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RESUMEN

Objetivos: El conocimiento acerca de los mecanismos subyacentes al envejecimiento de la piel es, en la
actualidad, una estrategia clave en la prevencion de sus manifestaciones cutaneas. A través del estudio
de la principal via responsable de la senescencia celular, el estrés oxidativo, se revisan activos cosméticos
capaces de neutralizar su efecto y la relevancia del mismo.

Meétodos: Se utiliz6 la base de datos PubMed para la revisién de articulos cientificos, asi como diversos
textos de Cosmética y Dermofarmacia.

Resultados: En el transcurso del envejecimiento cutdneo se solapan dos procesos, uno intrinseco, con
alteracion del propio sistema redox antioxidante, y otro extrinseco derivado de factores externos, en con-
creto la radiacién solar. El resultado es un grave dafio celular a través de especies reactivas de oxigeno
y otros mecanismos de oxidacién. La revisién de activos cosméticos antioxidantes revela la eficacia de
dichas sustancias en el curso de la senescencia celular, gracias a su capacidad de neutralizar los pro-
ductos dafiinos que son generados. Destaca la accién conjunta de 4cido ascérbico y vitamina E. Otros,
como los derivados del retinol, carotenoides, vitamina B,y flavonoides han demostrado tener un efecto
beneficioso.

Conclusiones: En el objetivo de tratar y prevenir el envejecimiento cutaneo es esencial la aplicacion de
activos antioxidantes. La importancia de su inclusién en productos cosméticos antienvejecimiento o anti-
age, en la actualidad, ha alcanzado su auge con el planteamiento de aprovechar su accién antioxidante
para reducir al minimo el efecto del estrés oxidativo y retrasar la muerte celular que se oculta tras el
proceso de envejecimiento de la piel.

Palabras clave: Envejecimiento cutaneo. Cosméticos antienvejecimiento. Activos antioxidantes. Radica-
les libres

ABSTRACT

Objectives: Knowledge about skin aging underlying process, nowadays, is the key strategy in preven-
tion of its main cutaneous expression. Through the study of the major mechanism responsible of cellular
senescence, oxidative stress, it is reviewed the relevance of various cosmetic actives with the potential to
neutralise the oxidative damaging effect.

Methods: To carry out the review of related scientific articles we used the databases PubMed, as well as
various texts about Cosmetic and Dermopharmacy.

Results: During the course of skin aging two mechanisms overlap, an intrinsic process with disorder
of the natural anti-oxidative redox system, and an extrinsic process resulting of external factors, specif-
ically solar radiation. A serious cellular damage is the result of reactive oxygen species (ROS) and other
oxidative mechanisms. The review of several antioxidant cosmetic actives reveals the efficacy of these
substances in the cellular senescence development, because of its action neutralizing harmful products
generated. Therefore, combination of ascorbic acid and vitamin E stands out. Others, as retinoids, carot-
enoids, vitamin B, or flavonoids have beneficial effects demonstrated.
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Conclusions: In order to treat and prevent effectively skin aging,
we conclude it results essential the use of antioxidant actives. The
relevance of including them in anti-aging cosmetic products has
reach a new height, approaching their antioxidant property to re-
duce to a minimum stress oxidative effect and slow down cellular
death disguised by skin aging.

Key words: Skin aging. Antiaging cosmetics. Antioxidant actives.
Free Radicals.

INTRODUCCION

La piel representa la primera forma en la que nos mostra-
mos al mundo exterior, pudiendo ser considerada como
una ventana terapéutica de salud, segtin el estado en el que
se encuentre. En una sociedad cada vez mas envejecida, re-
sulta transcendente conocer los fendmenos subyacentes a la
transformacioén natural que sufre la piel con el paso de los
afos. La variabilidad individual determina que los signos
de la edad no se manifiesten por igual en todas las perso-

nas.

Si resulta complicado definir un mecanismo por el cual tie-
ne lugar éste fenémeno, el impacto acumulativo que ejerce
el medio ambiente resulta ser una incégnita mas a nivel
cutaneo. La radiacion solar como principal agente externo,
los cambios intrinsecos; tanto a nivel celular como tisular, y
la propia condicién genética, hacen del envejecimiento cu-
tdneo un desafio al que la cosmética lleva haciendo frente
durante siglos, especialmente en las dltimas décadas.

