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RESUMEN

Introduccién: Los polifenoles son un grupo de sustancias quimicas encontradas en plantas
caracterizadas por la presencia de mas de un grupo fenol por molécula. Los principales
grupos de polifenoles son: el acido fendlico, estilbenos, lignanos, alcoholes fendlicos y
flavonoides. El méas importante del grupo de los polifenoles son los flavonoides, entre los
cuales se destaca el Té Verde. Los polifenoles son de gran importancia en la salud por sus

conocidos efectos como antioxidantes.

Objetivos: El objetivo de este estudio es presentar un analisis sobre los principales efectos

de los polifenoles sobre la piel.

Metodologia: Se realiz6 un analisis de la bibliografia encontrada, donde se seleccioné
articulos con un alto nivel de evidencia. Se incluyeron 22 ensayos clinicos sobre los
polifenoles sobre la piel, de los cuales se evalla los resultados de la administracion oral y

topica.

Resultados: Se ha encontrado 22 estudios de los cuales 13 con un nivel de evidencia lb 'y
9 de ellos con nivel de evidencia llb. Se clasifico por la via de administracion de los

polifenoles, 10 estudios por Via Oral y 12 de aplicacién Topica.

Discusion: En este estudio se ha encontrado que los polifenoles, en especial del grupo de
flavonoides provenientes del té verde, tienen importantes efectos beneficiosos sobre la piel,
tanto en la administracion oral como en la aplicacion tépica. Sus acciones mas destacadas

son la foto proteccion, su efecto antiinflamatorio y su efecto antioxidante.

Conclusiones: Se ha demostrado que los efectos principales de los polifenoles sobre la
piel son fotoprotectores, tienen accion antioxidante, mejora la integridad de la piel en su
hidratacion, textura, y pigmentacion, y son antinflamatorios. En general los polifenoles

tienen un efecto muy positivo sobre la piel.



ABSTRACT

Introduction: The Polyphenols are a group of chemical substances found in plants,
characterized by the presences of more than one group of phenol per molecule. The main
groups of polyphenols are: Phenolic Acid, Stilbens, Lignans, Phenol Alcohols and
Flavonoids. The most important phenol are the flavonoids, in which the Green Tea

outstands. The polyphenols are very important to health because of their antioxidant effect.

Objectives: The object of this study is to present an analysis about the main effects of
polyphenols on the skin.

Methodology: An analysis has been made of the bibliography we found, where we selected
articles with a high level of evidence. We included 22 clinical essays about the polyphenols

on the skin, of which is evaluated the results of the oral and topic administration.

Results: There had been found 22 studies, 13 of them with 1b level of evidence and 9 of
them with Ilb level of evidence. They were classified by the polyphenol’s route of

administration, 10 studies by oral administration and 12 by topical administration.

Discussion: In this study there had been found that polyphenols, especially the flavonoids
group of green tea, have important and beneficial effect in the skin in both routes, in Oral
and Topical administration. The most outstanding actions are the photo-protective, anti-

inflammatory and antioxidant effect.

Conclusion: It has been shown that the principal effects of the polyphenol on the skin are
photo-protector, they have an antioxidant action, improves the integrity of the skin in its
hydration, texture and pigmentation and are also anti-inflammatory. In conclusion the

polyphenols have a very positive effect on skin.



INTRODUCCION:

Los polifenoles son un grupo de compuestos quimicos sintetizados por las plantas
como producto de su metabolismo secundario; son caracterizados por la presencia de uno
0 mas grupos hidroxilo (-OH) unidos a uno o méas anillos bencénicos (denominado grupo

fendlico). (1)

La biosintesis de los polifenoles como producto del metabolismo secundario de las
plantas tiene lugar a través de dos importantes rutas primarias: la ruta del acido siquimico
y la ruta de los poliacetatos (2). La ruta del &cido siquimico proporciona la sintesis de los
aminoacidos aromaticos (fenilalanina o tirosina), y la sintesis de los acidos cinAmicos y sus
derivados (fenoles sencillos, &cidos fendlicos, cumarinas, lignanos y derivados del

fenilpropano). La ruta de los poliacetatos proporciona las quinonas y las xantonas.

Existen varias clases y subclases de polifenoles que se definen en funcion del
numero de anillos fendlicos que poseen y de los elementos estructurales que presentan
estos anillos. Los principales grupos de polifenoles son: acidos fenélicos (derivados del
acido hidroxibenzoico o del acido hidroxicindmico), estilbenos, lignanos, alcoholes fendlicos

y flavonoides (2)
Los flavonoides.

Los flavonoides son un grupo de polifenoles cuyo nombre que deriva del latin
"flavus”, cuyo significado es “amarillo", debido a que fue encontrado en citricos en los
primeros experimentos. Constituyen la subclase de polifenoles mas abundante dentro del
reino vegetal. Los flavonoides son compuestos de bajo peso molecular que comparten un
esqueleto comun difenilpirano (C6-C3-C6), compuesto por dos anillos fenilo (A y B) ligados
a través de un anillo C de pirano heterociclico. Todos los flavonoides son estructuras
hidroxiladas en sus anillos aromaticos, y son por lo tanto estructuras polifendélicas. Los
flavonoides se encuentran mayoritariamente como glucésidos, pero también pueden
aparecer en forma libre (también llamados agliconas flavonoides). Ademas, se pueden

presentar como sulfatos, dimeros 6 polimeros. (3)



Los flavonoides son pigmentos muy comunes, distribuidos en todo el reino vegetal,
mayoritariamente en angiospermas, aunque también se encuentran en hongos y algas en
menor cantidad. Pueden localizarse en distintas zonas de la planta, aunque principalmente
aparecen en las partes aéreas. Son compuestos necesarios para el desarrollo fisiolégico
de los vegetales y son importantes en el proceso de pigmentacion de los vegetales.
Ademas, los flavonoides juegan un papel importante en los sistemas de defensa frente a
agentes agresores externos. Los flavonoides también pueden actuar como sefializadores
guimicos, y pueden ejercer distintos efectos directos o indirectos sobre determinadas

enzimas que afectan a la fisiologia y el metabolismo de los vegetales (3).

Clasificacion.

Existen varios subgrupos de flavonoides. La clasificacién de estos compuestos se
hace en funcién del estado de oxidacién del anillo heterociclico (anillo C) y de la posicién
del anillo B. Dentro de cada familia existen una gran variedad de compuestos, que se
diferencian entre si por el nimero y la posicion de los grupos hidroxilos, y por los distintos
grupos funcionales que pueden presentar (metilos, azucares, acidos organicos). Los
principales subgrupos de compuestos flavonoides son: flavonoles, flavonas, flavanonas

(dihidroflavonas), isoflavonas, antocianidinas y flavanoles. (3).



Grafico N°1

Clasificacion de los polifenoles
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Fuente: Nutr.Hosp.2012 Feb;

« Flavonoles: Los Flavonoles se caracterizan por tener un grupo ceto en el carbono C4
y una insaturacion entre los carbonos C2 y C3. También poseen un grupo hidroxilo
adicional en el carbono C3. Estos representan el grupo mas ubicuo de polifenoles
presente en los alimentos. De todos los que representan el grupo el compuesto mas
abundante es la quercitina. Las principales fuentes de flavonoles son las verduras y las
frutas. El té y el vino son también alimentos ricos en flavonoles. La biosintesis de
flavonoles es un proceso fotosintético. Por ello, estos compuestos se localizan
principalmente en el tejido externo y aéreo de la planta. La distribucion y la
concentracion de los flavonoles puede ser distinta incluso en frutas procedentes de la
misma planta; esto se debe a que la localizacion de los frutos condiciona la exposiciéon
al sol. (3)



Grafico N°2

Estructura quimica de los principales flavonoides.
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Fuente: Nutr.Hosp.2012 Feb;

» Flavonas: Poseen un grupo ceto en el carbono C4 y una insaturacion entre los carbonos
C2 y C3. Son los flavonoides menos abundantes en los alimentos. Perejil y apio
representan la Unica fuente comestible de flavonas. La piel de las frutas también posee

grandes cantidades de flavonas polimetoxiladas. (3)

« Flavanonas: Son analogos de las flavonas con el anillo C saturado. Se glucosilan
principalmente por la unidon de un disacéarido en el carbono C7. Constituyen un grupo
minoritario en los alimentos. Las flavanonas aparecen a altas concentraciones en
citricos y en tomates, y también se encuentran en ciertas plantas aromaticas como la
menta. Las flavanonas se localizan mayoritariamente en las partes solidas de la fruta,
en particular en el albedo (membranas que separan los segmentos de las frutas). Por

ello, su concentracion es hasta cinco veces mayor en la fruta que en los zumos.(3)



« Isoflavonas: Poseen un anillo bencénico lateral en posicion C3.Su estructura recuerda
a la de los estrogenos. Las isoflavonas poseen grupos hidroxilos en los carbonos C7 y
C4, al igual que sucede en la estructura molecular de la hormona estriol (uno de los tres
estrogenos mayoritarios junto al estradiol y la estrona). En realidad, las isoflavonas se
pueden unir a receptores de estrogenos, y por ello se clasifican como fitoestrogenos.
Se pueden presentar como agliconas, o a menudo conjugadas con glucosa, pero son
termosensibles y pueden hidrolizarse durante su procesamiento industrial y durante su
conservacion. Se presentan casi exclusivamente en plantas leguminosas, siendo la soja

y sus derivados la principal fuente de isoflavonas.(3)

