@)
‘x';)’ hermaSpecia[
-
N Informativo Técnico
ESSENSKIN™
(Water (Aqua) — Pentylene Glycol — Polysorbate-20 —3-Aminopropane Sulfonic Acid — Calcium

Hydroxymethionine — Hydroxyethylcellulose)

= REJUVENESCIMENTO VISIVEL - EFETIVIDADE COMPROVADA TAMBEM NA REGIAO
DO PESCOCO

= PELE MAIS DENSA, FIRME, ELASTICA E SUAVE

= REPOSICAO BIOATIVA DE CALCIO E DE AMINOACIDOS ESSENCIAIS

= FORTIFICA E REESTRUTURA A PELE MADURA

O crescimento do nimero de pessoas idosas, inegavelmente, pode ser considerado como uma
consequéncia do sucesso da sociedade: uma melhoria nutricional, sanitaria, melhor sistema de
saude, educacao e bem-estar.

O perfil dos idosos mudou, sobretudo no padrédo de consumo desta faixa etaria, as mulheres
maduras gostam de viajar e consumir novas tecnologias, bem como os produtos de bem-estar.
Estas mulheres constituem a primeira geracdo de mulheres, tiveram uma atividade profissional
e que se acostumaram a cuidar de sua aparéncia. As idosas estdo comecando a gostar da
idade que tém. Querem estar bonitas de uma forma compativel com seu corpo e pretendem
manter a sua beleza o maximo de tempo possivel.

No entanto, a deficiéncia hormonal d& origem a antigos problemas: flacidez e desidratacdo da
pele. A flacidez no tecido confere um ar, um tanto quanto triste, olhar caido, rugas no pescoc¢o
e na pele, que ao perder sua umidade e hidratacdo, aparenta-se fragil, o surgimento de
cuidados eficazes e especificos para esses problemas torna-se latente, visto que ha a
necessidade de maior atencdo a saude e a estética.

Assim, os cuidados cosméticos para peles maduras precisam cumprir alguns requisitos como
promover conforto enquanto combate a flacidez e a desidratagdo. E € fundamental manter o
aspecto da pele o mais préximo do natural.

PELE MADURA E ALTERACOES FISIOLOGICAS

A flacidez tecidual comeca gradualmente como consequéncia da desaceleracdo natural das
funcbes metabdlicas dos fibroblastos. Com a reducdo da taxa de crescimento e alteracfes
hormonais, as fungbes dos fibroblastos sdo privadas de estimulos naturais que induziriam a
sintese de diversos constituintes da matriz extracelular como as proteoglicanas e as fibras de
coladgeno e elastina.

O desequilibrio ocorre quando a taxa de producdo das macromoléculas € menor que a
velocidade de sua degradacdo por enzimas proteoliticas (em conjunto com proteases
produzidas pelos mastécitos, 0s quais sdo mais humerosos na derme danificada ) , isto induz
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uma diminui¢do na densidade dérmica . Consequentemente a derme ndo suporta devidamente
as estruturas sobrepostas, e a pele acaba cedendo.

ATROFIA EPIDERMICA E DESIDRATACAO

A desidratacdo da epiderme, também resulta da desaceleragdo do metabolismo dos
gueratindcitos. Os queratindcitos produzem e secretam moléculas que constituem a barreira da
pele: involucrina, filagrina, lipideos, ceramidas, colesterol, etc. Mas desidratacdo epidérmica
resulta de uma processo de renovacdo mais lento, por fim em virtude de afinamento da
epiderme .

Uma das causas do afinamento da derme e perda de funcdo dos queratindcitos esta
relacionado com o célcio, cujo gradiente de distribuicdo na epiderme n&o é mais mantido
adequadamente. O gradiente de distribuicdo do calcio esta relacionado com as bombas i6nicas
e 0s canais transportadores, ambos asseguram o intercAmbio de ions entre os ambientes
externo e interno; ocorre que tais mecanismos tornam-se deficientes com o envelhecimento
( DENDA , 2002).

Nos individuos jovens, o célcio é altamente presente na parte superior do estrato granuloso e
guase ausente do estrato basal/espinhoso. Em idosos o calcio é uniformemente distribuido por
todo a espessura da epiderme (DENDA , 2003). Assim, a "despolarizacdo” epidérmica de
gradiente de célcio é relatada como sendo uma das principais causas de atrofia da pele. (Figl).

