinais podem ser consideradas ferramentas chave para a reducdo do fenétipo associado ao
envelhecimento, isso porque possuem abundante diversidade de compostos fisiologicamente funcionais para o ser humano,
como compostos fendlicos, acidos fendlicos, antocianinas, flavondides, glicosideos, saponinas, alcaléides, dentre outros,
possuindo propriedades farmacoldgicas variadas dentro do contexto do envelhecimento (Khare et al., 2019). Estudos que
compdem a amostra final relatam a presenca dessas substancias nas plantas medicinais pesquisadas e atribuem a elas o efeito,
principalmente antioxidante relacionado & diminuicdo da quantidade de espécies reativas de oxigénio e aumento de enzimas
antioxidantes no plasma (Khare et al., 2019; Kalyana Sundaram et al., 2018; Oh et al., 2023). Dentre as substancias elencadas,
os flavonoides e acidos fendlicos apresentam maior teor antioxidante (Aryal et al., 2019) sendo observados o0 mesmo resultado
em outros estudos realizados com determinadas plantas do mesmo género, a saber, Nyctanthes arbor (Sandhya & Singara,
2017).

A partir dos ensaios de medigdo das EROS (Guo et al., 2022), bem como a determinacéo da capacidade antioxidante
de produtos naturais por meio da eliminacao do radical livre DPPH presente na célula (Kalyana Sundaram et al., 2018; Ibrahim
et al., 2022), sendo este Gltimo comumente utilizado neste tipo de experimento, percebeu-se a partir dos resultados que as
plantas medicinais (Salvia, Rosmarinus officinalis L. hexano, P. angularis, Aegle marmelos, Nyctanthes arbor-tristis, Musa
paradisiaca) aumentam a concentragdo de enzimas antioxidantes como catalase, glutationa oxidase, etc. e estimulam a via de
sinalizacdo Nrf2, que desempenha um papel benéfico na pele protegendo-a contra disturbios oxidativos causado pelas EROS,
como demonstrado em estudos anteriores, comprovando os resultados trazidos nesta pesquisa (lkehata & Yamamoto, 2018; Li
etal., 2018)

Alguns estudos da amostra final (Duan et al., 2023; Ibrahim et al., 2022; Guo et al., 2022; Oh et al., 2023; Khare et
al., 2019) investigaram o efeito oxidativo em relacdo ao fotoenvelhecimento da pele, visto que é um fator extrinseco no qual
todas as pessoas sdo submetidas. A pele sendo a principal barreira externa do corpo é constantemente bombardeada por
radiacOes ultravioleta que em Ultima instancia causa desequilibrio homeostatico, acelerando o fenétipo relacionado ao
envelhecimento principalmente pelo dano ao DNA e aumento de radicais livres (Fitsiou et al., 2020)

Assim, observou-se que a ingestdo de plantas medicinais melhorou os pardmetros da pele, como também a capacidade
antioxidante celular e reduzindo o dano ao DNA, exercendo mecanismos fotoprotetores. A criptotanshinona presente em
plantas do género Salvia apresentaram efeitos preventivos ao envelhecimento solar, por meio dos mecanismos listados acima
além da reducao do dano mitocondrial, presente na senescéncia celular relacionada ao envelhecimento, por meio da ativagdo de
uma via de sinalizacdo (Guo et al., 2022; Khare et al., 2019).

Outro fator de estudo bem elencado dos artigos (Ibrahim et al., 2022; Khare et al., 2019; Kalyana Sundaram et al.,
2018; Lee et al., 2022; Boran, 2018), foi a presenca de investigacdo da inibicdo de enzimas da matriz extracelular como a
colagenase, elastase e hialuronidase, sendo isso importante, pois a medida que o corpo envelhece, ha a maior producao dessas

enzimas que degradam fibras elasticas e colageno, causando o aspecto dermatoldgico relacionado ao envelhecimento de
8
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frouxiddo, baixo turgor e linhas de expresséo e promovendo o acimulo de células senescentes, como confirmam estudos (Shin
et al., 2019; Soares et al., 2021).