« Antocianidinas: Son compuestos hidrosolubles, y constituyen uno de los grupos mas
importantes de pigmentos vegetales. Se encuentran principalmente como heterésidos
con los tres anillos de su estructura conjugados. La glucosilacion ocurre principalmente
en la posicion 3 del anillo C6 en las posiciones 5y 7 del anillo A. También es posible la
glucosilacion de las posiciones 37, 4" y 5 del anillo B, aunque esta glucosilacién aparece
con menos frecuencia. Las antocianidinas estan ampliamente distribuidas en la dieta
humana. Se pueden encontrar en ciertas variedades de cereales, en el vino tinto y en

algunos vegetales, aunque aparecen mayoritariamente en las frutas.(3)

« Flavanoles: Poseen el anillo C saturado y un grupo hidroxilo en el carbono C3. Pueden
aparecer como monémeros o como polimeros con distintos grados de polimerizacion. A
diferencia de otros grupos de flavonoides, sus combinaciones de tipo heterosidico (entre
el grupo reductor del azucar y un grupo tiol) son poco habituales. Los flavanoles mas
representativos en los alimentos son de tipo flavan-3-ol, y estos pueden aparecer como
monomeros (catequinas), como dimeros condensados entre si y como oligdbmeros
(procianidinas), o bien pueden aparecer como polimeros (proantocianidinas o taninos
condensados). Epicatequina y catequina son los compuestos mayoritarios en frutas. Las
catequinasmtambién se encuentran en el vino y en el chocolate, que son las fuentes
mayoritarias. En cambio, galocatequina, epigalocatequina y epigalocatequina galato
aparecen principalmente en el té. Es bastante complejo valorar el contenido de
proantocianidinas en los alimentos, debido a que poseen un amplio rango estructural y
pesos moleculares muy variables. Los datos mayoritarios disponibles, en cuanto a la

caracterizacion de estos compuestos, hacen referencia principalmente a dimeros y
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trimeros de catequinas, que representan las formas mayoritarias9. Aun asi, en los
altimos afos, se estan desarrollando nuevas técnicas de andlisis, que conlleva a una

mejor caracterizacion de todos estos compuestos. (4)

Gréafico N°3

Estructura quimica de los polifenoles.
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Fuente: Nutr.Hosp.2012 Feb;

Fuentes de obtencion.

Algunos polifenoles son especificos de determinados alimentos (flavanonas en
citricos, isoflavonas en soja). Otros, como la quercetina, se pueden encontrar en un gran
numero de plantas (frutas, vegetales, cereales, leguminosas, té, vino, etc.). Generalmente,
los alimentos contienen una mezcla compleja de polifenoles. Ademas, numerosos factores
medioambientales como la luz, el grado de madurez o el grado de conservacion, pueden

afectar al contenido total de polifenoles. El clima (exposicién al sol, precipitaciones, etc.) o
10



factores agrondmicos (diferentes tipos de cultivos, produccién de fruta por el arbol, etc.)
juegan un papel fundamental. La exposicién a la luz es, en particular, uno de los principales
condicionantes para determinar el contenido de la mayoria de los polifenoles. El grado de
conservacion puede también determinar el contenido en polifenoles facilmente oxidables,
permitiendo la formacion de mas o menos sustancias polimerizadas que afectan al color y
a las caracteristicas organolépticas de los alimentos. La conservacion en frio, sin embargo,

no afecta al contenido de polifenoles (5).

El contenido de polifenoles en los alimentos esta también influenciado por los
métodos culinarios de preparacion; asi, el contenido de polifenoles de las frutas y de los
vegetales pueden disminuir por el simple hecho de pelar estos alimentos, ya que estas
sustancias estan a menudo presentes en altas concentraciones en las partes externas de
los mismos. La coccion de los alimentos puede disminuir hasta un 75% el contenido inicial

de polifenoles. (5).

El contenido cualitativo y cuantitativo de polifenoles es diferente en cada especie
vegetal. Entre las plantas con alto contenido en polifenoles se encuentran el cacao
(Theobroma cacao), la uva (Vitis vinifera), el té (Camelia sinensis), la manzana (Malus
domestica) y diversas bayas. Asi pues, las fuentes mayoritarias de polifenoles en la dieta
humana son principalmente las frutas, el té, el vino y el chocolate. En el cacao los
flavanoles, estan principalmente en forma de epicatequinas, catequinas y procianidinas. El
vino es rico en catequinas y procianidinas, y en el té los flavanoles se encuentran

fundamentalmente como derivados de galatos. (6)
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Tabla °1

Grupo de los flavonoides encontrados en la dieta y sus fuentes.
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Accion antioxidante de los Polifenoles.

Los polifenoles, en especial los flavonides tienen una amplia actividad farmacolégica.
Pueden unirse a los polimeros biolégicos, tales como enzimas, transportadores de
hormonas, y ADN; quelar iones metalicos transitorios, tales como Fe2+, Cu2+, Zn2+,
catalizar el transporte de electrones, y depurar radicales libres. (7) Debido a este hecho se
han descrito efectos protectores en patologias tales como diabetes mellitus, céncer,
cardiopatias, infecciones viricas, Ulcera estomacal y duodenal, e inflamaciones. (7) Otras
actividades que merecen ser destacadas son sus acciones antivirales y antialérgicas, asi

como sus propiedades antitrombética y antiinflamatoria. (8)

Los criterios quimicos para establecer la capacidad antioxidante de los flavonoides
son: (9)
« Presencia de estructura O-dihidroxi en el anillo B; que confiere una mayor estabilidad

a la forma radi- cal y participa en la deslocalizacién de los electrones.
« Doble ligadura, en conjuncién con la funcion 4-oxo del anillo C.

« Grupos3-y5-OHconfuncién4-oxoenlosanillos A y C necesarios para ejercer el

maéaximo potencial antioxidante.

Siguiendo estos criterios, el flavonoide quercitina es el que mejor redine los requisitos
para ejercer una efectiva funcion antioxidante. Su capacidad antioxidante resulta 5 veces
mayor al demostrado por las vitaminas E y C y tiene una hidrosolubilidad similar a la de la
vitamina E. (10)

La funcion antioxidante de la quercitina muestra efectos sinérgicos con la vitamina
C. El &cido ascorbico reduce la oxidacién de la quercitina, de manera tal que combinado
con ella permite al flavonoide mantener sus funciones antioxidantes durante mas tiempo.
Por otra parte, la quercitina protege de la oxidacion a la vitamina E, con lo cual también
presenta efectos sinergizantes. Asi, se ha demostrado que el flavonoide inhibe la
fotooxidacion de la vitamina E en la membrana celular de las células sanguineas en

presencia de hematoporfirina como fotosensibilizador (10).

Los flavonoides retiran oxigeno reactivo especialmente en forma de aniones

superoxidos, radicales hidroxilos, peréxidos lipidicos o hidroperoxidos. De esta manera
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bloquean la accion deletérea de dichas sustancias sobre las células. Sus efectos
citoprotectores son, por ejemplo, bien patentes en fibroblastos de la piel humana,
queratinocitos, células endoteliales y ganglios sensoriales. Diversos flavonoides han
mostrado su eficiencia para eliminar los procesos de peroxidacion lipidica del acido linoleico
o de los fosfolipidos de las membranas, la peroxidacion de los globulos rojos o la
autooxidacion de los homogeneizados de cerebro. (11) Asimismo, se ha comprobado su
potente capacidad de inhibir in vitro la oxidacion de las lipoproteinas de baja densidad (LDL)
por los macrofagos y reducir la citotoxicidad de las LDL oxidadas. (12) De hecho, las
poblaciones que consumen productos ricos en flavonoides estadisticamente presentan

menores riesgos de afecciones cardiovasculares.

Ademas, flavonoides como la quercitina y el kaempferol son importantes para el
control de las concentraciones intracelulares de glutation. Actuando a nivel del gen de
regulacién, son capaces de aumentar el nivel en un 50%, induciendo el sistema antioxidante

celular y contribuyendo asi a la prevencion de enfermedades. (13)

Los flavonoides protoantocianidicos pueden ser absorbidos por las membranas
celulares y protegerlas de la accion de los radicales libres. Tienen la ventaja de ser
liposolubles e hidrosolubles: es decir, se disuelven en lipidos o en agua. Por eso, en
contraste con otros antioxidantes que no poseen esa doble cualidad, son capaces de
atravesar la barrera hematoenceféalica y pueden proteger a las células cerebrales, que son
muy sensibles a las lesiones producidas por los radicales libres. Ademas combaten la
inflamacion y las alergias y aumentan la efectividad de las células natural killer del sistema
inmunoldgico. (14). También ejercerian su accién antiinflamatoria al inhibir las actividades
enzimaticas del metabolismo del &cido araquidonico por la via de la 5-lipooxigenasa, asi

como por su actividad antiproteolitica al inhibir algunas proteasas de la matriz. (15)

La capacidad antioxidante de los flavonoides depende, entre otros factores, de su
capacidad de eliminar el hierro, y de hecho se ha comprobado recientemente en células
U937 tratadas con el agente toxico terbutilhidroperdxido que aun a muy bajas concentra-
ciones son capaces de evitar la rotura y la oxidacion del ADN y que una parte importante

de su potente accién protectora esta relacionada directamente con su lipofilicidad. (16)
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Aplicaciones a la medicina.