MATERIAL Y METODOS

Para la realizacion de este trabajo de revisién, se ha utili-
zado la base de datos PubMed, siendo las fechas consulta-
das entre el afio 2005 hasta la actualidad. Los criterios de
busqueda o palabras claves seleccionadas han sido: enve-
jecimiento cutdneo, cosméticos antienvejecimiento, activos
antioxidantes y radicales libres. Una parte de la bibliogra-
fia ha sido consultada en textos del Departamento de Tec-
nologfa Farmacéutica y de la Biblioteca de la Facultad de
Farmacia (Granada). Los documentos recuperados se han
revisado, y de ellos se ha seleccionado aquella informacion
de mayor actualidad y relevancia. Las figuras y tablas han
sido elaboradas por los autores.

RESULTADOS Y DISCUSION

El envejecimiento que sufre la piel se puede desglosar en
dos grandes grupos, aunque normalmente, ambos proce-
sos se solapan, disminuyendo la integridad estructural. Los
cambios, propiamente dichos, que se producen en el inte-
rior del cuerpo, determinados genética y fisiolégicamente,
constituyen el denominado envejecimiento intrinseco. Se
ha aceptado ampliamente que su efecto es debido, princi-
palmente, al dafio celular oxidativo generado por radica-
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les libres. Los factores externos como la radiacion UV, la
polucién y el tabaco son responsables del envejecimiento
extrinseco 23,

De manera general, se puede considerar que el desenca-
denante de la senescencia celular es el denominado estrés
oxidativo, el cual es generado por saturacion de las defen-
sas del organismo, hasta el punto en el que es imposible
neutralizar un exceso de radicales libres. La respiracion
mitocondrial parece ser la principal fuente endégena de
estos radicales, como es el ién superéxido. A través de dos
complejos enzimaticos, complejo I (NADH Deshidrogena-
sa) y complejo III (Ubiquinona-Citocromo C Reductasa), se
producen dichas especies reactivas de oxigeno. El proceso
de regeneracion de coenzima Q produce un metabolito in-
termediario, el anién semiquinona (Q"), capaz de reaccionar
facilmente con el oxigeno transfiriéndole electrones, dando
lugar asi a iones superéxido. (Fig. 1) Ya sea de forma endo-
gena o exégena, las células de la piel sufren continuamente
dicho estrés oxidativo. Evitando la sintesis de estos produc-
tos se retrasaria la aparicién de los caracteristicos signos del

envejecimiento *°.
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Figura 1. Proceso de formacion de iones superéxido ¥ peréxido de hidrégeno por medio
del complejo I y I11 en la cadena respiratoria mitocondrial.

x 2

Abreviaturas: L IL III: Complejos I, I y III de la cadena respiratoria

e electrén; Q: Coenzima Q; Cit C: Citocromo C: 'Q™: anién semiquinona: O::
Oxigeno; O;: I6n superoxido; SOD: Superéxido dismutasa; HyO:: Peréxido de
hidrogeno; OH: Radical hidroxilo

ENVEJECIMIENTO CUTANEO INTRINSECO
Modificaciones en la hipodermis y dermis

Partiendo desde la capa més profunda, la hipodermis, se
observa una reduccién en el flujo sanguineo que irriga el
tejido adiposo de la zona, el cual también disminuye cau-
sando cierta flacidez. A nivel dérmico, el nimero de fi-
broblastos es menor, asi como el consumo de oxigeno y la
producciéon de ATP intracelular, lo que se traduce en una
disminucién de la sintesis de proteinas y menor capacidad
migratoria propia. La firmeza y elasticidad de la piel son
propiedades atribuibles a esta zona, que con la edad des-
aparecen *.
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El namero de glicosaminoglicanos se reduce, y por ello re-
siste menos las deformaciones, pudiendo incluso adquirir
cierta forma combada. El mayor paso de luz a su través
podria estar relacionado con un cambio en el colageno re-
manente. El tipo de coldgeno predominante varia en cada
etapa de la vida: desde el nacimiento predomina el tipo III,
y paulatinamente aumenta el tipo I, hasta encontrarse al fi-

nal en su mayorifa en esta forma °.

Durante las primeras décadas de vida, el recambio de co-
lageno es constante, predominando una alta degradacion.
Sin embargo, esta alta actividad colagenasa va disminuyen-
do durante el paso a la edad adulta, hasta alcanzar valores

minimos en la vejez °.

