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APRESENTACAO

As discussdes sobre saude, qualidade de vida e as novas demandas da
sociedade moderna despertam preocupac¢des em varias areas do conhecimento.
Nessa perspectiva, a promocdo da saude exige um posicionamento ativo e
multidisciplinar dirigido a impactar favoravelmente a qualidade de vida. Envolve tanto
questdes politicas, econbmicas, sociais, sanitarias, educacionais e cientificas como
também aspectos comportamentais e estilos de vida, impondo desafios historicos para
farmacéuticos e outros profissionais da saude. Nesse sentido, pesquisas voltadas a
promocao da saude em servigos publicos, hospitais privados, laboratorios de anélises
clinicas e areas correlatas sao bem-vindas. Da mesma forma, estudos envolvendo
desenvolvimento de novos medicamentos e produtos farmacéuticos tém favorecido
melhorias na saude e qualidade de vida das pessoas.

Com o compromisso de divulgar e disseminar o conhecimento dentro da tematica
aqui abordada, a Atena Editora, através da coletédnea “Farmacia e Promocéo da
Saude”, busca desempenhar com competéncia o desafio de atender as demandas da
modernidade, articuladas com o compromisso de contribuir com o progresso da ciéncia
envolvendo a Profissdao Farmacéutica. Diversos e interessantes temas sao discutidos
em cada volume com a proposta de fundamentar o conhecimento de académicos,
mestres, doutores, farmacéuticos e todos aqueles profissionais que, de alguma
maneira, possam interessar por assuntos relacionados a Farmacia, especialmente
“Promocao da Saude”. Os volumes estdo organizados em capitulos com tematicas
que se complementam.

Neste primeiro volume estdo 19 capitulos que relatam estudos com énfase
em plantas medicinais, produtos naturais, cuidados com a saude, dentre eles o
desenvolvimento farmacotécnico de produtos farmacéuticos e dermocosméticos
empregando insumos de origem vegetal;, prospecc¢do tecnolégica e avaliagdo de
atividade terapéutica de derivados vegetais; estudo dos beneficios de probidticos e
consumo de nutracéuticos; panorama atual dos medicamentos fitoterapicos e produtos
homeopaticos, e outros temas de repercussao.

A coletanea traz, portanto, um rico material pelo qual sera possivel atender aos
anseios daqueles que buscam ampliar seus conhecimentos em “Farmacia e Promocéo
de Saude”. Boa leitura!

lara Lucia Tescarollo
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DESENVOLVIMENTO FARMACOTECNICO DE
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RESUMO: O envelhecimento cutaneo € um
processo complexo, que possui varios fatores
desencadeantes, como fatores intrinsecos e
fatores extrinsecos. O mercado farmacéutico e
cosmético busca cada dia mais formulac¢des que
possam retardar esse envelhecimento cutaneo,
melhorando o aspecto da pele, indo além de
um fator estético, mas também, de saude,
visto que a exposicao excessiva ao sol pode
acarretar, desde o envelhecimento cuténeo, o
desenvolvimento de melasmas, e até mesmo
o cancer de pele. Dentre os insumos utilizados
para o tratamento do envelhecimento cuténeo,
destacam-se o resveratrol, coenzima Q 10 e a
vitamina E, ambos possuem diversos estudos

Farmacia e Promoc¢ao da Saude

in vitro e in vivo que comprovam sua eficacia. O
presente estudo teve como objetivo a obtencéo
formulacdo cosmética contendo
amplamente

de uma
a associacao desses ativos,
utilizados em cosméticos, porém de forma
isolada, ou até mesmo associado a outras
substancias. A formulagcdo desenvolvida foi
submetida aos testes de controle de qualidade
fisico-quimicos, como pH, viscosidade,
densidade e espalhabilidade, avaliacdo da
estabilidade acelerada, de estresse e centrifuga,
para verificacdo de possiveis alteragbes, como
separacdo de fases, alteragdes da coloragao/
ou formagdo de grumos, que inviabilizaria o
desenvolvimento dessa formulagdo em escala
A formulacdo desenvolvida foi
comparada com uma formulag¢ao referéncia no

industrial.

mercado, com 0 mesmo objetivo que o proposto,
acdo antirrugas e de rejuvenescimento,
contudo sem a presenca de todos os ativos
da formulagéo desenvolvida, para analise da
aceitabilidade do produto pelo mercado. Os
controles de qualidade foram realizados no
tempo zero, ou seja, no dia em que os lotes
foram desenvolvidos, no tempo de 15 dias e
30 dias ap6s o desenvolvimento da emulséo.
Ao final do estudo a formulagdo se mostrou
estavel, ndo havendo alteragbes consideraveis
diante dos ensaios aos quais fora submetida,
apresentando-se também promissora quando
comparada a formulagao referéncia, que ja se

Capitulo 3




encontra no mercado.
PALAVRAS-CHAVE: Envelhecimento; Acao Antirrugas; Formulagdo Cosmeética;
Controle de Qualidade.