Los Polifenoles consumidos comunmente en la dieta tienen efectos protectores
contra el dafio de los oxidantes, como los rayos UV (cuya cantidad aumenta en verano); la
polucién ambiental (minerales toxicos como el plomo y el mercurio); algunas sustancias
guimicas presentes en los alimentos (colorantes, conservantes, etc). Como el organismo
humano no tiene la capacidad de sintetizar estas sustancias quimicas, las obtiene
enteramente de los alimentos que ingiere.

Al limitar la accién de los radicales libres (que son oxidantes), los flavonoides
reducen el riesgo de céancer, mejoran los sintomas alérgicos y de artritis, aumentan la
actividad de la vitamina C, , bloquean la progresion de las cataratas y la degeneracién
macular, evitan las tufaradas de calor en la menopausia (bochornos) y combaten otros

sintomas.

Gréafico N°4

Principales efectos sobre la salud.
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Realizado Por: Maria Gabriela Machado Orellana y Andrea Monasterio Paniagua.

Fuente: Nutr.Hosp.2012 Feb;
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Sus efectos en los humanos pueden clasificarse en:

. Propiedades anticancerosas: muchos han demostrado ser tremendamente
eficaces en el tratamiento del cancer. Se sabe que muchos inhiben el crecimiento de las
células cancerosas. Se ha probado contra el cancer de higado. (17)

. Proteccion del higado: algunos flavonoides han demostrado disminuir la
probabilidad de enfermedades en el higado. Fue probado en laboratorio que la silimarina
protege y regenera el higado durante la hepatitis. Junto con la apigenina y la quercetina,
son muy utiles para eliminar ciertas dolencias digestivas relacionadas con el higado, como
la sensacion de plenitud o los vomitos.

. Propiedades cardiotdnicas: tienen un efecto tonico sobre el corazon,
potenciando el masculo cardiaco y mejorando la circulacion. Atribuidas fundamentalmente
al flavonoide quercetina aunque aparece en menor intensidad en otros como la genisteina
y la luteolina. Los flavonoides disminuyen el riesgo de enfermedades cardiacas. (18)

. Propiedades antitrombdéticas: la capacidad de estos componentes para
impedir la formacién de trombos en los vasos sanguineos posibilita una mejor circulacion y
una prevencion de muchas enfermedades cardiovasculares. (18)

. Disminucion del colesterol: poseen la capacidad de disminuir la concentracion
de colesterol y de triglicéridos. (18)

. Fragilidad capilar: mejoran la resistencia de los capilares y favorecen el que
éstos no se rompan, por lo que resultan adecuados para prevenir el sangrado. Los
flavonoides con mejores resultados en este campo son la hesperidina, la rutina y la
guercetina. (13)

. Proteccion del estbmago: ciertos flavonoides, como la quercetina, la rutina y
el kaempferol, tienen propiedades antiulcéricas al proteger la mucosa gastrica. (13)

. Antiinflamatorios y analgésicos: la hesperidina por sus propiedades
antiinflamatorias y analgésicas, se ha utilizado para el tratamiento de ciertas enfermedades
como la artritis. Los taninos tienen propiedades astringentes, vasoconstrictoras y
antiinflamatorias, pudiéndose utilizar en el tratamiento de las hemorroides. (15)

. Antimicrobianos: isoflavonoides, furanocumarinas y estilbenos han
demostrado tener propiedades antibacterianas, antivirales y antifingicas. (8)

. Propiedades antioxidantes: En las plantas los flavonoides actuan como

antioxidantes, especialmente las catequinas del té verde. (17)
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OBJETIVOS

Objetivos Generales:

. Analizar los principales efectos de la administracion oral y topica de los polifenoles

sobre la piel.

Objetivos Especificos:

. Analizar los efectos de la aplicacion tépica de los polifenoles sobre la piel.
. Analizar los efectos de la ingesta oral de polifenoles sobre la piel.

. Evaluar el grado de evidencia cientifica.

. Conocer los tipos de polifenoles que mas efectos tienen a nivel de la piel.
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MATERIALES Y METODOS

Se realiz6 una busqueda bibliografica sistematica de articulos publicados en Pubmed
aplicando filtros de idioma, afio de publicacion, especie y tipo de articulo; desde la
plataforma de la Universidad Rovira y Virgili desde donde se accedié a los articulos

completos.

Palabras claves: "Poliphenols AND skin NOT grape skin”

Criterios de inclusion:
-Publicaciones desde Enero del 2007 hasta febrero 2017.
-Tipo de estudio: ensayos clinicos.
-Estudios en humanos.

-Articulos publicados en idioma inglés.

Criterios de exclusion:
-Publicaciones anteriores al afio 2007
-Estudios que no contengan efectos de polifenoles sobre la piel humana.

Se ha consultado revisiones, cartas al editor, reporte de casos y articulos anteriores al 2007
por su relevancia para establecer la base de la introduccion.

Se revisaron los estudios segun el titulo y resumen, se descarté a aquellos que cuentan
con la palabra “skin” en el titulo pero no mencionan los efectos de los polifenoles sobre la

piel.

Seleccién de articulos.

Se realizo la busqueda en PubMed de los articulos con las palabras clave, y al mismo
tiempo se aplican los filtros de afio, tipo de publicacion, idioma, especie humana y se
encontraron 29 articulos de los cuales se descartan 7 articulos por no estar relacionados

con los efectos del polifenol sobre la piel, y se incluyen 22 en este estudio.
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De estos 22 estudios se clasifico por la via de administracion de los polifenoles, 10 por via
oral, y 12 de aplicacion tépica. De los cuales 12 fueron ensayos clinicos controlados
aleatorizados, y 10 fueron ensayos clinicos no aleatorizados.

El nivel de evidencia cientifica se determind de acuerdo a la clasificacion Agency for
Healthcare Research and Qualitu (AHRQ)

Tabla N° 2

Nivel Tipo de Evidencia

la Metaanalisis de ensayos clinicos controlado, randomizado, multicéntrico
o de un centro

Ib Ensayo clinico aleatorizado

lla Al menos un estudio prospectivo controlado bien disefiado sin aleatorizar

lIb Estudios cuasi experimental bien disefiado

1l Observacionales bien disefiados, retrospectivo de cohorte, comparativo,
casos y control. Revision sistematica de estos estudios.

v Opinioén de expertos a través de un consenso clinico, reporte de un caso.

Fuente: Rockville MD.(2015) Resources for Researchers.Agency for Healthcare Reserach
and Quality. http://www.ahrg.gov/research/findings/evidence-based-

reports/technical/index.html

Tabla N° 3

Estudios segun nivel de evidencia

Topico 7 6
Oral 6 4
Total 0 13 0 9 0 0

Realizado Por: Maria Gabriela Machado Orellana y Andrea Monasterio Paniagua.
Fuente: Elaboracion propia a partir de resultados encontrados en PubMed.
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Tabla N°4