En la dermis papilar las fibras de elastina disminuyen, lle-
gando incluso a desaparecer, mientras que en la dermis re-
ticular se hipertrofian y tiene lugar la denominada elastosis
senil, mostrandose la piel distendida, flacida y con menor
respuesta a cambios mecanicos o estrés °. Otro factor que
altera la estructura dérmica durante la senescencia es la ex-
presiéon estimulada de metaloproteinasas (MMP), un tipo
de enzimas encargadas de degradar la matriz extracelular
de los fibroblastos. La presencia de radicales libres, estimu-
laria la expresion de proteasas como MMP-1, las cuales de-
gradarian las fibras de colageno y elastina en la dermis .

Modificaciones en la interfase dermis-epidermis

Conectando la capa basal de la epidermis con la dermis, se
detecta una fina capa formada por un conjunto de glico-

proteinas, colageno tipo IV y fibronectina, que permite la
adherencia. Cuando la piel es joven presenta una estructura
ondulada, que con el paso del tiempo acaba aplandndose
y haciendo que la piel se distienda. Las fibras oxitaldnicas,
un tipo especial de fibras de elastina, son las mas fragiles
y, por tanto, las primeras en desaparecer °. Se forman plie-
gues profundos que dificultan el intercambio nutricional a
través de la interfase *.

Modificaciones en la epidermis

Todos los simbolos y signos de la edad se reflejan en la
capa mads externa, es decir, en la epidermis. Con la vejez,
la capa hidrolipidica que recubre el estrato cérneo evolu-
ciona cambiando la proporcién entre fraccion hidréfila y
fraccién lipéfila. A partir de los 50 afios, las secreciones se-
baceas disminuyen notablemente, provocando la bajada de
pH cutaneo °. La alteracion en el contenido de este tipo de
lipidos, también conocidos como ceramidas, esta estrecha-
mente relacionada con la alteracion de la epidermis en su
papel como barrera. El escualeno, componente de la secre-
cion sebécea, ejerce un papel de proteccion ante el estrés
oxidativo inhibiendo la peroxidacién lipidica y bloqueando
la radiacién UV 810,

La diversidad de fenémenos que tienen lugar altera funcio-
nes cutaneas de vital importancia. De manera esquematica,
en la tabla 1 se presenta el efecto que tienen dichas varia-
ciones en los diferentes estratos cutdneos a nivel funcional.

Tabla 1. Cambios funcionales debidos al envejecimiento en los diferentes estratos cutineos

Nivel Disminucién de la funcién
Proliferacion y reparacion
. . Percepcion sensorial
Epidermis P

Produccién sebo
Produccién vitamina D

Cambios

Reduccién en la velocidad reorganizacién
En gran nimero y muy variados
Reduccién de ceramidas y otros lipidos
Reduccién de 7-Dehidrocolesterol

(No precursor biosintético)

Epidermis-Dermis Adhesiéon

Pliegues y aplanamiento
Rotura fibras

Termorregulacion

Dermis .
Turgencia

Hipotermia de base central
Disminucién del sudor ecrino y de grasa
subcutanea

Reduccién de mucopolisacaridos/Cola-
geno

(Disminuye sobre todo el dcido hialuré-
nico)

Ars Pharm. 2018; 59(2): 77-84
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ENVEJECIMIENTO EXTRINSECO

Determinados factores oxidativos, procedentes del medio
ambiente, ejercen un efecto aditivo sobre el envejecimiento
natural o intrinseco. Se ha comprobado que la elastosis o la
disminucién en el flujo sanguineo hacia los tejidos cutdneos
son algunos de los efectos dafiinos inducidos por el humo
del tabaco. Ademas, acentda la formacién de arrugas, la
aspereza de la piel y aumenta la produccién de radicales
libres 27.