PHARMACOTECHNICAL DEVELOPMENT OF SEMISOLID PHARMACEUTICAL
FORM BASED ON RESVERATROL, COENZIMA Q10 AND VITAMINA E WITH ANTI-
WRINKLING AND REJUVENATION ACTION

ABSTRACT: Skin aging is a complex process that has several triggering factors, such
as intrinsic factors, linked to chronology, and extrinsic factors, especially sun exposure.
The pharmaceutical and cosmetic market is increasingly looking for formulations that
can slow down this aging skin, improving the appearance of the skin, beyond an aesthetic
factor, but also health, since overexposure to the sun can cause, since skin aging, the
development of melasmas, and even skin cancer. Among the inputs used to treat skin
aging, resveratrol, coenzyme Q 10 and vitamin E stand out, both have several in vitro
and in vivo studies that prove their efficacy. This study aimed to obtain a cosmetic
formulation containing the combination of these actives, widely used in cosmetics, but
in isolation, or even associated with other substances. The developed formulation was
submitted to physicochemical quality control tests, such as pH, viscosity, density and
spreadability, evaluation of accelerated stability, stress and centrifugation, to verify
possible alterations, such as phase separation, color changes / or lump formation,
which would make it impossible to develop this formulation on an industrial scale.
The developed formulation was compared with a reference formulation in the market,
with the same objective as the proposed one, anti-wrinkle and rejuvenation action,
but without the presence of all the active ingredients of the developed formulation, to
analyze the acceptability of the product by the market. Quality controls were performed
at time zero, i.e., on the day the batches were developed, within 15 days and 30 days
after emulsion development. At the end of the study, the formulation was stable, with no
significant changes compared to the tests to which it was submitted, and also promising
when compared to the reference formulation, which is already on the market.
KEYWORDS: Aging; Anti-wrinkle action; Cosmetic formulation; Quality control.

11 INTRODUCAO

O processo de envelhecimento cutaneo acontece, basicamente, pela jun¢éo de
fatores intrinsecos, o envelhecimento cronolégico, e extrinseco, causado por fatores
ambientais como a radiacao ultravioleta, desencadeando grandes alteracoes estéticas
como o fotoenvelhecimento e consequentemente a formac&o de rugas, manchas
e flacidez da pele, pois acomete a degradacédo das fibras elasticas e colagenos
naturais do corpo, aumentando o estresse oxidativo e alteracbes no metabolismo.
O envelhecimento cutédneo vem sendo bastante estudado, com o intuito de novos
conhecimentos e intervencdes efetivas que beneficiem esse processo (RIBEIRO,
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2010; DAMAZIO et al, 2013).

E cada vez mais comum no mercado produtos e procedimentos que tem como
objetivo minimizar esse processo. Nos dias atuais, 0 uso de produtos cosméticos
vem crescendo consideravelmente e estdo cada vez mais chamando a atencao das
pessoas, principalmente os produtos para regiao facial que é a parte do corpo que
mais sofre agressdes pela exposicao diaria a radiagdo solar. Sao vastos os estudos
com objetivo de apresentar ao mercado novas formulagdes, com o uso de vitaminas
e alguns principios ativos que obtiveram resultados positivos e demonstraram eficacia
em pesquisas cientificas (CARLAN, 2008; TREVISAN, 2011).