Articulos Incluidos y Descartados

Estudios clinicos Casos | Aplicacién | Efectos Evidencia
Effects of a beverage rich in (poly)phenols on Descartado
established and novel risk markers for porque no habla
vascular disease in medically uncomplicated de efectos sobre
overweight or obese subjects: a four week la piel
randomized placebo controlled trial.
Improvement of green tea polypheno with milk 44 | Oral Dermoprotector | Ib
on skin with respect to antioxidantion in Antienvejecimie
healthy adults: a doble blind placebo nto
controlled ramdomized crossover clinical trial. Antioxidante
Enchancement of a Fat oxidation by locorice 34 | Oral Disminucion de | Ib
flavonoid oils in healthy humans during light la temperatura
exercise. superficie
corporal
Effects of a quercetib-rich onion skin extract Descartado no
on 24h ambulatory blood pressure and habla sobre los
endotetial function in overweight.to.obese efectos en la
patients with (pre) hypertension: a randomised piel
double-blinded placebo-controlled cross-over
trial.
Beneficial effec of oligonol supplemntation on 19 | Oral Disminuye Ib
sweating response inder heat stress in sudoracién
humans.
chocolate flavonols and skin photoprotection: 74 | Oral Fotoprotector Ib
a parallel, double-blind, ramdomized clinical
trial.
Protective effects of citrus and rosemary 10 | Oral Fotoprotector lb
extracts on UV-induced damage in skin cell
model and human volunteers.
Realistic intake of flavanol-rich soluble cocoa descartado
product increases HDL-cholesterol without porque no habla
inducing anthropometric change in healthy de efectos sobre
and moderately hypercholesterolemic la piel
subjects.
Reduction of facial redness with resveratrol 16 | Topica Reduccion del Ib
added to topical product cointaining green tea eritema facial
polyphenols and caffeine.
Effects of a foot bath cointaining green tea 39 | Tépica Efecto Ib
polyphenols on interdigital tinea pedis. Antimicotico
Photo chemoprotective effect of calluna descartado
vulgaris extract on skin expose to multiple porque el
doses of ultraviolet B in SKH-1 hairless mice. estudio no fue
realizado en
humanos
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Estudios clinicos Casos | Aplicacion | Efectos Evidencia
In vitro antioxidant and in vivo photoprotective 12 | Tépica Efecto lb
effect of pistachio (pistacia vera L. variety Fotoprotector
Bronte) seed and skin extracts.
Epiogallocatchin-3-gallate improves acne in 35 | Tépica Mejora del acne | Ib
human by modulating intracellular molecular
targets and inhibiting P. acnes
Oral administration of french maritime pine 112 | Oral Photoprotector | Ib
bark extract (flavangenol) improves clinical Anti
symptoms in photoaged facial skin. envejecimiento
A new in vivo Raman probe for enhanced Descartado
applicability to the body. porgue no habla
de los efectos
de los
polifenoles
Green tea polyphenols provide 60 | Oral Fotoprotector Ib
phpropretection, increase microcirculation,
and modulate skin properties of women.
A double-blind, ramdomize, controlled clinical 40 | Topica Fotoprotector Ib
trial evaluatingthe efficacy and tolerance of a Antienvejecimie
novel phenolic antioxidant skin care system nto
containing coffea arabica and concentrated Mejoria de piel
fruit and vegetable extracts. fotoenvejecida
Anti-angiogenic effects of epigallocatechin-3- 4 | Topica Reduce eritema | Ib
gallate in human skin facial.
prevencion de
teleangiectasias
Targeted analysis of conjugated and microbial- Descartado
derived phenolic metabolites in human urine porque no habla
after consumptiom of an almod skin phenolic de efectos sobre
stract. la piel
Using natutal dietary sources of antioxidants 9 | Oral Fotoprotector lIb
to protect against ultraviolet and visible
radiation-induces DNA damage: an
investigation of human green tea ingestion.
Almod (Prunus dulcis (mill.) D.A Webb) Descartado
polyphenols: from chemical characterization to porque no habla
targeted analysis of phenolic metabolites in de efectos sobre
humans. la piel
Topical antioxidant application augments the 30 | Tépica Fotoprotector Ib
effects of intense pulsed light therapy.
Topical application of green and with tea 10 | Tépica Fotoprotector IIb
extracts provides protection from solar-
simulated ultraviolet light in human skin.
Topical polyphenolic antoixidants reduce the 10 | Topica Reduce sebo, Ib

adverse effects of intense pulsed light therapy

reduce
deshidratacion
piel,
Fotoprotector
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Estudios clinicos Casos | Aplicacion | Efectos Evidencia
A two-year, double-blind, ramdomized 56 | Oral Reduce eritema | Ib
placebo-cotrolled trial of oral green tea facial.
polyphenols on the long-term clinical and prevencion de
histologic appearance og photoaging skin. teleangiectasias
Fotoprotector
Hydradermabrasion: an innocative modality for 20 | Tépica Mejora el IIb
nonablative facial rejuvenation. tratamiento de
hidradermoabra
sion para
rejuvenecimeint
0
Sun protection by red wine? 10 | Tépicay Fotoprotector IIb
Oral (oral)
Clinical and instrumental study of efficacy of 20 | Topica Disminucién Ib
new sebum control cream. seborreica en
piel, mejoria de
pieles grasas
Human hair growth enchancement in vitro by 3| Tépica Estimula IIb
green tea epigallocatechin-3-gallate (EGCG) crecimiento
cabello

Realizado Por: Maria Gabriela Machado Orellana y Andrea Monasterio Paniagua.
Fuente: Elaboracién propia a partir de resultados encontrados en PubMed.
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Tabla N°5

Estudios aplicacion Oral

Estudios clinicos

Casos

Aplicacién

Efectos

Evidencia

Improvement of green tea
polypheno with milk on skin
with respect to antioxidantion
in healthy adults: a doble
blind placebo controlled
ramdomized crossover
clinical trial.

Enchancement of a Fat
oxidation by locorice
flavonoid oils in healthy
humans during light exercise.

Beneficial effec of oligonol
supplemntation on sweating
response inder heat stress in
humans.

44

34

Oral

Oral

Dermoprotector
Antienvejecimiento
Antioxidante

Aumenta la temperatura
superficie corporal

Ib

19

Oral

Disminuye sudoracion

b

chocolate flavonols and skin
photoprotection: a parallel,
double-blind, ramdomized
clinical trial.

Protective effects of citrus
and rosemary extracts on UV-
induced damage in skin cell
model and human volunteers.

74

Oral

Fotoprotector

10

Oral

Fotoprotector

b

Oral administration of french
maritime pine bark extract
(flavangenol) improves
clinical symptoms in
photoaged facial skin.

112

Oral

Photoprotector
Anti envejecimiento

Green tea polyphenols
provide phpropretection,
increase microcirculation, and
modulate skin properties of
women.

60

Oral

Fotoprotector

Using natutal dietary sources
of antioxidants to protect
against ultraviolet and visible
radiation-induces DNA
damage: an investigation of
human green tea ingestion.

Oral

Fotoprotector

b

A two-year, double-blind,
ramdomized placebo-cotrolled
trial of oral green tea
polyphenols on the long-term
clinical and histologic
appearance og photoaging
skin.

56

Oral

Reduce eritema facial.
prevencion de
teleangiectasias
Fotoprotector
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Estudios clinicos Casos | Aplicacion | Efectos Evidencia
Sun protection by red wine? 10 | Oraly Fotoprotector (oral) lIb
topica

Realizado Por: Maria Gabriela Machado Orellana y Andrea Monasterio Paniagua.
Fuente: Elaboracion propia a partir de resultados encontrados en PubMed.

Tabla N° 6

Estudios de aplicacion topica

application augments the
effects of intense pulsed light
therapy.

Estudios clinicos Casos | Aplicacién | Efectos Evidencia
Reduction of facial redness 16 | Topica Reduccion del eritema Ib
with resveratrol added to facial

topical product cointaining

green tea polyphenols and

caffeine.

Effects of a foot bath 39 | Tépica Efecto Antimicotico Ib
cointaining green tea

polyphenols on interdigital

tinea pedis.

In vitro antioxidant and in vivo 12 | Tépica Efecto Fotoprotector IIb
photoprotective effect of

pistachio (pistacia vera L.

variety Bronte) seed and skin

extracts.

Epiogallocatchin-3-gallate 35 | Tépica Mejoria del acne Ib
improves acne in human by

modulating intracellular

molecular targets and

inhibiting P. acnes

A double-blind, ramdomize, 40 | Topica Fotoprotector Ib
controlled clinical trial Antienvejecimiento
evaluatingthe efficacy and Mejoria de piel

tolerance of a novel phenolic fotoenvejecida

antioxidant skin care system

containing coffea arabica and

concentrated fruit and

vegetable extracts.

Anti-angiogenic effects of 4 | Topica Reduce eritema facial. IIb
epigallocatechin-3-gallate in prevencion de

human skin teleangiectasias

Topical antioxidant 30 | Tépica Fotoprotector Ib
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Estudios clinicos Casos | Aplicacion | Efectos Evidencia
Topical application of green 10 | Tépica Fotoprotector lIb
and with tea extracts provides

protection from solar-

simulated ultraviolet light in

human skin.

Topical polyphenolic 10 | Topica Reduce sebo, reduce Ib
antoixidants reduce the deshidratacion piel,

adverse effects of intense Fotoprotector

pulsed light therapy

Hydradermabrasion: an 20 | Tépica Mejora el tratamiento de lIb
innocative modality for hidradermoabrasion para
nonablative facial rejuvenecimeinto

rejuvenation.

Clinical and instrumental 20 | Tépica Disminucion seborreicaen | llb
study of efficacy of new piel, mejoria de pieles

sebum control cream. grasas

Human hair growth 3 | Topica Estimula crecimiento I1b
enchancement in vitro by cabello

green tea epigallocatechin-3-

gallate (EGCG)

Realizado Por: Maria Gabriela Machado Orellana y Andrea Monasterio Paniagua.
Fuente: Elaboracién propia a partir de resultados encontrados en PubMed.



RESULTADOS

-Efectos de los polifenoles de administracién oral.

1. En el estudio "Improvement of green tea polyphenol with milk on skin with respect to
antioxidantion in healthy adults: a doble blind placebo controlled ramdomized crossover
clinical trial” Se realiza un estudio aleatorio doble ciego cruzado en 44 voluntarios,
divididos en dos grupos de 22, donde el primer grupo se le administré agua mineral
enriquecida con compuestos polifendlicos provenientes del té verde y leche (240ml, 2
veces al dia), el segundo grupo (placebo) se le administré solamente agua mineral. Esto
se realizé durante 6 meses, con un mes de descanso y los grupos fueron cambiados de
administracion (croosover). Se evalu6 en estos voluntarios, medidas antropométricas,
indices de estrés oxidativo en sangre, enzimas antioxidantes y se examind la piel de
cada uno de ellos. Donde se encontré: elevados niveles de polifenoles en el plasma del
grupo que consumia los polifenoles, también se encontr6 que aumenta la
biodisponibilidad de los polifenoles cuando son consumidos con leche y minerales, esto,
a su vez, aumenta los antioxidantes y disminuye el estrés oxidativo, lo que termina con
un mejoramiento de la integridad de la piel y su textura, especialmente en individuos
mayores. Los resultados de este estudio concluyeron con un desarrollo de una serie de
agentes dermoprotectores de ingesta oral.