Fotoenvejecimiento

Aunque los efectos perjudiciales producidos por el taba-
co y la polucién son bastante relevantes en la salud de la
poblacion, se considera la exposicién a la radiacion UV la
principal causa del envejecimiento extrinseco, usualmen-
te conocido como fotoenvejecimiento®. El impacto que la
radiacién solar pueda ejercer sobre la piel depende, entre
otras variables, del tiempo de exposicién y grado de pro-
teccion de la piel. *7

En la actualidad, la proliferaciéon del nimero de melano-
mas y canceres de piel ha propiciado que la comunidad
cientifica se replantee la influencia del fotoenvejecimiento
como un acelerador de los procesos anteriormente descri-
tos. E1 90% de los signos del envejecimiento visibles sobre
la cara son generados por la luz solar, y con un efecto mas

notable en pieles claras ™.
Radicales libres y su papel en el estrés oxidativo

La radiacién solar es considerada la mayor fuente de pro-
duccién de radicales libres en el organismo, los cuales son
responsables del estrés oxidativo. En concreto, la radiacién
UV-A interacciona con cromoforos (citocromos, riboflavina,
grupo hemo y porfirina), u otras moléculas de la piel con
capacidad para absorber su energia, y pasar asi a un estado
excitado. Al descender nuevamente al estado fundamental,
la energia emitida se transfiere a especies reactivas de oxi-
geno, produciendo de forma inespecifica cierto dafio celu-
lar sobre el ADN 8. Por el contrario, la radiacién UV-B actaa
de manera directa en el ADN, pudiendo degenerar en mu-
tagénesis y carcinogénesis 2. Asi mismo, se ha relacionado
la participacion del enzima COX-2 en el fotoenvejecimien-
to, en comparacion con pieles jovenes o poco expuestas a la
radiacién actinica *.

Tras la exposicion solar, los desencadenantes de radicales
libres inducen el proceso de inflamacién, mediado por ci-
toquinas proinflamatorias 2. La radiaciéon UV-B estimula la
sintesis del enzima en queratinocitos y fibroblastos a tra-
vés de dichas interleucinas y el factor nuclear B (NF-kB). La
accion anti-apoptética del enzima, podria estar implicada
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en la aceleracion de la senescencia celular, caracteristica del
fotoenvejecimiento .

No resultaria extrafio entonces abordar la tematica desde
la prevencion, protegiendo la piel durante las etapas en las
que atin es poseedora de todas sus funcionalidades. Hoy en
dia, una de las lineas de investigacién més prometedoras
en Cosmética se centra en desarrollar nuevas formulacio-
nes que cubran el drea relacionada con el envejecimiento
Pprematuro.

ACTIVOS ANTIOXIDANTES

La inclusién de sustancias antioxidantes en cosméticos y
fotoprotectores resulta ser la principal estrategia para pre-
venir el fotoenvejecimiento. Estas sustancias presentarian
la capacidad de neutralizar los radicales libres e inhibir la
sintesis acelerada de metaloproteinasas, degradadoras de
colageno, inducida por la radiacién UV 8. Su accién se cen-
tra en evitar, en la medida de lo posible, que las células de la
epidermis se degraden por el sol, asi como reducir el nime-
ro de queratinocitos que sufrirfan un proceso de apoptosis,

inducida bajo la exposicion solar *.

De manera natural, la piel utiliza sus propios sistemas an-
tioxidantes para prevenir el efecto de la radiacién solar. A
nivel celular, predominan los complejos enzimaticos, con
mayor accion en la epidermis, especialmente el enzima ca-

talasa que detoxifica el peréxido de hidrégeno .

En el momento en que las células se enfrentan al estrés oxi-
dativo, se activa el proteosoma, un complejo enzimatico
con funcién de degradar conglomerados proteicos; que a
lo largo del envejecimiento, induce la senescencia en los fi-
broblastos . El envejecimiento por si mismo, y el ambiente
externo con tendencia oxidante, reducen la capacidad pro-
tectora del sistema redox del cuerpo humano 8. Por ejem-
plo, en los fibroblastos, la radiacién UVA anula la accién
catalasa y disminuye la del enzima superéxido dismutasa,

protectora del espacio extracelular >”.

Siendo la piel el 6rgano més expuesto a este efecto, la apli-
cacion tépica de este grupo de activos cosméticos seria pre-
ventiva del efecto dafino de la radiacion solar ™.