Logo, percebeu-se que as plantas medicinais (Rosmarinus officinalis, Crassocephalum rabens, Cyclopia intermedia,
Hypericum origanifolium Willd., Hydrangea serrata) exercem efeito inibitorio sobre as enzimas supracitadas podendo
restaurar o fenotipo relacionado ao envelhecimento podendo ser utilizadas como potenciais tratamentos para prevenir o
fotoenvelhecimento e a formacdo de rugas. Alguns estudos utilizaram ensaios para investigar o aspecto molecular da
concentragdo dessas enzimas, enquanto outros observaram o efeito dermatoldgico da inibigdo, contribuindo para uma
abordagem ampla e completa desse fenémeno.

A aparéncia da pele é uma caracteristica notavel durante o processo de envelhecimento, a partir dos mecanismos
supracitados envolvendo ativacdo de enzimas degradativas, aumento do estresse oxidativo, dano ao DNA, células senescentes,
dentre outros, a histologia da derme é afetada, apresentando flacidez, aspereza, rugas, opacidade, pigmentacdo e epiderme
espessada.

Estudos com plantas medicinais como a Crassocephalum rabens da familia Asteraceae concluiram que a ingestdo do
extrato promoveu no grupo tratado a elasticidade e brilho na pele, reduzindo rugas, linhas de expressdo e manchas relacionadas
ao fotoenvelhecimento, atribuindo a esse efeito a atividade anti-hialuronidase da planta. Outro estudo corrobora com esse
resultado ao observar que ingestdo de Cyclopia intermedia em individuos com fendtipo associado ao envelhecimento
proporcionou a reducao global de rugas nos grupos tratados aumentando comparativamente com a dose, além de melhorar a
elasticidade e hidratacdo da pele (Choi et al., 2018). Dessa maneira, pode-se dizer que as plantas medicinais possuem
propriedades farmacolégicas que podem ser estudadas e utilizadas pelo profissional farmacéutico, identificando a necessidade
individual do paciente com os achados literarios. Vale salientar que os estudos elencados apresentam certas limitagdes quanto
ao tamanho amostral, tipo da amostra (apenas mulheres), escolha de métodos de estudo in vitro de acordo com a realidade dos

pesquisadores, dentre outros, ndo isentando o fato da contribuicdo para a literatura cientifica.

5. Considerac0es Finais

Plantas medicinais sdo ferramentas de baixo custo, facil acesso e pouco ou nenhum efeito adverso que pode promover
efeitos benéficos em relacdo ao processo de envelhecimento e suas intercorréncias no corpo de maneira fisica, dermatolégica e
molecular. Sendo assim, o presente estudo se prop0s a investigar na literatura os achados importantes acerca da relacéo entre
planta medicinal e envelhecimento.

Encontrou-se, portanto, resultados satisfatorios que informam a presenca de substdncias com propriedades
farmacoldgicas das plantas medicinais capazes de reduzir estresse oxidativo, causar inibicdo de proteinas degradativas, reduzir
dano ao DNA, dentre outros que em Ultima instancia causa o fenétipo associado ao envelhecimento caracterizado pela pele
flacida, sem turgor, hidratacdo de brilho e presenca de rugas e linhas de expressdo. Os resultados presentes nos artigos da
amostra estdo em consonancia com estudos anteriores ja realizados acerca do tema.

Dessa forma, a presente pesquisa cumpriu com objetivo inicial de realizar um apanhado cientifico sobre a acdo das
plantas medicinais e o envelhecimento, podendo servir de subsidio teérico e pratico para o profissional farmacéutico que pode
utilizar desse conhecimento para orientacdo/educacdo em salide de acordo com a necessidade de cada individuo.

No entanto, sdo necessarias mais pesquisas acerca do envelhecimento e como as plantas medicinais podem afeta-lo,
principalmente porque envolve uma estrutura molecular e genética, necessitando estudos in vivo, de preferéncia em humanos

para observar o comportamento do fenétipo relacionado a senescéncia mediante agao de fitoterapia.