A Coenzima Q10 foi descoberta em 1957, por Frederick Crane a partir de
mitocOndrias presentes no coragdo de vaca. A CoQ10, também conhecida como
ubiquinona, possuindo funcdo de transporte de elétrons na cadeia respiratoria
mitocondrial, sendo essencial no processo de respiracéo celular e producéo de energia,
ATP. Falkers, no final da década de 50, determinou a estrutura quimica da ubiquinona
como 2,3 dimetoxi-5-metil-6-decaprenil-1,4-benzoquinona. E um composto lipofilico
que esta presente em todas as células humanas e além de ser um componente da
cadeiarespiratoria, também possui papel fundamental na estabilizacdo das membranas
e na captura de radicais livres. Seus niveis tendem a cair com o passar da idade,
estando em grandes quantidades no organismo até os 20 anos, ocorrendo um declinio
gradativo com o passar da idade. Estudos demonstram os beneficios desta coenzima
para pele, este composto suprimiu a expresséo de colagenase apoés a irradiacdo com
raios UVA o que evita o aparecimento de rugas, além de apresentar excelente atividade
antioxidante, também foi demonstrada uma reducao na profundidade das rugas apo6s
a aplicacao de CoQ10 e atua também como hidratante para a pele (SANTOS et al.,
2010; LOPEZ-LLUCH et al., 2010; BLISNAVOK, 2004 apud PRAKASH, SUNITHA,
HANS, 2010; LITTARRU, LAMBRECHTS, 2011; SANTOS, 2011;CHO et al., 2014).

Em 1940 o Resveratrol foi identificado pela primeira vez em um lirio chamado
Heléboro branco (Veratrum grandiflorum), posteriormente nas raizes do Polygonum
cuspidatum que é uma planta bastante utilizada tanto na medicina popular chinesa
quantona japonesa. S6 em 1976 o resveratrol foi identificado nas uvas (Vitis vinifera)
onde apresenta maior concentracdo na pelicula da uva. A férmula estrutural do
resveratrol € composta por uma ponte de metileno (CH2) unindodois anéis aromaticos.
O Resveratrol é uma fitoalexina que apresenta uma alta lipofilicidade, esta presente
em amoras, amendoins, uvas e outras espécies vegetais. Este metabdlito secundario é
produzido como resposta a estresses quimicos, fisicos ou biolégicos. Estudos in vivo e
in vitro demonstraram que o Resveratrol se aplicado por via topica traz beneficios, pois
previne o dano causado pela radiagcdo UVB, possui atividade antimicrobiana contra
bactérias, dermatéfitos e o virus do tipo Herpes simplex; além de possuir potente
atividade antioxidante devido a sua capacidade de doar elétrons, neutralizando e
sequestrando os radicais livres presentes no meio celular, prevenindo e inibindo a
peroxidacéo lipidica que pode atingir diversas células (CAMPAGNA, RIVAS, 2010;
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GULCIN et al., 2010; KORAC, KHAMBHOLJA, 2011; TAMBOLI, 2012; NEMEN,
LEMOS-SENNA, 2011; AQEEL et al., 2012; CAVALCANTE, 2017; ANDRADE et al.,
2019).

A comprovacgao da prevencao dos danos causados pela radiacao UVB em pele
de camundongos foi realizado em 2005 a partir de um estudo que demonstrou que 0
resveratrol quando administrado por via topica possui efeitos quimiopreventivos contra
os multiplos danos mediados pela exposicao a radiagao UVB na pele do camundongo.
Neste estudo foram avaliados os niveis de diferentes marcadores de promocéo
tumoral, o resveratrol apresentou uma acentuada reducéo na regulagao positiva da
exposicao a radiacdao UVB. Demonstrando assim um potencial antiproliferativo notavel
contra a resposta hiperproliferativa causado por raios UVB (CAMPAGNA, RIVAS,
2010; GULCIN et al., 2010; KORAC, KHAMBHOLJA, 2011; TAMBOLI, 2012; NEMEN,
LEMOS-SENNA, 2011; AQEEL et al., 2012; CAVALCANTE, 2017; ANDRADE et al.,
2019).

Segundo Gaspar e Campos (2002) citado por Nakazone (2012) a vitamina
E, também conhecida como tocoferol, € uma substancia lipossolUvel, que possui
propriedades antioxidantes, que atuando no combate aos radicais livres e funcéo
protetora no organismo. Foi descoberta em 1922, pelos cientistas Evans e Bishop,
apos estudos de infertilidade em ratas. A fungao antioxidante exercida pelavitamina
E é de grande destaque eobtém em humanos os melhores resultados a partir do
a-tocoferol. O uso tdpico do tocoferol apresenta inumeros beneficios elucidados como
protecé@o contra bactérias, propriedades hidratantes formando uma barreira protetora
contra a perda de agua, é antioxidante que atua na pele interrompendo a peroxidagcao
lipidica pela remocao de radicais peroxil lipidicos, protegendo assim a membrana
celular da destruicdo, participa do processo de reparacédo celular, e se aplicada
topicamente antes da exposicéo a radiagao UV mostrou a reducao de eritema, edema
e imunossupressao recorrente da luz solar e formacédo de adutos no DNA (PREETHA,
KARTHIKA, 2009; ABRAHAO et al., 2010; SALAVKAR; TAMANEKAR; ATHAWALE,
2011; LIMA et al., 2012; GASPAR, CAMPOS, 2002 apud NAKAZONE, 2012; NELSON,
COX 2014; NIKI, 2014).