Los principales antioxidantes no enzimaticos mas utiliza-
dos, se dividen en dos grandes grupos: moléculas liposolu-
bles o hidrosolubles. Los derivados de la vitamina A, como
el B-caroteno, y la vitamina E se incluyen entre las molécu-
las liposolubles. Al encontrarse en las membranas celulares
y moléculas transportadoras de lipidos (LDL), se encargan
de neutralizar la lipooxidacién y desactivar las especies de
oxigeno cargadas. El dcido ascoérbico es el representante
de las moléculas hidrofilicas de caracter antioxidante. Por

Ars Pharm. 2018; 59(2): 77-84
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poseer grupos polares sulfhidrilo acttia como barrera de-
fensiva frente a los radicales libres en los compartimentos
acuosos, intra y extracelulares. Gracias a su potencial re-
dox, participa en la regeneracioén del derivado de vitamina

E (a-tocoferol) desde su forma oxidada; proceso que ocurre

en la interfase de la membrana hidro-lipidica cuando se ge-

nera un radical libre *°.

A modo de esquema se presentan en la tabla 2 los principa-
les activos de gran relevancia por su caracter antioxidante.

Tabla 2. Resumen de los principales activos cosméticos antioxidantes con aplicacion en el envejecimiento cutianeo

Activo Cosmético

Asociacion

P . Acido hialurénico
1Sintesis coldgeno .
L . Vitamina C
Retinoides y derivados Efecto pantalla frente ..
. Antioxidantes
radiaciéon UV
Fotoprotectores
Vitamina C Cofrrige: elast/osis senil Rfetinql
o P Sintesis colageno Vitamina E
(Acido ascorbico) . )
Mejora funcién barrera Fotoprotectores
Vitamina C
Vitamina E Fotoprotectora Antioxidantes
Fotoprotectores
Previ 1 estrés oxi- et
q re.Vlene €l estres oxt Antioxidantes
Carotenoides dativo .
Antiinflamatoria P
Mejora el nivel lipidico
Vitamina B, cutdneo Aminoglucésidos
Mejora elasticidad
| Formacién tumores
Polifenoles (Resveratrol) Antioxidante Antioxidantes
Fotoprotectora

Retinoides

Los retinoides comprenden a una serie de sustancias, na-
turales o sintéticas, derivadas de la vitamina A. El 4cido
retinoico (tretinoina) es la forma activa de la vitamina A, y
resulta ser un componente altamente efectivo en el cuidado
de los signos del envejecimiento, como las finas marcas de

la cara y manchas.

Por unién a sus receptores especificos de acido retinoico
(RARs), induce la expresion del gen de procolageno 1y III,
lo cual deriva en un mayor depésito de fibras de coldgeno
en la dermis .

Uno de los inconvenientes de la tretinoina, es que para su
uso es necesario prescripcién médica, por las reacciones ad-
versas que usualmente presenta 2. Debido a su efecto irri-
tante, en forma de eritema y escozor, ha sido desplazado
por otros derivados igualmente efectivos.

La molécula de retinaldehido, precursor del acido retinoi-
co, presenta una acciéon rejuvenecedora de la piel, gracias
a que aumenta la sintesis de acido hialurénico y coldgeno

Ars Pharm. 2018; 59(2): 77-84

en la dermis, y limita la concentracién de su activo en la

epidermis, evitando la irritacién cutanea .

El retinol es otro derivado de vitamina A, cada vez mas uti-
lizado en cosméticos anti-envejecimiento. Entre sus meca-
nismos de accioén se encuentra la estimulacion de factores
de transcripcién y la proliferacion de queratinocitos. Al ser
una molécula de caracter lipidico con grupos funcionales
hidrofilos (OH), atraviesa el espacio intercelular e interac-
ciona con el receptor para la proteina celular de unién a
retinol (CRBP-I, CRBP-II), regenerando las propiedades de

la piel 1718,

Se ha demostrado que un peeling con retinol mejora la fun-
cién barrera de la epidermis y ejerce un claro efecto antia-
rrugas, al favorecer la sintesis de colageno y minimizar el
fenémeno de pérdida de agua transepidérmica (TEWL). Su
uso en la prevencién frente al envejecimiento estaria justifi-
cada por inducir un descenso del nivel de metaloproteina-
sas (MPP) 1719,