2. En el estudio “Enchacement of fat Oxidation by licorice flavonoid oil in healthy humans
during light exercise” se realiz6 un ensayo clinico doble ciego, con grupo placebo
controlado y cruzado con 34 mujeres japonesas, de entre 18 y 25 afos. Al grupo
experimental se les dio un preparado con extracto de regaliz (alto en flavonoides),
durante una semana, luego de una semana de limpieza se dio a los grupos placebo. Se
evalué durante ejercicio ligero y se tomé medidas corporales y de la temperatura de la
piel, y se realizé espirometria a las voluntarias. Los efectos que se encontraron fueron
gue, tras la administracion de extracto de regaliz se observé que la temperatura corporal
aumenta, y el gasto metabdlico segun la espirometria también aumenta, lo cual sugiere
gue los flavonoides realizan un proceso para aumentar la oxidacion de grasa durante el

ejercicio.
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3. En el estudio "Beneficial effect of oligonol supplementation on sweating response under
heat stress in humans” se realizé un ensayo clinico cuasi experimental, con 19 hombres
entre 21y 26 afos. Con un disefio cruzado al grupo experimental se le administrd
suplementos de polifenoles extraidos de lichi (200mg al dia) y uno placebo al cual se
le dio capsulas vacias, durante una semana a cada grupo con un periodo de 2 semanas
en medio para limpieza del organismo. Se procedié a medir la temperatura corporal, la
temperatura de la superficie corporal, se midi6 el sudor (volumen, densidad y
localizacion). Se encontré que los polifenoles al tener una actividad antioxidante
interfieren en la sudoracion, atenuando la temperatura corporal y disminuyendo la sefal
termoreguladora del centro simpatico hacia las glandulas sudoriparas, por lo tanto

disminuye la sudoracion.

4. En el estudio "Chocolate flavonols and skin photoprotection: a parallel, double-blind,
randomized clinical trial” se realiza un ensayo clinico aleatorio doble ciego en paralelo
con 74 mujeres entre 20 y 65 afos, las cuales se dividié en dos grupos, al experimental
se le administro chocolate enriquecido con flavonol (30g por dia) durante doce
semanas, y un segundo grupo al que se le administré chocolate pobre en flavonoles.
Para evaluar la fotoproteccion se procedié a medir la elasticidad de la piel y la
hidratacion de la misma, también se midi6 las concentraciones de flavanoles y
metilantinas en la sangre. Los resultados obtenidos fue que incremento la elasticidad e
hidratacion significantemente en el grupo alto en flavonoles, también se encontro
elevadas cantidades de teofilina teobromina y cafeina en el plasma, pero no hubo
variaciones en las concentraciones de metilxantinas. También se demostro la
disminucién del eritema y de los radicales libres, y se mostro su accidon antioxidante. Se
llegd a la conclusién gue méas ensayos clinicos se deberian hacer para evaluar la foto-
proteccién de los polifenoles, siendo méas objetivos en cuanto a la medicién de

parametros que evallen la radiacion UV.

5. En el estudio “Protective effects of citrus and rosemary extracts on UV-induced damage
in skin cell model and human volunteers”, se realiz6 un estudio cuasi experimental en
el cual, se utilizé una combinacion de extracto de romero rico con polifenoles y extracto
de flavonoides de citricos para inhibir el dafio causado por las radiaciones UVB en
keratocitos. Se administré esta combinacion via oral a 10 voluntarios, durante 8

semanas (12,5-100ug/ml) y se expuso a los voluntarios a luz ultravioleta (800-
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1200j/m2). Luego de esto se cultivé las células afectas, se determind su contenido de
polifenoles, la generacion de radicales libres, la electroforesis y el bloqueo de las
citoquinas en los keratocitos. Con este estudio se demostré que los extractos de romero
y de citricos tienen propiedades que disminuyen los radicales libres inducidas por
radiaciones UVB, adema de tener un efecto sinérgico cuando estan juntas, se demostro
la supervivencia de los keratocitos de los individuos que consumieron los extractos,
ademas de prevenir el dafio que produce las radiaciones de UV, se redujo el dafio de
ADN en los mismos, lo que se interpreta como reduccion de riego para enfermedades
epiteliales, también hubo una regeneracion masiva de los keratocitos. Por lo tanto los

polifenoles tienen un efecto protector en contra de los rayos UV.

En el estudio de “Oral Administration of French Maritime Pine Bark Extract (Flavangenol)
improves clinical symptoms in photoaged facial Skin” se realiz6 un ensayo clinico
aleatorizado donde se incluyeron 112 mujeres sanas menores de 60 aflos con manchas
de la edad. Principalmente diagnosticada como lentigos solares y mdultiples de sintomas
de la piel foto dafiada, incluyendo con lesiones como pigmentaciones, aspereza,
arrugas Yy pieles hinchadas. Este estudio se llevé a cabo en invierno, para minimizar la
influencia de los cambios de la piel por la temporada, tal como la piel bronceada y las
manchas oscurecidas debido al ambiente de la exposicion de Rayos UVB. Los controles
se llevaron desde el primer dia y luego cada 4 semanas después del inicio. 24 mujeres
fueron experimentadas con una dosis alta de (PBE) de 100mg/x dia por 12 semanas,
mientras las otras 88 mujeres fueron experimentadas por una parte separadas con dosis
bajas de 40mg/x dia de (PBE) por un total de 24 semanas, aleatoriamente. Los 2
estudios dieron buenos resultados, las mujeres sintieron el cambio desde la textura de
su piel y disminucion de las manchas, de la asperezas, de las arrugas y de los edemas.
Examinaron la eficacia de PBE en el tratamiento y hubo una mejoria significativa con
reduccion significativa del fotoenvejecimiento. Fue recomendado con una puntuacion

multiple dermatol6gicamente durante el estudio.

En el estudio “Green Tea Polyphenols provide Photoprotection, Increase
Microcirculation, and Modulate Skin Properties of Women” se realiza un estudio doble
ciego controlado, con 60 mujeres voluntarias, entre los 40 y 65 afios, con una piel sana
y saludable de Tipo Il de acuerdo a la escala Fitzpatrick, que se llevé a cabo en el tiempo

de 12 semanas, durante los meses de invierno. Los participantes se dividieron en dos
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grupos, aleatoriamente, el primer grupo se le administré la bebida de Te Verde (1 litro)
y el segundo fue un grupo control. En el grupo de GT (Te Verde) los voluntarios
consumieron 1L de bebida de Té Verde todos los dias por 12 semanas, al igual que el
otro grupo pero con su bebida controlada. Al inicio del experimento, al finalizar la
semana 6 y 12, fueron tomadas muestras de sangre para analisis de flavanoides y la
valoracion de la piel. Al finalizar el experimento se concluy6 que la dieta en si presta al
cuerpo fotoproteccion e influye en las propiedades de la piel. El polifenol de Té Verde
protege en contra de muchos efectos dafinos de los rayos UV, como la quemadura
inducida por rayos UV, inmunosupresion inducida por radiacion UV y el
fotoenvejecimiento, también disminuye la hiperpigmentacion y aumenta la
microcirculacion. Demostramos que la ingestién de Té Verde mejora la hidratacién de
la piel, su elasticidad y su densidad, para mantener la integridad de la piel es vital

consumir en dosis altas.

En el estudio “Using natural dietary sources of antioxidants to protect against ultraviolet
and visible radiation-induced DNA damaged: An investigation of human green tea
ingestion” se realizd un ensayo clinico cuasi experimental en 10 voluntarias mujeres,
con el objetivo es deducir si la ingesta de té verde es capaz de permitir cualquier
proteccién genotoxica para las células. Se les administr6 540ml de té verde en el
desayuno, se obtuvieron muestras de sangre antes y después del consumo del té y
luego fueron expuestas a radiacion UV, para comparar si hay efecto fotoprotector. Hay
evidencias considerables que la accion antioxidante del polifenol que contiene Te verde
puede proporcionar celular In Vivo de proteccion en contra de los efectos dafiinos de la
radiacion solar. En esta investigacion, se obtuvo mejores resultados luego de 60
minutos del consumo del té verde, ya que se encontrd significancia en la reduccién de
genotoxicidad, lo cual sugiere que esto es causado por los componentes de los
polifenoles que reducen los radicales libres inducidos por luz que son los causantes del
dafio en el ADN. ademas sugiere que se deberian realizar mas estudios sobre

fotoproteccion mediante componentes en la dieta.

En el estudio de “A two- year, Double Blind, Randomized Placebo controlled Trial of Oral
Green Tea Polyphenols on the Long- Term Clinical & Histologic Appearance of
Photoaging Skin” se realizé un ensayo clinico aleatorizado controlado, el estudio fue

realizado por 56 participantes mujeres voluntarias entre las edades de 25 a 75 afios con
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10.

