ENOXOLONA ATIVO PURO

IndicacBes principais: pele muito reativa e irritada, vermelhidao INGREDIENTE A43

» Nome INCI: GLYCYRRHETINIC ACID
P Mais de 98% de molécula pura, extrato de raiz de alcaguz
(Glycyrrhiza glabra L.)
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! Um dos principais ingredientes ativos do alcaguz € a glicirrizina, que € hidrolisada em dois &cidos glicurénicos e a aglicona correspondente, o &cido \

glicirretininico. O &cido glicirretininico é formado por um esqueleto de oleanano com uma fungéo carboxilica em C30 e uma cebna a, B-insaturada
em C11. Esta molécula néo esta presente naturalmente no organismo. Apenas o isomero 18 3 do &cido glicirretininico, também conhecido como
enoxolona, é ativo e conhecido pelas suas propriedades anti-inflamatérias. Por via topica, o acido B-glicirretinico é usado principalmente no
tratamento sintomatico de manifestacdes inflamatérias moderadas ndo superinfetadas, como eczema atépico, eritema solar, dermatite seborreica,
prurido vulvar ou até picadas de insetos.

A histéria do alcaguz remonta a varios séculos. Ja era mencionado em documentos chineses de fitoterapia tradicional e em papiros egipcios. Na
medicina tradicional chinesa, a raiz de alcaguz, chamada "Gan Cao", é comumente usada como ténico energético para tratar condi¢cdes causadas
por deficiéncias de "Qi" ou de energia. O seu aroma melhora o sabor de todas as preparagées. Além disso, o alcaguz diminui e prolonga os efeitos
de formulac6es ténicas fortes. E frequentemente prescrito na medicina chinesa pelas suas propriedades fortificantes e estimulantes. De facto, é
capaz de aniquilar o efeito de certos venenos (cogumelos venenosos, beladona, etc.). Também é conhecido pelas suas propriedades calmantes.
Teofrasto, discipulo de Aristételes e considerado o "pai” da botanica, escreveu em "Historia plantarum" que a "raiz de alcaguz" tem a capacidade

de saciar a sede de quem a guarda na boca. Por exemplo, acreditava-se que os exércitos de Alexandre, o Grande, teriam superado a falta de 4gua
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\ durante as suas longas campanhas, gracas a esta planta.
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» MECANISMO DE ACAO / PROVAS DA EFICACIA

O é&cido glicirretininico possui propriedades anti-inflamatérias. Esta envolvido na oxidag&o do cortisol (hidrocortisona) em cortisona, na sintese e
libertagéo de histamina e no aumento da concentracéo intracelular de célcio induzida por um antigeno.

A pele tem a capacidade de oxidar o cortisol (um glicocorticéide que inibe as etapas da resposta inflamatéria) em cortisona, que € a sua forma inativa.
As enzimas que catalisam essa reac¢éo sdo a 11-hydro-hidroxisteréide desidrogenase 2 (11p-HSD), 5p-redutase e 3a- hidroxisteréide desidrogenase
(3a-HSD).

¢ Enoxolonaimpede a converséo de cortisol-cortisona
18 B- acido glicirretininico possui propriedades semelhantes aos corticosteréides, impedindo a conversao de cortisol-cortisona. Este acido
inibe a 11p-HSD [1], 3a—HSD e 5B-redutase [2]. A inibicdo da 5B-redutase leva a uma eliminagdo mais lenta dos esterdides e ao
prolongamento da semi-vida plasmatica [2]. O aumento da proporcao cortisol/cortisona interrompe a sintese e libertagdo das citocinas
envolvidas no processo de reacao inflamatoria e, em particular, na vasodilatagéo ou contragdo dos musculos lisos ndo vasculares.

* Enoxolona bloqueia a sintese de histamina

O &cido glicirretininico também esta envolvido na sintese e libertagdo de histamina. Face a agressado exercida pela radiacéo ultravioleta
nas células da pele, o sistema imunitario assume o controlo. Os mastdcitos e os baséfilos sdo alertados e desencadeiam a libertagdo de
histamina. Este mediador quimico difunde-se até atingir os vasos sanguineos. A histamina, um potente vasodilatador, é responsavel pela
cor vermelha da pele e pela sensacé@o de calor. 18- acido glicirretininico bloqueia a sintese de histamina, por inibicdo da histidina
descarboxilase [2,3] e da sua libertagéo, inibindo o aumento da concentracéo intracelular de célcio [3, 4]. O &acido glicirretininico ndo tem
efeito no prurido induzido pela histamina: ndo ha nenhuma influéncia na interac&@o entre histamina/recetor histamina H1, uma vez que a
histamina é libertada e circula no corpo [5].