Por tanto, el efecto de estos compuestos es visible, y al
mismo tiempo limitado, en base a su efecto irritante y baja
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estabilidad. El desarrollo de precursores menos agresivos,
incluidos en formulaciones que permitan su adecuada pe-
netracion cutanea, mejoraria el perfil activo de este tipo de

moléculas anti-fotoenvejecimiento .
Acido ascorbico

Es popularmente conocido que la vitamina C o acido as-
corbico posee las propiedades ideales de un neutralizan-
te de radicales libres, es decir, de un potente antioxidante.
Con capacidad para interaccionar con iones superdxido,
hidroxilo y especies de oxigeno libre, previene de procesos
inflamatorios, carcinégenos y otros procesos aceleradores
del fotoenvejecimiento sobre la piel . Durante décadas, la
industria cosmética se ha encargado de elaborar productos
cosméticos capaces de conseguir transferir la molécula de
vitamina C inalterada hasta la epidermis y dermis, pues su
efecto restaurador del nivel colagénico en la piel ha sido

estudiado y difundido ampliamente 2'.

Su papel como cofactor del enzima prolil y lisil hidroxilasa
es fundamental para conseguir la estabilizacién y entrecru-
zamiento de las fibras de colageno de nueva sintesis. Al
inhibir la transcripcion enzimética del mRNA para la elas-
tina, reduciria la sintesis de ésta, lo cual serfa ttil para con-
trolar la elastosis senil, propia de la piel fotoenvejecida '.

Ademas se plantea la idea de que en accién conjunta con
el retinol podria neutralizar el efecto de lipooxidacion ge-
nerado por los radicales libres . Entre sus funciones se en-
cuentra la restauracién del nivel lipidico en la epidermis,
principalmente ceramidas, que disminuye con el paso de

los afios causando aspereza en la piel de forma cronica 2.

Tras realizar diversos estudios en animales, se ha propuesto
la accién protectora de la vitamina C en el fotoenvejecimien-
to, pues el nimero de células quemadas por la radiacion
UV es bastante menor después de aplicar conjuntamente
acido ascoérbico y vitamina E sobre la piel, protegiéndola de

la radiacion actinica casi por completo Z.

La formacién de arrugas, inducida por la radiacién solar,
y el inicio de tumores se reducirian, con la ventaja de que
la vitamina E (a-tocoferol) es estable en solucién, en con-
traposicién a la vitamina C, la cual pierde efectividad si la
formulacién no es de preparacion extemporanea. La apli-
cacion topica de estas sustancias antioxidantes estarfa per-
fectamente justificada, con la ventaja de que se consigue un

efecto local fotoprotector .
Vitamina E

La molécula de vitamina E puede adoptar hasta 12 formas
moleculares distintas, que abarcan los grupos conocidos

como tocoferoles y tocotrienoles. Su parte polar, un anillo
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cromanol con un hidroxilo, es esencial para su actividad
antioxidante. Transportada a través del sebo, la vitamina
E abunda en el estrato cérneo, donde impide la peroxida-
cion lipidica. Tanto tocoferol como tocotrienol, neutralizan
el radical peréxido, el cual darfa una reaccién oxidativa en
cadena, cada vez que una especie reactiva de oxigeno ataca
a las membranas lipidicas de la piel .

Una serie de estudios en animales, revelan que la accion
fotoprotectora de la vitamina E se debe a que inhibe la for-
macién, inducida por radiacién UV, de un dimero de ciclo-
pirimidina sobre el gen de la epidermis p53. Se ha compro-
bado que en un porcentaje alto de carcinomas, la radiacion
UV ocasiona alteraciones mutagénicas sobre dicho gen,
concretamente en las secuencias de pirimidina, en parte
responsables de la patogénesis de las células escamosas *.
El o-Tocoferol inhibe también el proceso de melanogénesis
al impedir la producciéon de melanina en células de mela-

noma 2.

Entre los radicales libres el monéxido de nitrégeno (NO -,
procedente de los queratinocitos, es uno de los potentes
inductores de melanogénesis. I'-Tocoferol inhibirfa los fac-
tores promelagénicos, la tirosinasa y la proteina I relaciona-
da con tirosinasa, detectados en células de melanoma. Un
nuevo derivado hidrofilico de y-Tocoferol, potenciaria los
efectos de su precursor: reduciria el edema y la inflamacién
mediada por COX-2 e inducida por la radiacién UV; y su-
primiria la produccién de radicales de NO 2.

Carotenoides

Los pigmentos carotenoides se encuentran ampliamente
distribuidos en las plantas, algas y otros organismos foto-
sintéticos, entre los que se incluyen algunas clases de hon-
gos y bacterias. Producidos de forma natural, cuentan con
una importantisima acciéon antioxidante y neutralizante de

las especies de oxigeno.