Glogau de fotoenvejecimiento en la escala de Il y Ill y su tipo de Piel 1 y Ill. A las
voluntarias se les administré 250mg de polifenoles (provenientes del té verde y de
cafeina) dos veces diarias durante 2 afios. Se les evalu6 con un dermatélogo al mes 0,
6, 12, 24. Como resultado el uso de Te verde y Placebo mejoro a los 24 meses del
experimento al dafio solar y los eritemas y telangiectasia. Después de 2 afios de
suplementacion Oral, no habia estadisticamente diferencias significativas en los
parametros clinicos histologicos de fotoenvejecimieinto. Hubo resultado significante de
mejoria en dafio solary en los 6 meses y disminucion del eritema y telangiectasia a los
12 meses en el grupo de Té verde, también se aprecio la disminucion de las arrugas y
su accion fotoprotector y antioxidante y no se vio cambios en el grupo de Placebo. Estos
cambios no se lograron mantener hasta los 24 meses, por lo que se sugiere continuar
con los estudios doble ciego-placebo.

“

En el estudio de “ Sun Protection By Red Wine?” se realiz6 un ensayo cuasi
experimental, donde se investigd la influencia local y sistémica del vino tinto en la
aplicacién del eritema leve por exposiciéon UVB. El estudio fue realizado por 15 hombres
sanos (entre los 28 a 51 afos). 2 voluntarios tenian un tipo de Piel I, 8 tenian un tipo de
Piel Il, y 5 tenian Tipo de Piel Illl. No estaban bajo la influencia de medicamentos, ni
vitaminas, ni suplementos, ni antioxidantes. Se utilizé6 3 tipos de vino tinto con un
contenido alto de polifenoles y etanol. El vino A tenia 12% de alcohol, el vino B tenia
13.5% de alcohol y por altimo el vino C tenia 13.5% de alcohol, como grupo control se
utilizé etanol al 12%. Los voluntarios consumieron vino durante una semana antes de
la exposicion solar, fueron medidos las radiaciones ultravioletas en la piel luego del
consumo. Luego la aplicacién topica de vino se realiz6 previa a la exposicién de
radiacion UV para luego ser medida. Como resultado se obtuvo que la ingesta oral de
vino provee de una proteccion solar limitada, lo que sugiere que para una proteccion
solar efectiva se deberia consumir un elevado porcentaje d polifenoles. en cuanto a la
aplicacién tépica de vino rico en polifenoles no se obtuvo los resultados deseados,
porque se necesita ingerir mas cantidad de vino para mejorar los resultados, por lo cual

se sugiere continuar con estudios para conocer las dosis de accion.
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-Efectos de los polifenoles de aplicacion topica.

1.

En el estudio "Reduction of facial redness with resveratrol added to topical product
containing green tea polyphenols and caffeine” se realiz6 un estudio experimental con
16 voluntarios quienes presentaban eritema facial. En la primera fase se aplico un
producto antioxidante mas polifenoles del té verde con cafeinay se prepar6 un segundo
producto al cual se | sumo resveratrol. Cada producto fue aplicado en un lado de la cara,
dos veces al dia por un periodo de 8 a 12 semanas. Se observo disminucién del eritema
con el producto que contenia resveratrol. En la segunda Fase se aplicoO a los 16
voluntarios el producto con resveratrol en toda la cara dos veces al dia durante 12
semanas, se tomo fotografias al comienzo y durante el proceso y al final para poder
comparar resultados. No se observaron efectos adversos en los voluntarios y se
concluy6 que el producto con combinacién de resveratrol, polifenoles del té verde y
cafeina reduce el eritema facial en la mayoria de pacientes luego de 6 semanas de uso

continuo del tratamiento.

En el estudio “Effects of a Foot Bath Containing Green Tea Polyphenols (GTP) on
Interdigital Tinea Pedis” se realizé un estudio aleatorizado doble ciego con un grupo
control y un grupo placebo, con 94 personas mayores que tenian como diagnostico tifia
pedia interdigital, que se encontraban hospitalizadas y confinadas en cama, o algunos
gue atendian a los servicios de guarderia de cuidado. Los datos fueron tomados entre
Septiembre 2006 y Junio del 2011. Los criterios del estudio eran la presencia de los
sintomas vy los resultados positivos en el microscopio. Los resultados del microscopio
eran evaluados por el mismo dermatélogo. Algunos pacientes fueron descartados por
gue presentaron reaccion adversa al consumo del GTP o del placebo. Los pacientes se
dividieron en dos grupos, el grupo A recibian una terapia de ungliento basal mas el
GTP, y los pacientes del grupo B solo placebo (agua tibia). En este estudio se us6 el
extracto comercial de té verde. El estudio fue realizado inicialmente por 49 pacientes en
el grupo del GTP, y 45 en el de placebo. Durante el periodo del estudio 16 pacientes
(10 de GTP y 6 de Placebo) abandonan debido a hospitalizacion, o su delicado estado
de salud o fallecimiento, se continué con un total 39 pacientes en el grupo del GTP y 39
pacientes en el grupo de placebo. La aplicacion tépica del producto en el pie era
administrado 1 vez al dia por personal sanitario. Se evalla a los pacientes 12 semanas

después del tratamiento, se evalla sus eritemas o0 sus inflamaciones. Los resultados
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muestran que el grupo con administracion GTP es mas efectivo en mejorar los sintomas
del Tinea Pedis comparado con el agua tibia, y el GTP también mejora otra
sintomatologia de la piel. EI GTP desaparece el eritema, disminuye la inflamacion,

inhibe el crecimiento bacterial y mientras mas Ph mas el poder antifungico.

En el estudio “In Vitro antioxidant & In Vivo photoprotective effect of pistachio (pistacia
vera) seed and skin extracts” se realizé un estudio cuasi experimental con el propdsito
era investigar el significado del experimento de “ In Vitro” o “ In Vivo” y las propiedades
de los polifenoles. Los extractos ricos de los brotes de pistacho, y verificar el potencial
de su uso de estos extractos como un ingrediente en formulas fotoprotectoras topicas.
El experimento In Vivo fue realizado en 12 voluntarios sanos con piel tipo 1l y tipo Il
entre los 25 y 35 afios. Los voluntarios fueron evaluados, mediante historias clinicas y
mediante un examen fisico en las zonas donde fue aplicado el producto. El estudio de
“In Vitro” fue hecho por los resultados del significado de la series de diferentes células
libres que transportan homogénea y no homogénea. Este estudio es una de los mas
rentables, el estudiar el “In Vivo” y los dafios de la piel después del contacto con la
exposicion de los Rayos UV. Los resultados dieron del “In Vitro” la actividad antioxidante
y el “In Vivo” fotoprotector del extracto de las semillas y piel del pistacho, que los perfiles
de polifenoles del extracto de semillas de pistacho (SP) o piel de pistacho (TP), es que
el TP es 10 veces mas rico en la composicion de polifenoles. Los hallazgos demuestran
gue el extracto de SP y especialmente de TP estan dotados con actividades
Antioxidantes de “In Vitro” y proteccion fotoprotectoras de piel “In Vivo” gracias al
contenido de los polifenoles tambien disminuyen la inflamacion y eritema y es

lipoxidante.

En el estudio “Epigallocatechin-3-Gallate Improves Acne in Humans by Modulating
Intracelullular Molecular targets and inhibiting P. acnes” se realiza un ensayo clinico con
35 pacientes aleatorizado con un grupo a los que se les administré6 de forma tépica
Epigallocatechin-3-Gallate (EGCG) al 1y 5% durante 8 semanas y un grupo al que se
le administro solo el vehiculo. La EGCG ha llamado la atencion en estos afios por ser
el mayor polifenol en té verde y por su potencial de accién anticarcinogénica,
antiinflamatoria y antimicrobial. Acumulando las evidencias que demuestren que el

(EGCQG) inhibe la progresion de tumores y mejor las enfermedades inflamatorias como
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la diabetes, alergias y los desordenes neurodegenerativos. A pesar de los avances, en
nuestro entendimiento del mecanismo fisiopatoldgico del acné, el desarrollo de la droga
gue tiene como objetivo los procesos patolégicos que han sido limitados. En los
resultados luego de las 8 semanas de aplicacion del producto tépico, se encontré que
el (EGCG) puede tener efecto directo en 3 de 4 procesos que ocurren en el acné,
incluyendo disminucién en la produccion de sebo, inflamacion y crecimiento de P. acné.
Ademas de nuestros ensayos clinicos nos demuestra que el (EGCG) es efectivo en los
dos tipos de acné: inflamatorio y No inflamatorio. Con estos datos se sugiere que el

(EGCG) pueda representar una nueva oportunidad de terapia en Acné Vulgaris.

En el estudio “A double-blind, randomized, controlled clinical trial evaluating the efficacy
and tolerance of a novel phenolic antioxidant skin care system containing Coffea arabica
and concentrated fruit and vegetable extracts” se realizé un ensayo clinico controlado
aleatorizado doble ciego con 40 participantes que fueron divididos en dos grupos, un
grupo control y un grupo al cual se le administro polifenoles de manera topica. El grupo
control, se lavo la cara con productos de uso diario dos veces al dia y luego se aplicé
crema hidratante. El grupo de los polifenoles utilizo un jabén rico en polifenoles del café
ardbica, para lavarse la cara dos veces al dia, luego debi6 aplicarse una locion para el
dia con antioxidantes y una crema de noche con antioxidantes. Ambos grupos
realizaron la rutina por un periodo de 12 semanas. El resultado demostré significancia
estadistica en el grupo con efectos antioxidantes en el régimen de los polifenoles, en el
cual se demostrd que existe mejora en la apariencia de la piel y mejora en las pieles
fotoenvejecidas. La piel lucia méas firme, con menos arrugas, disminucion de las
hiperpigmentaciones, disminucién del eritema facial, al tacto menos aspera, y mas clara

en el caso de las pieles fotoenvejecidas.

