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THE USE OF POLYPODIUM LEUCOTOMES IN THE PREVENTION AND
TREATMENT OF MELASMA

RACHEL LOPES BRETAS BURKOWSKI, ARIANE DE OLIVEIRA GOMES 2

RESUMO

Introdugdo: Melasma é uma discromia comum que muitas vezes motiva a
busca por cuidados dermatolégicos. E particularmente comum em mulheres de
trinta a quarenta anos. Acredita-se que a exposicdo cronica a radiagao
ultravioleta (UV), fatores genéticos e horménios sexuais estejam envolvidos na
ocorréncia do melasma. No entanto, a patogénese do melasma ainda nao foi
totalmente esclarecida. Objetivo: Relatar os beneficios do fitoterapico
Polipodium leucotomos como adjuvante no tratamento do melasma e elucidar
os tratamentos orais que podem ser utilizados pelo nutricionista, como auxilio
complementar. Métodos: foi realizada uma busca nas bases de dados
Pubmed, SciELO e Google Scholar, nos idiomas inglés e portugués, no periodo
de 2010 a 2020. Revisao de literatura: Diversos fatores tém sido observados
em sua causa, mas a exposi¢cado a radiacao UV esta entre os fatores mais
importantes. Entre as diversas formas de tratamento do melasma, encontra-se
o uso do extrato aquoso do fitoterapico Polypodium leucotomos (PLE) usado na
fotoprotegdo oral. Consideragdes finais: O nutricionista pode atuar no
tratamento do melasma na prevengao e melhora, de forma complementar a
partir de uma prescricao dietoterapica, que priorize os alimentos e fitoterapicos
com potencial anti-inflamatério, antioxidantes e de fotoprotegao oral.

Descritores: Polypodium leucotomos, fotoprotecao oral, melasma,
nutricdo e antioxidantes.
ABSTRACT

Introduction: Melasma is a common dyschromia that often motivates the
search for dermatological care. It is particularly common in women in their
thirties and forties. Chronic exposure to ultraviolet (UV) radiation, genetic
factors and sex hormones is believed to be involved in the occurrence of
melasma. However, the pathogenesis of melasma has not been fully clarified.
Objective: report the benefits of the herbal medicine Polipodium leucotomos as
an adjuvant in the treatment of melasma and to verify the oral treatments that
can be used by the nutritionist, as a complementary aid. Methods: a search
was carried out in the databases Pubmed, SciELO and Google Scholar, in
English and Portuguese, from 2010 to 2020. Literature review: Several factors
have been observed in its cause, but exposure to UV radiation is among the
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most important factors. Among the various forms of melasma treatment, there is
the use of the aqueous extract of the herbal medicine Polypodium leucotomos
(PLE) used in oral photoprotection. Final considerations: the nutritionist can
act in the treatment of melasma in the prevention and improvement, in a
complementary way from a diet therapy prescription, which prioritizes foods and
herbal medicines with anti-inflammatory, antioxidant and oral photoprotection
potential.

Keywords: Polypodium leucotomos, oral photoprotection, melasma, nutrition,
antioxidants

INTRODUGAO

Os problemas dermatologicos, atualmente, sdo muito frequentes. Um
inquérito de prevaléncia de base populacional realizado na Franga estimou em
86,8% a proporcdo da populagdo comentam ter sofrido alguma leséo
dermatolégica desde o nascimento e a prevaléncia no curso da vida, e em
43,2% a proporgédo dos que referiam problema dermatolégico nos ultimos 24
meses, indicando que as questdes dermatologicas sao extremamente comuns
quando comparadas a outros problemas de saude. No entanto, existe uma
tendéncia a nao-valorizagdo de tais agravos pelos responsaveis das politicas
publicas de atencdo a saude, devido a sua baixa letalidade e subestimacao da
morbidade enquanto problema de saude. Porém, varios estudos mostram que
as doencas dermatoldgicas tém significativo impacto na qualidade de vida dos
atingidos, fazendo com que se sintam limitados para executar tarefas diarias e
experimentam até a perda da vitalidade.’

Melasma €& uma discromia comum que muitas vezes motiva a busca por
cuidados dermatoldgicos. Sua prevaléncia populacional varia de acordo com a
composicao étnica, fototipo da pele e intensidade da exposi¢ao ao sol. Em um
estudo populacional de 2010, 1500 adultos de varios estados brasileiros foram
pesquisados. Os disturbios de pigmentacdo foram relatados como a principal
causa de demanda por cuidados dermatoldgicos por 23,6% dos homens e
29,9% das mulheres.?