* Enoxolonaacalma a pele
Estes diferentes aspetos explicam as propriedades anti-inflamatérias do acido glicirretininico. In vivo, a sua eficacia foi demonstrada em
pacientes com dermatite atépica. De facto, a aplicagdo de um gel de alcaguz a 2%, por duas semanas, levou a uma reducéo significativa
no eritema, edema e prurido. O creme PO12, contendo &cido glicirretininico a 2%, é um protetor de pele e é indicado como automedicagao
para o tratamento local de irritagdo moderada da pele [6] [7]. Finalmente, o &cido glicirretininico demonstrou a sua eficacia (em combinagéo
com o acido hialurénico, um extrato de vitis vinifera e telmesteina) na prevencéo e reducéo de reagdes cutaneas induzidas pela radioterapia,
com uma diminuicdo das sensac¢8es de queimadura, eritema e dermatite [8, 9].
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A exposigdo aos raios UV causa reacdes quimicas e biolégicas. A queimadura solar, também chamada de eritema solar ou induzido por
raios UV, é caracterizada por um inchago doloroso e, as vezes, por queimaduras de segundo grau. A queimadura solar causa a libertagdo
de mediadores da inflamacéo no tecido. A primeira fase da inflamacéo manifesta-se através de vermelhiddo mais ou menos dolorosa, que
desaparece quando pressionada, o0 que mostra que esta relacionada com a dilatagdo dos vasos sanguineos superficiais da pele.

Esses aspetos demonstram a utilidade do &cido glicirretininico como agente anti-inflamatério. E atil no tratamento de eritema induzido por
raios UV, sensacdes de queimadura e calor. Além disso, o relatério final de avaliagdo da seguranga do &cido glicirretininico mostra que o
seu uso em formulagbes cosméticas ndo apresenta riscos a uma concentracdo de 2% [10] e pode impedir o fotoenvelhecimento [11].

» OPINIAO DO NOSSO ESPECIALISTA

Um ingrediente ativo natural e particularmente promissor, com uma estrutura semelhante a dos corticosteréides, possui um perfil e um grau de
atividade bem estabelecidos. A inflamagéo cutanea responde pouco ou nada a agentes anti-inflamatérios usados noutras areas (com um efeito
essencialmente na via da lipoxigenase). O acido glicirretininico, através de um mecanismo especifico, possui uma atividade semelhante e comparavel
a da hidrocortisona (aplicagéo tépica), um corticosteréide de primeira geragdo, considerado seguro por via cutanea (sem efeitos sistémicos) e cuja
atividade, embora modesta em comparagéo aos glicocorticéides modernos, é significativa e Gtil sempre que exista o risco de aplicagGes repetidas
n&o controladas e riscos associados.

A 2%, podemos considerar que a atividade do18p- acido glicirretininico € comparavel a hidrocortisona a 1% [12], especialmente porque a férmula
usa agentes pro-penetrantes e sera eficaz contra a irritagéo, vermelhidao e prurido associados a inflamagéo da pele (eczema leve, picadas de insetos,
eritema solar, queimadura de barbear, sensibilidade alérgica leve etc.). Pode ser benéfico combina-lo com hidrocortisona a 1%, que pode ser
sinergizada [13], ou com outros agentes calmantes com um mecanismo diferente e uma atividade sintomatica geralmente mais fraca, como extratos
de bisabolol, alantoina ou aveia. Nao ha evidéncias que nos levem a acreditar que concentragdes mais altas possam produzir melhores resultados.
Embora o perfil de segurancga seja satisfatorio, a concentragdo de 2%, como medida de precaucéo, ndo deve ser usada ao longo de muito tempo
(limitado ao uso agudo - de alguns dias a algumas semanas).

» DOSE EFICAZ

Segundo todas as publicagGes e estudos cientificos, os usos habituais deste ingrediente ativo e a opinido do nosso especialista, conclui-se o uso do
ingrediente Enoxolona Ativo Puro na concentragdo de 2%, isto €, 1900 mg/100 ml (285 mg por frasco de 15 ml).
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Estas informacdes, em nenhum caso, deverdo ser consideradas informacdes médicas, vinculativas e das quais decorra qualquer

responsabilidade. E licita a utilizag&o ou a reproducéo das informagdes disponibilizadas apenas para fins exclusivamente privados, e
sem fins comerciais diretos ou indiretos. Quem, com dolo ou mera culpa, violar ilicitamente o direito de autor ou os direitos conexos de
outrem, fica obrigado a indemnizar a parte lesada pelas perdas e danos resultantes da violagéo, nos termos dos artigos 75.°, n.° 2, al.

a) e 211.° do Cédigo do Direito de Autor e dos Direitos Conexos.
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