En este estudio de “Anti-Angiogenic effects of epigallocatechin-3-gallate in human skin”
se realiza un estudio aleatorizado, doble ciego, controlado con placebo, en el que
participaron 4 voluntarios en edades entre 40 y 59 afios con eritema facial y
telangiectasias. El proposito de este estudio es examinar los efectos de (EGCG)
aplicado en humanos In Vivo en los factores angiogenicos, por lo tanto se aplicé una
emulsién topica de EGCG al 2,5% en la hemicara y una emulsion solo con el vehiculo

de control en la otra hemicara durante 6 semanas. Al completar el periodo de
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tratamiento se le realiz6 una biopsia por puncién. Los estudios revelan el efecto
inhibitorio del (EGCG) en el crecimiento de la angiogenica y la transcripciéon de factores,
y el crecimiento del factor vascular endotelial y el factor inducible de la hipoxia que
jugaba un rol muy critico en la angiogénesis. Los resultados obtenidos en los estudios
demustra que la EGCG es una potente antioxidante, es angiogenico e inflamatorio y
disminuye el crecimiento del factor vascular. Pero asi confirman que la aplicacion tépica
del (EGCQG) resulta en descenso y més alla de la observacion molecular del (EGCG)
puede ser mas usada en la prevencion mas que en la inversion de una telangiectasia

ya existente.

En el estudio “Topical Antioxidant Application Augments the Effects of Intense Pulsed
Light Therapy” se realiz6 un estudio aleatorio entre 30 mujeres voluntarias entre los 34
a 54 afnos de edad. Se dividieron las 30 mujeres en 3 grupos: Grupo A que recibié
tratamiento facial en toda la cara de 3 sesiones de IPL cada 3 semanas, Grupo B realizo
tratamiento de 6 semanas intensas aplicandose en toda la cara una solucién tépica de
polifenoles antioxidantes, Grupo C recibié un tratamiento combinado de las 3 sesiones
de IPL y la de 6 semanas con la solucion topica de polifenoles antioxidantes. Al finalizar
los tratamientos se les tomo biopsia de la piel, también se les evalu6 los niveles de
hidratacion y de los polifenoles antioxidantes de la piel. Los resultados del estudio fueron
comparando el Grupo A con el Grupo C se demostré un cambio significativo en la
epidermis y en el grosor de la dermis, disminuyo los niveles de concentracion de
peroxido de lipidos y aumento la hidratacion de la piel y los niveles de polifenoles
antioxidantes. Hubo mucha mejoria en la piel desde la hidratacion y textura.
Comparando el Grupo B y el Grupo C, se demostré un cambio muy significativo en el
grosor de la dermis y mejoro mucho las arrugas, hubo reduccion de hiperpigmentacion
y del adormecimiento de la piel. EI Grupo B y C tenian iguales sus niveles de polifenoles
antioxidantes, de concentracion de lipoperoxidacion y grosor de la epidermis. En
conclusién la suma de polifenoles antioxidantes con un IPL mejora la piel clinica,
bioquimica e histolégicamente. Estos datos avalan el uso de las terapias multiples que

tienen buenos resultados combinandolas para el rejuvenecimiento facial de la piel.
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8. En este estudio “Topical Application of Green and White Tea Extracts Provide Protection
From Solar-Simulated Ultraviolet Light in Human Skin” se realiz6 un estudio aleatorio
con el propésito de comparar en personas los efectos topicos protectores del Te Blanco
y el Té Verde en contra de los danos de la luz UV que estan asociados a la
inmunosupresion y carcinogénesis. El estudio consistia analizar muestra de la piel de
10 voluntarios que este en tratamiento con el Té Blanco o Verde después de estar
expuestos a las radiaciones UV. En otro grupo 90 pacientes voluntarios sanos de 18 a
60 afios fueron evualuados con el efecto protector de In Vivo inmune del Te Blanco o
Verde gque tenga contacto con la hipersensibilidad a dinitroclorobenzeno. Los resultados
salieron que la aplicacion topica del Té Verde y del Te Blanco ofrece proteccion en
contra de los efectos dafiinos de los rayos UV en la inmunidad cutanea. Los 2 Tés el
Blanco y Verde son agentes potencialmente fotoprotectores que pueden usarse

combinados como un método de proteccidn solar para proteger su piel.

9. En el estudio de “Topica Polyphenolic Antioxidantes reduce the adverse effects of
intense pulsed light therapy” se realiza un estudio prospectivo para evaluar los efectos
de la aplicacion topica de los antioxidantes de los polifenoles en piel luego de haber sido
tratada con IPL. Se describe como la intensa luz pulsada se ha convertido en una
famosa modalidad de rejuvenecimiento de la piel. El estudio fue realizado a 10 mujeres
voluntarias con tipos de piel de 1-3, entre los 36 y 54 afios sin lesiones malignas o
evidencia de acné. Para estudiar y evaluar los efectos topicos de la aplicacion de
antioxidantes en la cara que ha sido tratada previamente con IPL, se valoré la
elasticidad, humectacién, niveles de antioxidantes peroxidaciéon lipidica entre otras.
como resultados se obtuvo que la peroxidacion lipidica en pacientes tratados con
polifenoles aumento un 80%, y la humectacion de la piel tratada con antioxidantes era
mucho mayor que la no tratada. Como conclusion los antioxidantes polifendlicos dan un
efecto protector en la piel expuesta a la radiacién luminica, y disminuye los efectos
adversos e inflamatorios de la radiacion por IPL y disminuye los radicales libres y el
dafio al ADN, también aumenta la produccion de Fibroblastos y Coladgeno y la

lipoperoxidacion.
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10.

11.

12

En el estudio “Hydrodermabrasion: An Innovative Modality For Nonablative Facial
Rejuvenation” es un estudio aleatorio que tiene como propésito validar la seguridad y
eficacia de la hidrodermabrasién para el rejuvenecimiento facial no ablativa y también
para determinar si los niveles de antioxidantes pueden ser elevados en la piel con esta
técnica. El estudio se realiz6 a 20 Mujeres voluntarias entre los 34 y 56 afios, fueron
puestas aleatoriamente en 2 grupos. El grupo A paso por una serie de 6 tratamientos
faciales de hidrodermabrasion usando un serum de antioxidantes polifendlicos cada 7-
10 dias. Grupo B el mismo serum de antioxidantes polifendlicos fue aplicado
manualmente sobre la piel en 6 ocasiones cada 7-10 dias de igual manera. Se tomaron
fotos digitales, biopsias de la piel y se tomaron igual los niveles de los antioxidantes
polifendlicos antes de empezar el tratamiento y luego finalizando. En el Grupo A la piel
tratada demostré aumento del grosor de la epidermis y dermis y también aumento de
los niveles de antioxidantes polifendlicos. En el Grupo B no hubo cambios en la
estructura de la piel ni en los niveles de los antioxidantes polifenolicos. En conclusion la
hidrodermabrasion es efectiva cuando estd en combinacion con los antioxidantes

polifenolicos ya que mejoro la calidad de la piel clinica e histolégicamente.

En el estudio de “Clinical and Instrumental Study of the Efficacy of a New Sebum Control
Cream” se realiza un estudio cuasi experimental en 20 voluntarios, entre 25y 47 afios,
9 hombres 11 mujeres, con pieles grasas. El objetivo del estudio es evaluar la eficacia
de un nuevo sebum en crema que sea rica en extracto de polifenol obtenido del palmito,
de semillas de sésamo o aceite de Argan que previo a estudios anteriores se han
demostrado que son designados de regular la produccion del Sebo y mejorar la
aparicion de una cara grasosa. Los participantes aplicaron la crema al 2% dos veces al
dia, por un periodo de 4 semanas. La produccién de sebo en la piel fue medida antes
del tratamiento durante y al finalizar. Se observo que la disminucion de sebo era de
alrededor del 33% comparado con resultados anteriores. Ademas los compuestos ricos

en polifenoles mejoraron la apariencia de la piel de los participantes.

. El estudio “Human Hair Growth Enchancement In Vitro By Green Tea Epigallocatechin-

3-Gallate (EGCG)” es un estudio cuasi experimental que fue realizado para investigar
los efectos de Epigallocatechin-3-Gallete en la proliferacién y apoptosis de la célula de
la papilla dérmica en humanos en In Vivo y In Vitro. Las células de la papila dérmica de

personas normales y un foliculo de su cabello fueron usados como muestras para In
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Vitro y muestras del tejido del cuero cabelludo después de aplicar EGCG fueron usadas
para modelo de In Vivo. Las muestras del tejido del cuero cabelludo fueron tomadas de
la region occipital de 5 voluntarios masculinos entre 20 y 31 afios. En el estudio actual,
el componente activo EGCG de Té Verde, fue encontrado de causar un alargamiento
significativo en el foliculo del cabello humano en Ex Vivo. En conclusién los datos
sugeridos son que el EGCG estimula el crecimiento del cabello humano por su via
proliferativa y su antiapoptotico efecto en el tejido del cuero cabelludo y puede prolongar
la etapa anagena.
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DISCUSION.