Os cremes sao formulacbes semissélidas do tipo emulsdo, podendo ser
incorporados asuaformulacdo os principios ativos que podemterfuncédo medicamentosa
ou cosmética. Emulséo sao sistemas heterogéneos composto por um liquido disperso
em outro, sendo os dois liquidos imisciveis. A fase interna é também chamada de fase
dispersa e a fase externa que pode ser nomeada como fase dispersante. A estabilidade
entre as duas fases € garantida por um agente emulsificante ou também conhecidos
como surfactantes que fica entre a fase interna e externa e tem como fung¢ao diminuir
a tensdo interfacial (OLIVEIRA et al., 2011; DIAVAO et al., 2013).

A estabilidade das emulsdes é delimitada pelo periodo de tempo em que se
inicia, visualmente, a separacao das fases, ou seja, a estabilidade das emulsdes é o
definido como o periodo de tempo em que o produto mantém as propriedades iniciais,
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portanto € dificil estabelecer métodos que determinem a estabilidade de forma rapida
sendo necessaria a aceleracao da instabilidade através de situacbes de estresse.
As condicbes de estresse utilizadas para avaliar a estabilidade incluem diferentes
temperaturas e a centrifugacdo (OLIVEIRA et al., 2011; DIAVAO et al., 2013).

A variacao de temperatura € utilizada para estabelecer se a formulagao sofreria
diminuic&o da estabilidade durante a sua vida de prateleira, pois este tipo de estresse
aumenta a velocidade de reagbes fazendo com que a formulagéo perca estabilidade
levando a alteragdes nas caracteristicas do produto (cor, aspecto, viscosidade e odor) e
favorece reacées como a precipitacéo; este teste também pode ser utilizado para definir
a melhor temperatura de armazenamento do produto e se a formulagcéo é incompativel
com alguma das condi¢cdes de armazenamento ao qual o lote foi exposto. E o teste
de centrifugacao teve a finalidade de facilitar a observacao se houve a separacéo de
fases permitindo a observacao de reagcdes como a coalescéncia e a cremeacao. Os
outros testes utilizados tiveram o objetivo de avaliar se houveram mudangas causadas
pelos estresses (FRANZOL, REZENDE, 2015; CASTRO, 2014)

Este estudo teve como objetivo a producéo de uma emulsédo cosmética contendo
0,3% de Coenzima Q10, 1% de Resveratrol e 5% de Vitamina E, e a avaliacdo das
caracteristicas organolépticas, analise de estabilidade a partir dos testes de pH,
densidade, viscosidade aparente, espalhabilidade e centrifugacéo dos lotes submetidos
em meio a diferentes condi¢cdes de armazenamento durante o periodo de trinta dias,
sendo comparado os seus resultados de estabilidade com um dermocosmético do
mercado (Nivea Q10 PlusC) que possui a mesma finalidade.

2 | MATERIAIS E METODOS

Aformulacéo teste foi desenvolvida a partir da elaboragédo de trés lotes em
triplicata, de acordo com a Tabela 1. (0,3% de Coenzima Q10, 1% de Resveratrol e
5% de Vitamina E).

Substancia Concentracao (%)
Coenzima Q 10 0,3
Resveratrol 1
Vitamina E 5
Propilenoglicol gs
Base creme (Emulsao) Qsp. 100g

Tabela 1. Composi¢do da Formulagdo Cosmética Desenvolvida.

Fonte: Dados da pesquisa.