[
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A.Pele jovem B.Pele madura
Gradiente de Ca"™ equilibrado Auséncia de gradiente de Ca++
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Figura 1- Histologia de tecido, apresentando as diferengas entre o gradiente de ions célcio na epiderme, na pele jovem 29 anos
(A) e na pele madura (B) 79 anos. Fonte: Sederma

Assim temos:

Na derme: a diminuicdo do metabolismo dos fibroblastos leva a um decréscimo na
densidade de fibras, portanto uma diminui¢cdo da espessura da pele.

Na epiderme: um gradiente de calcio caracteristico regula a sintese de lipideos e a
diferenciagdo de queratinocitos. Com a idade, o gradiente de célcio é alterado. A
comunicacdo celular através do fluxo iénico é perturbado. A renovacgao celular
desacelera dramaticamente. A epiderme se tornafina e desidratada.

OS MICRONUTRIENTES NATURAIS ESSENCIAIS PARA A VIDA DA CELULA

Dentre os micronutrientes naturais presentes nas células da pele, a Sederma estudou em
particular dois aminoacidos metionina e taurina .

METIONINA

A metionina , um aminodcido importante que contribui para a salde das células. A metionina é
um aminoacido essencial, isto € nado é sintetizado no corpo, devendo ser obtido a partir da
ingestao dietética.

E facilmente observavel que a pele dos idosos, sofre de deficiéncia de metionina pelo fato de
apresentar menor capacidade de irrigacao cutanea pelos microvasos.

A metionina contribui fortemente para a sintese de proteinas, uma vez que o aminoacido é
constituinte de varias proteinas, além de ser indispenséavel para a sintese de proteinas através
de S - adenosilmetionina (SAM).

A S-adenosil metionina (SAM) €é uma molécula natural encontrada em todos 0s organismos
vivos, e de importancia vital em varias reacdes bioquimicas. Atua como um precursor de
compostos essenciais, como a cisteina, taurina, glutationa e CoA. E produzida endogenamente
a partir da metionina e da adenosina trifosfato (ATP) pela acdo de S-adenosil metionina
sintetase.
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A sintese proteica celular requer S- adenosil metionina, a ativagdo de RNA transportador
(RNAL), que I1é o RNA mensageiro (RNAmM) e conduz a sintese de novos peptideos. A metionina
também desempenha um papel protetor gracas ao enxofre que ela contém, o qual pode ser
oxidado, diminuindo stress oxidativo celular.

Um analogo natural de metionina, é a-hidroximetionina calcica, ativo potencialmente dotado
com a mesmas atividades naturais que a metionina, e com alta capacidade de quelar ions,
particularmente o ion calcio.

A a-hidroximetionina calcica, além de ser um analogo natural, é um alfa-hidroxiacido. Ou seja,
contém enxofre, o qual possui propriedades antioxidantes, e é capaz de contribuir para o
conjunto metilado através de SAM, como a prépria metionina, ao mesmo tempo em que atua
como um transportador de célcio. Logo, € possivel esperar uma acgdo positiva no
funcionamento da célula , e consequentemente no que diz respeito a uma melhor homeostase
epidérmica.

Em relacdo as questbes de oxidagdo, os ataques aos aminoacidos que compdem as proteinas
podem gerar danos como clivagens de ligagdes com ou sem geracdo de fragmento, além de
ligacbes cruzadas, o que pode ter como consequéncia perda de atividade enzimatica,
dificuldades no transporte ativo através das membranas celulares, citélise e morte celular.

A acao de radicais livres sobre o aminoacido metionina pode provocar ua oxidacdo a metionina
sulféxido. Muitos organismos possuem uma enzima, a metionina sulfoxido redutase, que reduz
a metionina sulféxido a metionina novamente, restabelecendo a proteina danificada. Nos seres
humanos idosos, ocorre a deficiéncia da metionina sulféoxido redutase. Assim, o antioxidante
metionina que gragcas ao atomo de enxofre € capturado pelas espécies reativas de oxigénio
(ROS) ja ndo sofre reducéo: a carga pro-oxidante da célula aumenta assim como o ndmero de
proteinas oxidadas que nao estéo corrigidas (PETROPQOULOQOS, 2006).

Esta situacdo é agravada pela radiacdo UV (PICOT, 2007). Neste contexto particular, a a-
hidroximetionina calcica, constitui-se com uma alternativa valiosa, visto que é capturada pelas
ROS, poupando assim, o gasto de metionina enddgena.