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v12i5.41813

Research, Society and Development, v. 12, n. 5, 23612541813, 2023
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v12i5.41813

Referéncias

Alves, G. de A. D., Oliveira de Souza, R., Ghislain Rogez, H. L., Masaki, H., & Fonseca, M. J. V. (2019). Cecropia obtusa extract and chlorogenic acid exhibit
anti aging effect in human fibroblasts and keratinocytes cells exposed to UV radiation. PloS One, 14(5), e0216501.
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0216501

Aryal, S., Baniya, M. K., Danekhu, K., Kunwar, P., Gurung, R., & Koirala, N. (2019). Total Phenolic Content, Flavonoid Content and Antioxidant Potential of
Wild Vegetables from Western Nepal. Plants, 8(4), 96. https://doi.org/10.3390/plants8040096

Boran, R. (2018). Investigations of anti-aging potential of Hypericum origanifolium Willd. for skincare formulations. Industrial Crops and Products, 118,
290-295. https://doi.org/10.1016/j.indcrop.2018.03.058

Choi, S. Y., Hong, J. Y., Ko, E. J., Kim, B. J., Hong, S.-W., Lim, M. H., Yeon, S. H., & Son, R. H. (2018). Protective effects of fermented honeybush
(Cyclopia intermedia) extract (HU-018) against skin aging: a randomized, double-blinded, placebo-controlled study. Journal of Cosmetic and Laser Therapy,
20(5), 313-318. https://doi.org/10.1080/14764172.2017.1418512

Duan, Y., Xiang, Y., Chu, J., Lin, X., He, M., Zhang, C., Sun, S., & Huang, L. (2023). Handelin Reduces Ultraviolet A-Induced Photoaging by Inhibiting
Reactive Oxygen Species Generation and Enhancing Autophagy. The Tohoku Journal of Experimental Medicine, 259(3), 189-198.
https://doi.org/10.1620/tjem.2022.j108

Fitsiou, E., Pulido, T., Campisi, J., Alimirah, F., & Demaria, M. (2020). Cellular Senescence and the Senescence-Associated Secretory Phenotype as Drivers
of Skin Photoaging. Journal of Investigative Dermatology. https://doi.org/10.1016/j.jid.2020.09.031

Gu, Y., Han, J, Jiang, C., & Zhang, Y. (2020). Biomarkers, oxidative stress and autophagy in skin aging. Ageing Research Reviews, 59, 101036.
https://doi.org/10.1016/j.arr.2020.101036

Guo, K., Liu, R., Jing, R., Wang, L., Li, X., Zhang, K., Fu, M., Ye, J., Hu, Z., Zhao, W., & Xu, N. (2022). Cryptotanshinone protects skin cells from ultraviolet
radiation-induced photoaging via its antioxidant effect and by reducing mitochondrial dysfunction and inhibiting apoptosis. Frontiers in Pharmacology, 13,
1036013. https://doi.org/10.3389/fphar.2022.1036013

Ibrahim, N., Abbas, H., EI-Sayed, N. S., & Gad, H. A. (2022). Rosmarinus officinalis L. hexane extract: phytochemical analysis, nanoencapsulation, and in
silico, in vitro, and in vivo anti-photoaging potential evaluation. Scientific Reports, 12(1), 13102. https://doi.org/10.1038/s41598-022-16592-7

Idha Kusumawati, Kresma Oky Kurniawan, Subhan Rullyansyah, Tri Anggono Prijo, Retno Widyowati, Juni Ekowati, Eka Pramyrtha Hestianah, Suprapto
Ma’at, & Matsunami, K. (2018). Anti-aging properties of Curcuma heyneana Valeton & Zipj: A scientific approach to its use in Javanese tradition. Journal of
Ethnopharmacology, 225, 64-70. https://doi.org/10.1016/j.jep.2018.06.038

lkehata, H., & Yamamoto, M. (2018). Roles of the KEAP1-NRF2 system in mammalian skin exposed to UV radiation. Toxicology and Applied
Pharmacology, 360, 69-77. https://doi.org/10.1016/j.taap.2018.09.038