As matérias primas, bem como a base de creme (emulsdo) foram adquiridas em

uma Farméacia de Manipulacéo da cidade de Caruaru-PE, as informacgbes técnicas,

dos insumos farmacéuticos, estao descritas na Tabela 2.
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Substancia FORNECEDOR VALIDADE

Coenzima Q 10 Perfecta Farma- Farmécia de manipulacéo 23/02/2020
Caruaru-PE

Resveratrol Perfecta Farma- Farmacia de manipulacéo 23/02/2020
Caruaru-PE

Vitamina E Perfecta Farma- Farmécia de manipula¢éo 23/02/2020
Caruaru-PE

Propilenoglicol Perfecta Farma- Farmécia de manipulagcao 23/02/2020
Caruaru-PE

Base creme (Emulsao) Perfecta Farma- Farmécia de manipulagéao 23/02/2020
Caruaru-PE

Tabela 2. Dados dos Insumos utilizados para o desenvolvimento da formulagéo cosmética.

Fonte: Dados da pesquisa.

Posteriormente as amostras foram submetidas a diferentes condi¢cdes de
armazenamento: Lote | no freezer (2+ 2°C), Lote Il a temperatura ambiente (25+
2°C) e Lote lll na estufa (40+ 2°C). Foram realizadas avaliac6es das caracteristicas
organolépticas, valores de viscosidade, pH, densidade, espalhabilidade e teste de
centrifugacao. Os testes foram realizados nos tempos 0 (no dia que a formulagao foi
produzida), 15 e 30 dias. Por fim foram realizados os mesmos ensaios de controle de
qualidade fisico-quimicos com uma formulacao referéncia, comercializada no mercado,
que possui a mesma finalidade que a formulacéo desenvolvida, para comparacéodos
resultados obtidos (SIQUEIRA, 2015; CORDEIRO et al., 2012; MONTAGNER E
CORREA, 2014).

2.1 Obtencao da Emulsao

As emulsdes testes foram obtidas a partir da incorporacéo dos principios ativos
a uma base de creme adquirida em uma farmacia de manipulacdo da cidade de
Caruaru- PE. Os ativos adquiridos na forma sélida, em p6 (Resveratrol e CoQ10),
foram primeiramente dissolvidos em 30 gotas de propilenoglicol, agente solubilizante,
posteriormente foi adicionada a quantidade pré-definida de Vitamina E para o lote
incorporando os ativos a base de creme.

2.2 Avaliacao das Caracteristicas Organolépticas

Os cremes foram analisados quanto as suas caracteristicas organolépticas
através de avaliagbes visuais e olfativas, para observacao de possiveis alteracoes,
tais como coloracéo, odor e separacédo de fases (ARAUJO, 2011).

2.3 Teste da Centrifugacao

O teste de centrifugacao foi realizado na centrifuga CENTRIBIO modelo 80-2B,
foram pesados cerca de 3g das amostras de cada lote das formulagbes teste, em
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tubos para centrifuga, e submetidas a centrifugacédo a 3500 rpm por trinta minutos
(ARAUJO, 2011; SOUSA, 2008).

2.4 Determinacao da Densidade

Foram pesadas em seringas 10mL, de cada amostra dos lotes, e realizada a
pesagem, para determinacao da densidade, através da adaptacado do método descrito
na RDC n° 50/2008, utilizando a férmula abaixo para o calculo.

D==
v

D=

Onde:

D= densidade

M= massa da formulacéo (g)

V= volume da amostra na seringa (mL)

2.5 Determinacao do pH

Para determinacdo do pH foi utilizado o pHmetro de bancada da marca BEL
engineering modelo PHS3BW que inicialmente foi calibrado utilizando solugéo tampéao
de pH 3. Apés a calibragao foi realizada a andlise direta do pH, o eletrodo foi imenso
diretamente nas emulsdes sem diluicdo, e foi determinado o pH aparente, analise
realizada em triplicata (SIQUEIRA, 2015).

2.6 Determinacao da Viscosidade Aparente

Com o auxilio do viscosimetro rotacional da marca MARTE modelo MVD-
20 e spindle L3 foi determinada a viscosidade utilizando 100 gramas da amostra. A
velocidade de rotac&do foi aumentada progressivamente comecando em 10 rpm e
aumentando de 10 em 10 rpm, a cada minuto, sendo observado a velocidade de rotacao
versus viscosidade da amostra, para obten¢ao da curva ascendente e descendente,
visto que apods a velocidade chegar a 100rpm, comecou a ser diminuida de 10 em
10rpm até retornar a velocidade inicial. Os resultados eram dados pelo equipamento
em Milipascal (mPa.s) e realizados em triplicata. Apos a finalizacéo do teste os dados
foram analisados quanto a dependéncia da tensao de cisalhamento com o tempo, e
foi feita a classificacdo se o creme apresentava o fendbmeno de tixitropia ou reopético.
Tixotropicos sdo as emulsdées que diminuem a taxa de cisalhamento/viscosidade
quando aplicada pressdo externa e reopéticos sdo as emulsées que aumentam a
viscosidade/ taxa de cisalhamento ao aumentar a tensao de cisalhamento. Ambos séo
reversiveis. (SIQUEIRA, 2015; OLIVEIRA, 2011).
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2.7 Determinacao da Espalhabilidade