O melasma, que € uma condi¢cao hipermelanética adquirida, apresenta
manchas irregulares de cor marrom clara ou escura em areas expostas ao sol,
especialmente na face. E particularmente comum em mulheres de trinta a
quarenta anos. Acredita-se que a exposicdo crbnica a radiacdo ultravioleta

(UV), fatores genéticos e horménios sexuais estejam envolvidos na ocorréncia



do melasma. No entanto, a patogénese do melasma ainda nao foi totalmente
esclarecida.’

Entre as diversas formas de tratamento do melasma, encontra-se o uso
do extrato aquoso da samambaia Polypodium leucotomos (PLE) usado na
fotoprotecao oral. A principal vantagem dos fotoprotetores para usados nessa
forma de administracdo, em comparacdo com os protetores solares topicos ou
mesmo com os quimio-fotoprotetores topicos, € que os de administragao oral
tem um efeito sistémico, proporcionando protecao de forma uniforme por toda a
pele.*

O Polypodium leucotomos (PL) é uma samambaia da familia
Polypodiaceae, nativa da América Central e do Sul. O extrato aquoso de PL
(PLE), € um potente ingrediente antioxidante com atividades imunoprotetoras e
fotoprotetoras contra as radiagbes ultravioleta UV sendo encontradas em
férmulas orais prontas em farmacias ou em formulagées magistrais, também
em protetores solares topicos. Tem sido utilizado desde a década de 1970 para
o tratamento adjuvante de varias doengas da pele, incluindo psoriase,
dermatite atopica, vitiligo e erupgao polimoérfica a luz. Estudos descobriram que
isso pode reduzir significativamente a gravidade das queimaduras
solares, diminuir o risco de cancer de pele induzido por radiacdo UV e prevenir
o envelhecimento da pele. °

O objetivo desta revisdo foi relatar os beneficios do fitoterapico
Polypodium leucotomos como adjuvante no tratamento do melasma e elucidar
os tratamentos orais que podem ser utilizados pelo nutricionista, como auxilio

complementar.

METODOS

O presente estudo consistiu em uma revisdo de literatura sobre o
medicamento fitoterapico Polypodium leucotomos na prevencao e tratamento
do melasma. Foram realizadas pesquisas, por meio da busca de material sobre
o tema a ser abordado, em base de dados eletronicos (Pubmed, Scielo e
Google Scholar).

Para tanto, utilizou-se os seguintes descritores: polypodium leucotomos,

melasma, antioxidantes,nutricao e fotoprotecao oral.



REVISAO DE LITERATURA
Melasma

Melasma € uma hipermelanose adquirida que ocorre em areas expostas
ao sol da pele. Manchas escuras sao frequentemente distribuidas em um
padrao centrofacial que afeta a testa, bochechas, labio superior, nariz e
queixo. E mais comum em mulheres que em homens e ocorre com maior
frequéncia em mulheres gravidas (cloasma ou “mascara da gravidez”) ou em
uso de contraceptivos orais ou terapia de reposi¢cdo hormonal.®

A etiologia do melasma € multifatorial. Foi demonstrado que a luz UV em
estudos clinicos e laboratoriais desencadeia e exacerba a condicdo. Pensa-se
que a luz UV induza espécies reativas de oxigénio (ERO) ativando éxido nitrico
induzivel e promovendo a melanogénese. Verificou-se também que pacientes
com melasma apresentam marcadores mais altos de estresse oxidativo quando
comparados a voluntarios saudaveis. A histéria familiar também €& conhecida
por ser um importante fator de risco para o desenvolvimento de melasma,
fortalecendo a hipétese de uma predisposi¢cao genética para a doenga. Alguns
estudos relataram que 55-64% dos pacientes com essa condicdo tém uma
historia familiar positiva. As influéncias hormonais desempenham um papel
significativo na patogénese do melasma, como visto pelo aumento da
prevaléncia com gravidez, uso de contraceptivos orais e outras terapias
hormonais.’