Kalyana Sundaram, I., Sarangi, D. D., Sundararajan, V., George, S., & Sheik Mohideen, S. (2018). Poly herbal formulation with anti-elastase and anti-oxidant
properties for skin anti-aging. BMC Complementary and Alternative Medicine, 18(1). https://doi.org/10.1186/s12906-018-2097-9

Khare, R., Upmanyu, N., & Jha, M. (2019). Exploring the potential effect of Methanolic extract of Salvia officinalis against UV exposed skin aging: In vivo
and In vitro model. Current Aging Science, 12. https://doi.org/10.2174/1874609812666190808140549

Kim, J.-E., Jang, S.-G., Lee, C. H., Lee, J. Y., Park, H., Kim, J. H,, Lee, S., Kim, S. H., Park, E.-Y., Lee, K. W., & Shin, H.-S. (2019). Beneficial effects on
skin health using polysaccharides from red ginseng by-product. Journal of Food Biochemistry, 43(8), e12961. https://doi.org/10.1111/jfbc.12961

Kuan, C.-M,, Liang, C.-H., Chuang, W.-H., Lin, T.-Y., & Hsu, P.-K. (2022). Ameliorating Effect of Crassocephalum rabens (Asteraceae) Extract on Skin
Aging: A Randomized, Parallel, Double-Blind, and Placebo-Controlled Study. Nutrients, 14(13), 2655. https://doi.org/10.3390/nu14132655

Lee, H., Kim, S.-Y,, Lee, S. W., Kwak, S., Li, H., Piao, R., Park, H.-Y., Choi, S., & Jeong, T.-S. (2022). Amentoflavone-Enriched Selaginella rossii Protects
against Ultraviolet- and Oxidative Stress-Induced Aging in Skin Cells. Life, 12(12), 2106. https://doi.org/10.3390/1ife12122106

Lee, H. P., Kim, D. S., Park, S. H., Shin, C. Y., Woo, J. J., Kim, J. W., An, R.-B., Lee, C., & Cho, J. Y. (2022). Antioxidant Capacity of Potentilla paradoxa
Nutt. and Its Beneficial Effects Related to Anti-Aging in HaCaT and B16F10 Cells. Plants (Basel, Switzerland), 11(7), 873.
https://doi.org/10.3390/plants11070873

Li, G.-H., Li, Y.-R,, Jiao, P., Zhao, Y., Hu, H.-X., Lou, H.-X., & Shen, T. (2018). Therapeutic Potential of Salviae Miltiorrhizae Radix et Rhizoma against
Human Diseases Based on Activation of Nrf2-Mediated Antioxidant Defense System: Bioactive Constituents and Mechanism of Action. Oxidative Medicine
and Cellular Longevity, 2018, 7309073. https://doi.org/10.1155/2018/7309073

Mendes, K. D. S., Silveira, R. C. de C. P., & Galvao, C. M. (2008). Revisdo integrativa: método de pesquisa para a incorporagédo de evidéncias na salde e na
enfermagem. Texto & Contexto - Enfermagem, 17(4), 758-764. https://doi.org/10.1590/s0104-07072008000400018

Myung, D.-B., Lee, J.-H., Han, H.-S., Lee, K.-Y., Ahn, H. S, Shin, Y.-K., Song, E., Kim, B.-H., Lee, K. H., Lee, S. H., & Lee, K.-T. (2020). Oral Intake of
Hydrangea serrata (Thunb.) Ser. Leaves Extract Improves Wrinkles, Hydration, Elasticity, Texture, and Roughness in Human Skin: A Randomized, Double-
Blind, Placebo-Controlled Study. Nutrients, 12(6), 1588. https://doi.org/10.3390/nu12061588