Para determinacédo da espalhabilidade foi utilizada uma placa-molde de vidro
com orificio circular central contendo 3 cm de diametro e 0,3 cm de espessura (10
cm x 10 cm a placa) que foi colocada sob uma placa de vidro (10 cm x 10 cm). Foi
introduzido 3g de cada amostra a ser avaliada no orificio e nivelada com uma espatula,
a placa molde foi cuidadosamente retirada. Foi adicionada sobre a amostra uma
placa de vidro de peso conhecido, e foi dado o intervalo de 1 minuto, o didmetro da
superficie abrangida em duas posi¢cdes opostas foideterminado com o auxilio de uma
régua. Foram acrescentando-se novas placas, utilizando como intervalo, o tempo de
um minuto, sendo anotados a superficie abrangida e o peso da placa, foram utilizadas
ao todo 10 placas, os respectivos pesos podem ser observados na Tabela 3.

Placa Peso

1 70, 87

1+2 142,12

1+2+3 213, 39
1+2+3+4 284,77
1+2+3+4+5 379, 76
1+2+3+4+5+6 474, 87
1+2+3+4+5+6+7 570, 39
1+2+3+4+5+6+7+8 715, 26
1+2+3+4+5+6+7+8+9 860, 47
1+2+3+4+5+6+7+8+9+10 1006, 73

Tabela 3. Peso das placas utilizadas no ensaio de espalhabilidade.

Fonte: Dados da pesquisa.

Os resultados obtidos foram aplicados na férmula:

. déxT
Ei=
4

Ei= espalhabilidade da amostra para o peso (mm2)
= 3,14
D= didmetro médio (mm)

O teste de espalhabilidade baseia-se na relagao entre a forca aplicada sobre o

produto e a area de espalhamento, este ensaio, também foi realizado em triplicata
(SIQUEIRA, 2015; CORDEIRO et al., 2012).
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31 RESULTADOS E DISCUSSAO
3.1 Obtencao da Emulsao

A obtencdo de uma nova formulagdo cosmética a base de resveratrol, coenzima
Q10, vitamina E em uma base de creme foi desenvolvida com o objetivo de agéo
antirrugas e rejuvenescimento facial. Os resultados dos ensaios fisico-quimicos e
estudos de estabilidade estdo descritos a seguir.

3.2 Avaliacao das Caracteristicas Organolépticas

As caracteristicas organolépticas foram realizadas durante 30 dias com intervalo
de tempo 0, 15 e 30 dias. O objetivo deste teste foi analisar as mudancas referentes as
caracteristicas visuais, tais como cor, odor, textura e brilho do produto, principalmente
quando submetidos a condicdes de estresse referentes a diferenca de temperatura.

De acordo com os ensaios realizados e as analises organolépticas, ndo foram
observadas alteracbes na homogeneidade, quando mantidos em temperatura
ambiente, sob refrigeracao (geladeira) e temperatura elevada (estufa). Foi detectado,
apenas, alteracao de cor, textura e brilho, no lote Il (Figura 3), que foi acondicionada
na estufa, havendo uma intensificacéo da cor, passando de um amarelo claro para um
amarelo mostarda, esta mesma reacéo de intensificagdo também foi observada por
Montagner e Corréa (2014) apés a exposi¢cao da emulsdo a estufa. Essa alteracdo na
coloracao da formulagdo pode estar relacionada as reagcdes de oxidacao decorrentes
da elevada temperatura a qual foram expostas (MONTAGNER; CORREA, 2014). Ja
os lotes | e Il, que foram acondicionados sob refrigeracdo e temperatura ambiente,
respectivamente, ndo apresentaram alteracoes organolépticas (Figura 1 e 2).

Figura 1. Lote |, ap6s 30 dias, acondicionado sob refrigeracao (2°+ 2° C).