TAURINA

A taurina é outro aminoacido que é muito importante para o corpo, além de ser 0 aminoacido
guantitativamente predominante no sistema nervoso. Com a idade, os niveis de taurina caem
(DAWSON, 1999).

Curiosamente, a taurina ndo € incorporada nas proteinas, mas é um aminodcido livre presente
em todos tecidos. O papel da taurina na manutencdo das bombas de ions e na homeostase do
calcio na neuroproteccdo e nha neurotransmissdo, ja foi claramente descrito em literatura
(Huxtable, 1992; Huxtable, 2000).

Literatura ESSENSKIN®
PharmaSpecial Especialidades Quimicas e Farmacéuticas Ltda

www.pharmaspecial.com.br


http://pt.wikipedia.org/wiki/Clivagem
http://pt.wikipedia.org/wiki/Membrana_celular
http://pt.wikipedia.org/w/index.php?title=Cit%C3%B3lise&action=edit&redlink=1
http://pt.wikipedia.org/wiki/Oxida%C3%A7%C3%A3o
http://pt.wikipedia.org/w/index.php?title=Metionina_sulf%C3%B3xido&action=edit&redlink=1
http://pt.wikipedia.org/w/index.php?title=Metionina_sulf%C3%B3xido&action=edit&redlink=1
http://pt.wikipedia.org/wiki/Enzima
http://pt.wikipedia.org/w/index.php?title=Metionina_sulf%C3%B3xido_redutase&action=edit&redlink=1

D
{ @ ’/%rmaSpecial
B 000 |
EE Informativo Técnico

Varios analogos de taurina foram testados e comparados com a taurina, a fim de elucidar as
mais diversas propriedades desse aminoacido. A Homotaurina, em particular, um anélogo
natural muito semelhante (cuja cadeia alifatica apresenta um Unico grupo CH, complementar) é
de interesse particular uma vez que é muito semelhante a taurina, mas com a vantagem de se
submeter somente ao metabolismo fraco.

A homotaurina apresenta outro aspecto interessante, a acdo mimética do &cido gama-
aminobutirico ( GABA ) . Sendo assim, liga-se aos receptores agonistas GABA A (receptor
associado com os canais de cloro , FRYE 1990 ) e receptores de GABA B (receptores que
com a transmisséo de Ca’ ™ Della Corte , 2002) .

Na pele, as fibras nervosas sensoriais do tipo C carregam dois tipos de receptores GABA,
GABA A e receptores GABA B ( SERRANO , 1994 ) . O trabalho de DENDA (2003) sobre a
importancia da ativacdo dos canais de cloreto de GABA na manutengdo da homeostase da
barreira cutanea p6s dano, e a obra de WARSKULAT (2004) , ilustrando a acdo coordenada
dos transportadores de GABA, mioinositol e taurina , na manutengdo da osmolaridade, da
homeostase do céalcio em queratindcitos, quando avaliados em conjunto, nos apresentam um
novo papel dos agonistas de GABA a nivel cutaneo.

Desta forma, a homotaurina € um aminoacido duplamente interessante, uma vez associa as
propriedades da taurina juntamente com as do GABA.

ESSENSKIN ™

Com base exposto a Sederma foi desenvolveu ESSENSKIN ™| uma fonte bioativa de célcio e
aminoacidos essenciais através da associacdo sinérgica da o-hidroximetionina calcica e da
homotaurina, para atender os seguintes propdsitos:

¢ Aumentar o metabolismo celular e sintese de proteinas;

e Facilitar a proliferagdo dos queratindcitos e fibroblastos, proporcionando protecéao
antioxidante;

e Reequilibrar o fluxo idnico;

e Recriar o gradiente de célcio;

¢ Relaxar e acalmar a pele.

O beneficio esperado é uma diminuicdo da atrofia epidérmica, reestabelecimento do tom de
pele, além de efeito calmante e confortavel.
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HIDROXIMETIONINA CALCICA HOMOTAURINA

EFICACIA

1-PROTOCOLO CLINICO:

Selec¢édo de 29 voluntarias com pele madura, linhas e flacidez no pescogo

Idade média: 60 anos (min.53 — Max. 70 anos) - Sem tratamento hormonal.

Creme contendo 2.5% ESSENSKIN™ ou um placebo 2x/dia, durante 2 meses.

Local de aplicagéo: rosto, bragos e pescocgo.