Por surgir principalmente na face, o melasma incomoda o paciente,
afetando de forma negativa seu bem-estar psicolégico e emocional gerando,
portanto, impacto negativo na qualidade de vida, o que com frequéncia o leva a
procurar o dermatologista. O tratamento do melasma €& frequentemente
insatisfatorio, pela grande recorréncia das lesbes e pela auséncia de
alternativas para clareamento definitivo. Estudos clinicos controlados indicam
fotoprotecdo e uso de clareadores tdpicos e/ou orais como as principais
medidas de tratamento. Substancias vegetais com fungdes antioxidantes tém

sido difundidas como uteis no tratamento do melasma.®



Fotoprotecao

A fotoprotegdo pode ser conceituada como um conjunto de medidas
para reduzir ou minimizar os efeitos deletérios da radiacao solar na pele.
Desses efeitos deletérios, o desenvolvimento da queimadura solar e da
pigmentacao é o de aparecimento mais agudo e que configura, habitualmente,
a principal motivacdo para o estabelecimento das medidas de fotoprotecao.
Das dermatoses pigmentarias, o melasma é a mais habitual, constituindo
frequente queixa no consultério dermatolégico e é uma das principais
motivagdes para a prescricdo de medidas fotoprotetoras pelo dermatologista).®

O tratamento inicial do melasma deve sempre incluir o uso diligente de
filtro solar (reaplicacdo a cada duas horas com os principais ingredientes que
protegem contra os raios UVA, como Oxido de zinco, dioxido de titanio,
avobenzona ou ecamsule), protecao solar (chapéus de abas largas) ou
simplesmente evitar exposi¢do ao sol. A hidroquinona tépica tem sido usada
para o tratamento do melasma ha muitos anos, embora recentemente tenham
surgido controvérsias e perguntas sobre a seguranga da hidroquinona.®

Além da terapia toépica, com peelings quimicos superficiais e de
profundidade média, como acido salicilico, acido glicdlico, tretinoina, também
sdo usados procedimentos baseados em luz ou laser. Porém, todos tem que
ser usados com cautela, com risco de complicagdes significativas que podem
incluir agravamento da hiperpigmentacao ou lesao epidérmica, resultando em
despigmentagéo ."°

Os antioxidantes, como o proprio nome ja faz referéncia a sua fungéo,
atuam na prevencdo e/ou redugcdo dos danos oxidativos causados pelos
radicais livres. Visto a possibilidade de insuficiéncia nos mecanismos
antioxidativos endogenos, fator determinante no seguimento de varios
processos patologicos, a adogao da suplementacdo de antioxidantes de uso
oral, torna-se um método plausivel como complementagéo na defesa celular .

Uma infinidade de extratos ou substancias isoladas/purificadas de
diferentes partes das plantas, incluindo raizes, folhas, flores, sementes, tém
sido tradicionalmente usada para prevenir e tratar problemas de pele. Embora
algumas dessas substancias tenham sido usadas topicamente, sua via de

administragdo € principalmente oral, como suplementos alimentares,



concentrados e extratos purificados. Muitas dessas substancias contém
principios ativos do grupo polifenol (antioxidantes) ou outros antioxidantes com
diversas estruturas quimicas. Os fitoquimicos ativos ou os extratos de suas
fontes tornaram-se importantes estratégias fotoprotetoras. Embora funcionem
principalmente como antioxidantes, também exibem atividade anti-inflamatéria
e imunomoduladora e também controlam o remodelamento dérmico da matriz

extracelular."

Polypodium leucotomos

Tem havido muito interesse no uso de Polypodium leucotomos (PL)
como agente fotoprotetor adjunto no melasma. Polypodium é uma samambaia
da familia Polypodiaceae exclusiva da América Central e do Sul. Os
mecanismos de acdo da PL incluem a promog¢do da expressao do gene
supressor de p53, modulagdo de citocinas inflamatorias, regulagédo positiva de
sistemas antioxidantes enddégenos e bloqueio da expressao da ciclooxigenase-
2 induzida por radiagao UV."