Fonte: Dados da pesquisa.
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Figura 2. Lote Il ap6s 30 dias, acondicionado em temperatura ambiente (25°+ 2°C)

Fonte: Dados da pesquisa.

Figura 3. Lote Ill, ap6s 30 dias, acondicionada em temperatura elevada (40°+2°C)

Fonte: Dados da pesquisa

3.4 Teste da Centrifugacao

O teste de centrifugacdao da formulagao foi submetido ao teste de centrifuga,
permanecendo estavel e homogéneo, sem a separacdo de fases, comprovando
eficicia da formulacéo, sem a necessidade de reformulacdo do creme final.

3.4 Determinacao da Densidade

O resultado da densidade do creme pode ser observado na Tabela 4, mesmo
em situagdes de estresse ficou no limite estipulado pela literatura (0,95 — 1,05 g/
cm?3), apenas nos lotes submetidos a temperaturas elevadas, obtiveram resultados
divergentes aos da literatura, conforme Tabela 6. Esse fator pode estar correlacionado
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ao processo de oxidacao dos ativos, com possivel formacao de precipitado, que pode
ser imperceptivel a observacao visual, mas que apresentam alteragcdes no ensaio de
densidade (massa versus volume).

LOTE 1 LOTE 2 LOTE 3
T0 T15 T30 TO T15 T30 T0 T15 T30
0,986 | 0,953 1,045 | 0,956 0,920 | 1,029 | 0,974 | 0,998 | 1,068

Tabela 4. - Densidade da formulacdo cosmética nos tempos 0, 15 e 30 dias.

Legenda: Lote 1 (4°+2°C), Lote 2 (25°+2°C) e Lote 3 (40°+2°C)

Fontes: Dados da pesquisa.

3.5 Determinacao do pH

As andlises de pH das formula¢des podem ser observadas nas Tabela 5.

LOTE 1 LOTE 2 LOTE 3
TO T15 T30 T0 T15 T30 TO T15 T30
5,3 4,4 4,7 55 4,7 4,8 52 4,3 4,8

Tabela 5. - pH da formulagéo cosmética nos tempos 0, 15 e 30 dias.
Legenda: Lote 1 (4°+2°C), Lote 2 (25°+2°C) e Lote 3 (40°+2°C)

Fontes: Dados da pesquisa.

O valor de pH da formulacdo desenvolvida apresentou resultados dentro do
esperado e indicado na literatura para formulagbes destinadas a aplicagcdo na pele
facial, na qual os pH dessas formulagdes podem variar entre 4,0 e 6,0, comprovando
a seguranca do produto para o uso nesta regido. A divergéncia do pH da formulagéao
com o pH da via de administracdo pode ocasionar processos de reacao alérgica e/ou
inflamatéria.

Os valores de pH do lote 2 foi comparado com a formulagéo referéncia (Nivea
Q10 PlusC), conforme Tabela 6. Pode-se observar que néo houve variacao significativa
entre a formulagcéo desenvolvida e que ja esta presente no mercado.

Lote 2 Nivea Q10 PlusC
T30 T30
4.8 4.1

Tabela 6. - pH do Lote 2 e do creme de Nivea Q10 PlusC (formulagéo referéncia).
Legenda: Lote 2 (25°+2°C).

Fontes: Dados da pesquisa.
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3.6 Determinacao da Viscosidade Aparente

O teste de viscosidade foi realizado a partir da velocidade de rotagdes por minuto
e a viscosidade dada pelo aparelho em Milipascal. Os resultados da viscosidade podem
ser observados na Figura 4. Pode-se observar que nao houve alteracdes significativas,
as amostras, apresentaram viscosidade similar nas trés temperaturas as quais foram
expostas. O Lote 3, que foi submetido a temperatura de 40°+2°C, apds ser retirado da
estufa, a formulacao retornava a suas caracteristicas de viscosidade semelhante aos
demais lotes. Na Figura 5, pode-se observar a viscosidade da formulagdo (Lote 2) e
da formulagéao utilizada como referéncia, o creme Nivea Q10 PlusC, ndo apresentando
comportamento distintos.
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Figura 4. Viscosidade dos Lotes 1, 2 e 3 nos tempos 0, 15 e 30 dias.
Legenda: Lote 1 (4°+2°C), Lote 2 (25°+2°C) e Lote 3 (40°+2°C)

Fontes: Dados da pesquisa.
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Figura 5. Viscosidade do Lotes 2 e da formulacéo referéncia (creme Nivea Q10 PlusC).
Legenda: Lote 2 (25°+2°C).