Nam, G., Kawk, H. W., Kim, S., & Kim, Y. (2020). Solvent fractions of fermented Trapa japonica fruit extract stimulate collagen synthesis through TGF-
B1/GSK-3p/B-catenin pathway in human dermal fibroblasts. Journal of Cosmetic Dermatology, 19(1), 226-233. https://doi.org/10.1111/jocd.13253

Oh, S., Zheng, S., Fang, M., Kim, M., Bellere, A. D., Jeong, J., & Yi, T.-H. (2023). Anti-Photoaging Effect of Phaseolus angularis L. Extract on UVB-

Exposed HaCaT  Keratinocytes and  Possibilities as  Cosmetic ~ Materials.  Molecules  (Basel,  Switzerland), 28(3),  1407.
https://doi.org/10.3390/molecules28031407

10


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v12i5.41813
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0216501
https://doi.org/10.1016/j.indcrop.2018.03.058
https://doi.org/10.1080/14764172.2017.1418512
https://doi.org/10.1016/j.jid.2020.09.031
https://doi.org/10.1016/j.arr.2020.101036
https://doi.org/10.3389/fphar.2022.1036013
https://doi.org/10.1038/s41598-022-16592-7
https://doi.org/10.1016/j.jep.2018.06.038
https://doi.org/10.1016/j.taap.2018.09.038
https://doi.org/10.1186/s12906-018-2097-9
https://doi.org/10.2174/1874609812666190808140549
https://doi.org/10.1111/jfbc.12961
https://doi.org/10.3390/nu14132655
https://doi.org/10.3390/life12122106
https://doi.org/10.3390/plants11070873
https://doi.org/10.1155/2018/7309073
https://doi.org/10.1590/s0104-07072008000400018
https://doi.org/10.3390/nu12061588
https://doi.org/10.1111/jocd.13253
https://doi.org/10.3390/molecules28031407

Research, Society and Development, v. 12, n. 5, 23612541813, 2023
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v12i5.41813

Rodrigues, F. G., Stroparo, J. L. de O., & Manzini, F. (2022). O uso das plantas medicinais no tratamento de situa¢cbes odontolégicas comuns na atencéo
primaria a saide. Research, Society and Development, 11(8), e7311830425. https://doi.org/10.33448/rsd-v11i8.30425

Sandhya Kumari, T.D. & Singara Charya, M. A. (2017). Phytochemistry, anti-cancer and anti-inflammatory activities of solven leaf extracts of nyctanthes
arbor-tristis. Internacional Journal of Pharmaceutical Scientes and Reseach. 8(4), 1654-63 https://doi.org/10.13040/1JPSR.0975-8232.8(4).1654-63.

Shin, J.-W., Kwon, S.-H., Choi, J.-Y., Na, J.-l., Huh, C.-H., Choi, H.-R., & Park, K.-C. (2019). Molecular Mechanisms of Dermal Aging and Antiaging
Approaches. International Journal of Molecular Sciences, 20(9). https://doi.org/10.3390/ijms20092126

Silva, E. de L., Silva, M. D. da, & Vasconcelos, T. C. L. de. (2022). Uso do extrato de sementes de uva e suas implicaces no processo de envelhecimento da
pele. Research, Society and Development, 11(9), e5411931357. https://doi.org/10.33448/rsd-v11i9.31357

Soares, C. M. L., Mendes, A. L. R., & Coelho, A. G. (2021). Plantas medicinais com potencial anti-idade: uma revisdo de literatura. Revista de Casos E
Consultoria, 12(1), e24587-e24587.

Soleymani, S., Iranpanah, A., Najafi, F., Belwal, T., Ramola, S., Abbasabadi, Z., Momtaz, S., & Farzaei, M. H. (2019). Implications of grape extract and its

nanoformulated bioactive agent resveratrol against skin disorders. Archives of Dermatological Research, 311(8), 577-588. https://doi.org/10.1007/s00403-
019-01930-z

11


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v12i5.41813
https://doi.org/10.3390/ijms20092126