O medicamento fitoterapico PL €& uma samambaia da familia
Polypodiaceae, nativa da América Central e do Sul. O extrato aquoso de PL
(PLE) €& um potente ingrediente antioxidante com atividades foto e
imunoprotetoras demonstradas contra as radiagdes ultravioleta UVA e
UVB. Esta disponivel em formulagdes de venda livre em protetores solares
topicos e orais e tem sido utilizado desde a década de 1970 para o tratamento
ou tratamento adjuvante de varias doengas da pele, incluindo psoriase,
dermatite atopica, vitiligo e erupgao polimoérfica a luz. Estudos descobriram que
isso pode reduzir significativamente a gravidade das queimaduras
solares, diminuir o risco de cancer de pele induzido por radiagao UV e prevenir
o envelhecimento da pele. °

Os extratos de Polypodium leucotomos, da samambaia tropical, contém
uma alta concentracao de acidos fendlicos antioxidantes, por exemplo, acidos
cafeico e ferulico. Além disso, contém monossacarideos, por exemplo, frutose
e glicose, e muitos outros componentes. E seguro quando administrado por via
oral e pode sofrer absorgcdo tépica. Apresenta grande eficacia contra o

fotoenvelhecimento e a fotocarcinogénese.™



O papel do nutricionista como auxiliar no tratamento do melasma

Os nutrientes encontrados na dieta, como os carotenoides, os tocoferois,
o acido ascorbico, os flavonoides, o selénio, os polifendis e o émega 3
possuem atribuicdes de capacidade de protecéo contra a radiagao UV e lesdes
cutdneas, diminuindo a propagacao das reagcbes em cadeia e os danos
induzidos pelos radicais livres.™

O nutricionista pode atuar no tratamento do melasma, através de uma
conduta nutricional que contribua, para a prevencdo e melhora dessa
dermatose, a partir de uma prescrigao dietoterapica, que priorize os alimentos
com potencial de fotoprotecdo, antioxidante, anti-inflamatério e com poder
clareador para a elaboracdo do plano alimentar. Como frutas (goiaba,
melancia, morango, maméao, meldao, péssego, damasco, ameixa, uva, maca,
roma), vegetais (brocolis, couve, couve-flor, tomate, abdbora, cenoura,
pimentdo, agrido, batata-doce, alface, espinafre, cebola, vagem), oleaginosas
(nozes, castanha do Para), bebidas (cha verde, suco de tomate, suco de uva
integral, suco de roma), dleos vegetais (linhaga, chia, azeite), gérmen de trigo,
cacau, entre outros. A prescricdo de fitoterapicos e suplementos alimentares
pode contribuir para a complementacado da dieta e tratamento do melasma,
como os nutrientes antioxidantes: Vitaminas C e E e fitoterapicos como
Polypodium leucotomos e picnogenol.™

Interesse em usos estéticos do PL oral, bem como na elucidacdo do
impacto na fotoprotegdo levou a investigacbes no uso de PL na
hiperpigmentagcdo. Um estudo randomizado, duplo-cego, controlado por
placebo avaliou a eficacia e tolerabilidade do PL oral em pacientes com
melasma e foi realizado em 21 mulheres de 18 a 50 anos com melasma
epidérmico. Os participantes foram randomizados em grupos e foram tratados
com PL oral ou placebo duas vezes ao dia e também com protegao solar com
filtro solar FPS 45 por 12 semanas e foram fotografadas nas semanas 4, 8 e
12. Eles avaliaram varios indices importantes, incluindo o Escala de Qualidade
de Vida do Melasma (MELASQOL), area cega do Melasma e indice de
gravidade do investigador (MASI), avaliacdo fotografica e autoavaliagdo do

sujeito.™



Apés 12 semanas, o grupo tratado com PL reportou que melhorou
significativamente a pontuagcdo do MASI (5,7 vs. 3,3), enquanto o grupo do
placebo ndo melhorou (4,7 vs. 5,7). Além disso, as avaliagdes fotograficas
revelaram ligeira melhoria em 43% dos sujeitos tratados contra 17% dos
beneficiarios de placebo. Finalmente, um resumo das autoavaliagbes dos
pacientes relatou que 50 % dos pacientes tratados com PL tiveram uma ligeira
melhoria e 13% relataram uma melhoria acentuada, enquanto no grupo de
placebo 17% reportaram uma ligeira melhoria e nenhuma melhorias
assinalaveis.™

Um outro estudo demonstrou que o pré-tratamento de queratindcitos
humanos com P. leucotomos inibiu 0 aumento mediado pelo simulador solar do
fator de necrose tumoral alfa-alfa e produgdo de o6xido nitrico e impediu a
inducado de 6xido nitrico sintaxe. Outros efeitos observados foram a supressao
da ativagao transcricional induzida por radiagao solar simulada do fator-kappaB
nuclear (NFkB) e da proteina ativadora 1 (AP-1), ambos os quais foram
implicados na carcinogénese cutinea induzida por UVB. O pré-tratamento
com P. leucotomos foi citoprotetor contra danos induzidos por UV, resultando
em maior sobrevivéncia celular.™