Fontes: Dados da pesquisa.

Apos a finalizagéo do teste de viscosidade e andlise do grafico da figura 5, foi
possivel concluir que a formulagdo desenvolvida apresentou fen6meno de tixotropia,
pois, ao final da aplicacdo da tensdo de cisalhamento a viscosidade retornou ao seu
valor inicial. O que é um ponto positivo, pois indica que quando o creme € submetido a
pressao externa sua viscosidade diminui, facilitando assim sua aplicacéo na pele, pois
ird se espalhar mais facilmente; e apds a retirada da tenséao externa a emulsao retorna
a sua viscosidade inicial (SIQUEIRA, 2015; OLIVEIRA, 2011).

3.7 Determinacao da Espalhabilidade

O teste de espalhabilidade objetivou analisar a espalhabilidade de cada amostra,
os lotes 1 e 2 apresentaram comportamento e resultados semelhantes, como pode ser
observado na Figura 6, ja a mostra 3 apresentou uma espalhabilidade inferior quando
comparado as outras formulagdes, mas ndo comprometendo a qualidade do produto.
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Figura 6. Espalhabilidade dos Lotes 1, 2 e 3 nos tempos 0, 15 e 30 dias.
Legenda: Lote 1 (4°+2°C), Lote 2 (25°+2°C) e Lote 3 (40°+2°C)

Fontes: Dados da pesquisa.

Quando a formulacao desenvolvida foi comparada, em relagéao a espalhabilidade,
com a formulacéo referéncia, Figura 7, ndo apresentou diferengas no comportamento
da espalhabilidade.
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Peso das Placas Adiciondas (g)

®L2MT30 =N.Q10PlusC

Figura 7. Espalhabilidade do Lotes 2 e da formulacao referéncia (creme Nivea Q10 PlusC).
Legenda: Lote 2 (25°+2°C).

Fontes: Dados da pesquisa.

Farmacia e Promocéao da Saude Capitulo 3




41 CONCLUSAO

Foi desenvolvida uma formulagcéo cosmética, creme facial, que ap6s os controles
de qualidade fisico-quimica e de estabilidade nao apresentaram instabilidades, tais
como separacgao das fases daemulsao (creme), a partir da associacao dos trés principios
ativospropostos (resveratrol, coenzima Q10 e vitamina E). O objetivo da formulacéo foi
acao antirrugas e rejuvenescimento facial. O dermocosmeético final obtido tem a fungéo
de aumentar o colageno da regido de aplicacéo, consequentemente, diminuindo linhas
de expressao, bem como a hidratacéo facial, prevenindo o envelhecimento precoce e
o fotoenvelhecimento, resultando o rejuvenescimento facial.

Baseados nos resultados adquiridos nos testes de bancada, ele apresentou
seguranca (estabilidade da formulacdo) nos ensaios preliminares, sendo promissor
seu desenvolvimento e reproducdo em lotes maiores. Dentre os ensaios realizados
as caracteristicas organolépticas, como cor, odor, textura e brilho caracteristicos
se mantiveram sem alteragbes significativas, em situacdes de estresse, ou seja,
temperatura elevada, de ambiente e refrigerada. Contudo, no lote 3, foi observada
uma leve alteragcdo na textura, corroborando com os dados da espalhabilidade, no
brilho e formagao de uma coloragcao mais acentuada que as demais.

AplGs as analises fisicas e quimicas de pH, viscosidade, densidade, teste da
centrifuga e espalhabilidade, pode-se concluir resultados satisfatorios, dentro
do esperado e preconizado pela literatura para os produtos destinados a via de
administracao proposta. Os mesmos testes foram realizados em um produto referéncia
(creme Nivea Q10 PlusC) bem-conceituado no mercado, 0 mesmo possui a mesma
finalidade, s6 que com apenas um dos principios ativos presentes na formulagao, a
coenzima Q10.

A formulagcéo cosmética desenvolvida no presente estudo € promissora para o
mercado cosmético, visto que nos estudos preliminares apresentaram boa estabilidade.
Contudo é necessario a otimizacéo do processo produtivo, transposicéo de bancada
(volume maior de lotes) e ensaios microbiolégicos, objetivando mais seguranca e
qualidade dentro das normas estipuladas pela ANVISA, para a comercializacdo no
mercado de dermocosméticos.
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