En este estudio se ha encontrado que los polifenoles, en especial del grupo de
flavonoides provenientes del té verde, tienen importantes efectos beneficiosos sobre la piel,
tanto en la administracion oral como en la aplicacion topica. Sus acciones mas destacadas

son la fotoproteccion, su efecto antiinflamatorio y su efecto antioxidante. (18-40)

La actividad antioxidante de los polifenoles se debe a su facilidad para reducir la
produccion de radicales libres (19), bien por inhibicion de las enzimas que intervienen, bien
por quelacion con los metales de transicion responsables de la generacion de los radicales
libres(18-20). Ademas, los flavonoides, por su bajo potencial re-dox, son capaces de reducir
las especies de oxigeno reactivo (ROS), altamente oxidadas (20). En general los
compuestos polifendlicos como antioxidantes son multifuncionales y actian segun la
mayoria de los mecanismos mencionados. Los polifenoles de tipo flavonoideo, como
flavonoles, flavonas, isoflavonas, antocianos, flavanonas, catequinas y proantocianidinas,

son los antioxidantes mas potentes presentes en los alimentos vegetales (19, 21,22).

Se ha demostrado con estudios realizados con flavonoides extraidos del regaliz, del
lichi, y oligonoles, que son capaces de aumentar la temperatura corporal en situaciones de
frio, mediante el aumento del metabolismo basal y aumento de la oxidacién de grasa tras
la administracion de forma oral. Esto es importante porque a nivel de piel interfieren en el
control de la sudoracion, disminuyendo la secrecion de sudor por su accion

termorreguladora y su accion antioxidante. (20,21)

Se ha encontrado, que en los estudios realizados con extractos de té verde (EGCG),
romero, chocolate, pistacho, entre otros se encuentra una gran actividad antioxidante, que
es beneficiosa para la piel como para otros sistemas y érganos. Los polifenoles son capaces
de reducir el estrés oxidativo mediante la reduccion de los radicales libres, reduccion de la
lipoperoxidacién, reduccién del dafio de ADN y reduccion del dafio celular; estas
capacidades son sumamente importantes a nivel de la piel, ya que disminuye la
genotoxicidad a la que es expuesta la piel tras los diferentes tipos de radiacion UV y por
fotoenvejecimiento entre otras (23,24,31). Es importante destacar que al reducir los
radicales libres, al reducir el dafio del ADN, se considera que los polifenoles podrian tener

importantes efectos anticancerigenos a nivel celular en la piel. Es necesario realizar mas
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estudios sobre la eficacia de los polifenoles como terapia preventiva de canceres de piel y
otras enfermedades asociadas. Se conoce que otros antioxidantes son antitumorales, por
lo tanto al ser esta la principal caracteristica de los polifenoles, se puede aclarar que sus
efectos son beneficiosos tanto como para la salud en general como para la salud de la piel

en las personas.(23,24)

La accion fotoprotectora de los polifenoles frente al dafio de la radiacion UV, como a
otros tipos de dafio luminico, es una de las principales funciones de estos a nivel de la piel.
Se ha visto que pueden revertir los dafios del fotoenvejecimiento; actuando a nivel celular
como a nivel molecular (25). Entre los principales efectos a nivel celular aumenta el numero
de fibroblastos y aumenta el colageno mejorando la integridad y textura de la epidermis.
Esto a su vez es responsable de que disminuyan las arrugas, y asperezas y también que
aumente la firmeza. Ademas los polifenoles actian también manteniendo e hidratando la
piel. Ciertos tipos de polifenoles son utilizados por su efecto en la disminucion de manchas
por su accion directa en los melanocitos. Todos los parametros descritos anterior mente
son los parametros que se evallan para medir el fotoenvejecimeinto, por lo tanto si hay
mejora en cada uno de estos aspectos, los polifenoles administrados oralmente como a
nivel topico son los mejores protectores frente al fotoenvejecimiento. En los estudios
realizados se observan efectos beneficiosos tanto por via oral como tépica, se plantea que
la suplementacién con polifenoles podria traer grandes beneficios a nivel de la salud de los
individuos. (25,26,27,28)

Se ha encontrado que los polifenoles del té verde, del café y del extracto de pino
maritimo, cumplen una importante funcién frente a la hiperpigmentacion. Estos polifenoles
son capaces de interferir con la melatonina disminuyendo las manchas en la piel, pueden
encontrase estos efectos tanto a nivel local como a nivel sistémico. Las cremas con extracto
de té verde mas fototerapia con IPL disminuyen la hiperpigmentacion consiguiendo efectos

realmente buenos tras su combinacion. (24,27,29)

Otra funcion importante de los polifenoles es su accion antiinflamatoria, ya que son
capaces de disminuir el edema, el eritema. Luego de la exposicion a radiacién UV, es muy
comun que los tejidos de la piel sufran inflamacién, edema, dafio del ADN, etc. al usar

polifenoles antes y después de la exposicion solar se consigue reparar los dafos por la
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radiacion. En estudios realizados con IPL, se ha demostrado efectos beneficiosos con los
extractos de polifenoles de té verde, ya que disminuyen los dafios causados por las
radiaciones de la luz pulsada y de la UV. Por lo tanto la administracion de polifenoles a nivel
topico podria ser usada como terapia profilactica previo a la utilizacion de esos tratamientos
estéticos. (28,29,35,36,37)

Los polifenoles del té verde, también cumplen una importante funcion a nivel de la
microcirculacion; son importantes porque disminuyen el eritema y las teleangiectacias
cuando son administrados de forma oral, por periodos de tiempo largos. Cuando se
administran de forma local tienden a ser antiangiogénicos mediante la disminucion del
crecimiento de factor vascular; por lo que también tienen efecto disminuyendo el eritema

y las telangiectasias. (28,29)

Se ha observado mediante los estudios que los polifenoles tienen actividad
antimicrobiana, ya que elimina las bacterias gram negativas anaerobias, y también tiene
actividad antivirica y antimicética, se ha demostrado que los extractos de té verde, son
capaces de eliminar la tinea pedis, mediante su accion proporcional al aumento del Ph
inhibiendo el crecimiento bacterial. Ademés tienen un efecto inmunomodulador lo que

favorece a su accién antimicrobiana. (30)

Los polifenoles también tienen accion reguladora sobre la secrecion sebacea. Los
polifenoles del té verde y del sésamo tienen capacidad de disminuir la lipogénesis, por lo
tanto disminuyen la secrecion de sebo como resultado mejora el acné y la apariencia de la
piel. En cuanto los efectos sobre el acné, los polifenoles actian disminuyendo la inflamacion

e inhibiendo el crecimiento de las bacterias en especial del P. acnés. (32,33,39)

En cuanto a los polifenoles como terapias coadyuvantes en tratamientos médico
estéticos, se ve la importancia del uso de polifenoles del té verde en tratamientos como la
hidrodermoabrasion. Ya que estas terapias por si solas no demuestran resultados
beneficiosos, pero cuando van acompafadas se potencian sus efectos. Los polifenoles con
sus efectos antioxidantes y antienvejecimiento mejoran la calidad de la piel, aumentando el

grosor de la dermis y epidermis. (38)
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Otro efecto beneficioso de los polifenoles que se ha encontrado, es sobre el
crecimiento del cabello, que en estudios se ha demostrado que aumenta la actividad
proliferativa de los foliculos pilosos, y disminuye la apoptosis de estos; también prolonga la
etapa anagena. Esto es importante debido a que la pérdida de cabello y la calvicie son
problemas médico estéticos de gran prevalencia. Con el uso de los polifenoles como terapia

para la calvicie se podria llegar a una mejoria de este problema. (40)

Las concentraciones de polifenoles a nivel sistematico deben ser altas para
conseguir los efectos deseados, cuando la administracion es oral, se recomiendan periodos
de largo plazo, ya que los mejores efectos beneficiosos se ven luego de la administracién
de 12 meses a 24 meses. En el caso de la aplicacion topica, los periodos son mas cortos
ya que se pueden observar resultados luego de 12 semanas de uso. Mediante este estudio
hemos encontrado que en el caso de polifenoles como el resveratrol del vino, la ingesta de
vino debe ser muy alta para conseguir los niveles adecuados, mientras que en el caso de

los polifenoles del té verde, el consumo es menor. (28)
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CONCLUSIONES.

La administracion de compuestos polifendlicos tanto a nivel oral como a nivel tépico
tienen efectos beneficiosos sobre la piel. El principal efecto es el de antioxidacion, mediante
la reduccion de radicales libres, reduccion del dafio celular y de ADN. El segundo efecto
mas importante es el de fotoproteccion, ya que ayuda a mejorar la elasticidad, hidratacién,
firmeza de la piel; y a su vez evita la aparicibn de manchas, arrugas, aspereza. El tercer
efecto de los polifenoles sobre la piel es su poder antiinflamatorio, mediante cambios en la
microvascularizacion, reduccion de edemas y de eritema. En conclusion los polifenoles

tienen un efecto positivo sobre la piel, se recomienda su administracion oral como tépica.
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