Um teste de percepgéo foi realizado utilizando o mesmo esquema terapéutico durante 21 dias

com 100 panelistas, na Eurofins. Os resultados seguem abaixo:

1.1.Anélise Fotogréfica

A. Inicio de tratamento B. Ap6s 1més C. Ap0s 2 meses
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ESSENSKIN™ promoveu uma significativa melhora da
firmeza e elasticidade da pele.

Visivel efeito rejuvenescedor, com excelentes resultados
também na regido do pescogo.

——— - —————

- e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e me e e e e e e e e e e e e e e e e e e e

 Concordo K Discordo

0, (0}
Minha pele estd com menos rugas 72% 28%

Minha pele esta menos flacida 67% 33%

0% 20% 40% 60% 80% 100%

1.3. Avaliacdo de Densidade da pele

O grafico na sequéncia apresenta o aumento da densidade da pele no periodo de 2 meses
com o uso de ESSENSKIN ™ a 2,5%.
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Densidade da pele

3,48

3,5

2,5

=9 Placebo

1,5

== Essenskin™

0,5

Densidade (AU por pontuagao

1 més 2 meses

Em seguida, podemos observar outro modo de quantificagdo do aumento da densidade

cutanea promovido pelo ESSENSKIN ™,

Placebo

= = e = e = e = e = e = e e e = e

Essenskin™

Com ESSENSKIN™ tivemos um aumento de 65% na densidade cutanea

(dérmica e epidérmica).
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1.4. Firmeza e elasticidade da pele

Ur/Uf Ur/Ue

Elasticidade Firmeza

ESSENSKIN™

Variacdo % . 13.2 .
Placebo 1.6 9.1 -1.1 13.7
variagéo %

Significancia ns p<0.1 p=0.13 ns
vs Placebo

Média por 23 N/A 19.7% p<0.05 N/A 28.5%

respondentes p<0.05

Significancia vs
placebo

:' ESSENSKIN™ aumentou a firmeza e elasticidade para 80% das voluntarias
! apos 1 e 2 meses.

1.5. Reflectancia

O goniofotdbmetro detecta a variacdo da reflectancia da pele entre 0 ESSENSKIN™ e o
placebo. O fator de reflexdo (reflectancia) € a quantidade de luz refletida (= reflectancia
especular + reflectancia difusa). Depende da opacidade da epiderme e aumenta com o

envelhecimento.
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Reflectancia da pele com Essenskin™
vs placebo - Variacédo %
0 -
1 - -0,3
-0,8
-2 A
3 - M Essenskin™
4 - -3,2 [ Placebo
-3,8
_5 -
-5,1
) Luz especular Luz difusa Luz total

ESSENSKIN™ proporcionou uma diminuigao da reflectancia, ja que a pele esta mais
transparente, rica em lipideos, mais plana e lisa
(caracteristicas de uma pele com aparéncia mais jovem).

1.6. Teste com consumidoras por 21 dias com 100 voluntérios na Eurofins

Perguntas EQTHE}D Smiﬁ@ﬁﬂ
Minha pele esta mais hidratada : 38 i 75
A textura de minha pele estd mais refinada 3,6 66
Minha pele sente menos a tenséo 3,7 66
0 produto parece dar mais firmeza a minha uelez 3,6 63

2- TESTES IN VITRO

2.1.Proliferacdo de queratindcitos humanos com hidroximetionina calcica (eq.
ESSENSKIN™ 2 50p)

Multiplicac&o celular* +213% p<0.01

Sintese de proteinas +135% p<0.05
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*Multiplicagao celular foi medida através de teste fluorescente apds 14 dias de cultura de células.

2.2.0smoprotecdo dos queratinocitos humanos com homotaurina (eq. ESSENSKIN™

2.5%). Choque osmotico com NaCl 500 mosmol/L.

ANTES

DEPOIS

VIABILIDADE
CELULAR

+ 454%

:I ESSENSKIN ™ protegeu as células do choque osmético e promoveu um aumento da
! viabilidade celular em 454%.

N —_————

e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e

INDICACOES:

Formulacdes para pele madura (rosto, bragos, pescoco,etc.).

DOSAGEM USUAL: 2,5%

INFORMACOES ADICIONAIS:

Caracteristica hidrossoluvel.
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pH de estabilidade: 4,5a 7.
Adicionar estégio final de preparo da formulacéo, abaixo de 35°C.
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