Varios estudos recentes documentaram um efeito benéfico em pacientes
com melasma. Em um estudo randomizado, controlado por placebo, de 40
pacientes, avaliaram a eficacia de PL 240 mg duas vezes ao dia versus
placebo. Os autores relataram um efeito estatisticamente significativo do PL em
comparagao com o placebo. Em ou outro estudo duplo-cego, controlado por
placebo, os pacientes foram randomizados para receber 240 mg de PL oral
duas vezes ao dia ou placebo por 12 semanas. Os grupos ativo e placebo
também foram tratados com filtro solar de amplo espectro e hidroquinona 4%
ao dia. O grupo tratado com PL alcangou uma reducéo significativamente maior
no escore MASI aos 56 e 84 dias de tratamento.®

Juntos, esses dados indicam que os extratos desta planta unica utilizam
multiplos mecanismos para fornecer fotoprotecédo e atividade terapéutica que
incluem reduzir o dano celular induzido por UV, reduzir o estresse oxidativo e 0
dano ao DNA, bloquear a supressao imune induzida por radiacdo UV e inibir a
liberagio de UV induzidos por ciclooxigenase-2 e  citocinas

inflamatdrias. Os estudos in vivo mostram que os efeitos de P. leucotomos



extrato ndo é apenas tedrico; de fato, o beneficio foi demonstrado em animais e
em seres humanos. Assim, esse extrato natural da planta tem o potencial de
complementar filtros solares e outros métodos de fotoprotecédo. Este agente,
que pode ser tomado por via oral e sem reagcbes adversas graves, oferece
vantagens unicas, pois pode ser administrado por via oral, evitando assim a
resisténcia do paciente a filtros solares aplicados topicamente.®

O EPL oral é bem tolerado, mas nao significativamente melhor que o
placebo como adjuvante ao filtro solar tépico no tratamento do melasma em
mulheres hispanicas. Protetor solar tdpico isolado, mesmo com aplicagao
apenas uma vez ao dia durante os meses de verao, resulta em melhora leve do
melasma.’

O melasma permanece uma condicdo crbnica, terapeuticamente
desafiadora e universalmente recorrente. Esse disturbio psicologicamente
devastador deve ser tratado com uma abordagem multimodalidade que
incorpore agentes fotoprotetores, tratamentos antioxidantes, clareadores de
pele, esfoliantes e procedimentos de recapeamento em casos graves. Uma
infinidade de novas terapias orais, topicas e combinadas para melasma foram
introduzidas para expandir nosso repertério de terapias e justificar ensaios

adicionais para comprovar sua eficacia e seguranga.’

CONSIDERAGOES FINAIS

O melasma é uma condigdo crénica, com tratamento com abordagem
multidisciplinar através de fotoprotetores orais e tépicos.

Alguns dos tratamentos estudados até agora podem ser uteis para
aumentar a eficacia clinica do tratamento com melasma. Como o atual estado
de evidéncia sugere que alguns agentes sdo eficazes, seguros e bem
tolerados, propde-se que os pacientes com melasma possam ser beneficiados
pela adicdo de agentes orais com efeitos antiinflamatérios e antioxidantes,
como o fitoterapico Polypodium leucotomos.

O nutricionista pode auxiliar no tratamento do melasma através de uma
prescricdo dietoterapica contendo alimentos fotoprotetores, antioxidantes e
antiinflamatorios e nutrientes como carotenoides, tocoferois, acido ascoérbico,

flavonoides, selénio, polifendis e 6mega 3. Frutas vermelhas, vegetais verdes



escuros, oleaginosas, chas, Oleos vegetais e também através de
suplementagdo de O6mega 3, Vitamina C, A e E e fitoterdpricos como
picnogenol e Polypodium leucotomos que possuem capacidade de protegao
contra a radiacdo UV e lesdes cutaneas,restringindo a propagac¢ao das reagdes
em cadeia e os danos induzidos pelos radicais livres.

Assim. os pacientes com melasma podem ser beneficiados com

suplementacgao de fitoterapicos como o Polypodium leucotomos.
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