Su aplicacion tépica protege de los efectos dafinos de la ra-
diacién UV-A sobre la dermis, es decir, previene la apopto-
sis de fibroblastos, del estrés oxidativo y atenda la pérdida
de enzimas antioxidantes *. Tiene ademas efectos antiin-
flamatorios, siendo capaz de inhibir hasta en un 47% a los
mediadores de la inflamacién como la IL-1, inducida por la
radiacién solar, y en combinacién sinérgica con el coenzima
Q,, el bloqueo de la inflamacién mediada por prostaglan-
dina (PGE, alcanza el 70% de éxito.”

Vitamina B,

La vitamina B, o niacinamida forma parte del coenzima
NAD y NADP %, y sus formas reducidas muestran una
efectiva actividad antioxidante. Mejora la apariencia y elas-
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ticidad cutanea, pues varios estudios indican que las arru-
gas, la hiperpigmentacién y las finas lineas de la cara dis-
minuyen '°. Su administracién contrarrestaria el déficit de
NAD* que tiene lugar a lo largo del envejecimiento, por lo
que se resolverian varias patologias relacionadas con dicho
déficit 7.

Polifenoles

Los polifenoles son otro grupo de moléculas producidas
por las plantas con actividad antioxidante. La planta del
té (Camellia sinensis) es una gran fuente de polifenoles, con
actividad demostrada por via oral y tépica. El galato de
epigalocatequina (EGCG), su principal representante, pre-
senta propiedades anti-inflamatorias y anti-carcindgenas.
Se ha comprobado ademads que tendria un efecto positivo
en la regulacién de enzimas antioxidantes %.

Su aplicacién sobre la piel reduce la formacion de tumores
cutdneos, inducida por la radiacion UV y evita la conver-
si6n de un tumor benigno en maligno. Regulan las sefales
de transduccién de los procesos REDOX intracelulares y
muestran actividad antiinflamatoria. De igual modo, prote-
gen a la piel de quemaduras solares y eritema.

Otros polifenoles, como los conocidos taninos y el acido
elagico, tienen capacidad para neutralizar radicales libres e
inhibir la expresién de metaloproteinasas. Ejercen ademas
un efecto reparador de los surcos y arrugas marcados por
el depésito irregular de fibras elasticas, ya que retrasarian
la degradacion de tropoelastina y elastina ».

El gran reto que se presenta en la inclusion de este tipo
de sustancias es conseguir su inclusién en formulaciones
estables, por ejemplo a través de hidroxitolueno butilado
(BHT), vitamina E o acido lipoico, para que sean productos
menos labiles a los procesos oxidativos. Recientemente, se
ha podido comprobar que el BHT y la vitamina E no garan-
tizan la fotoestabilidad de la catequina, en contraposicién
al acido lipoico que previene la degradacion del EGCG *.
Los tltimos estudios se centran en la sintesis de estilbenos
mas lipofilicos y con mejor capacidad de penetrar en la
piel derivados de dihidroresveratrol. Dichos compuestos
han demostrado tener efecto antioxidante y capacidad de
neutralizar radicales libres de oxigeno, asi como un potente
efecto antimelanogénico confiriendo a la piel un amplio es-
pectro de proteccion .

CONCLUSIONES

El envejecimiento de la piel cursa con un proceso oxida-
tivo desencadenante de la aparicién de arrugas, manchas,
bolsas en los ojos y el resto de alteraciones cutdneas. El me-
dio externo, principalmente la radiacién UV solar agrava
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y acelera la senescencia celular, al reducir la capacidad del
sistema redox de las células cuténeas.

La combinaciéon de diversos activos con funcién antioxi-
dante ha demostrado resultados eficaces en la prevenciéon
de los signos del envejecimiento cutaneo. Sustancias como
el acido ascérbico y la vitamina E, antioxidantes por exce-
lencia, consiguen aumentar la fotoproteccién y el caracter
barrera de la propia piel, evitando incluso la aparicion tem-
prana de melanomas.

En contraposicién a la eficacia de este variado grupo de ac-
tivos antioxidantes, se presenta la dificultad de incluirlos
en formulaciones que garanticen su estabilidad, sin dismi-
nucién de su actividad en la prevencién y tratamiento de

los signos del envejecimiento cutaneo.
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