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AVALIACAO DA ESTABILIDADE FiSICO-QUIMICA DE EMULSOES
CONTENDO ASSOCIACAO DE ACIDO GLICOLICO E HIDROQUINONA
Fernanda Balbinotl, Eduardo Joao Agnes2

Universidade do Extremo Sul Catarinense, Criciuma, Santa Catarina

Neste estudo, foram realizados testes de pré-formulagdo, seguindo diretrizes da
Anvisa, para identificar a emulsdo-base - entre a anidnica e a ndo-idnica - que garante
maior estabilidade fisico-quimica para uma formulacdo com &4cido glicélico 5% e

hidroquinona 2%, em conjunto.

In this study, pre-formulation tests were performed along the Anvisa guidelines,
in order to identify the base emulsion - between the anionic and non-ionic - which
ensures greater physical and chemical stability in a formulation with 5% glycolic acid

and 2% hydroquinone altogether.

En este estudio, se realizaron pruebas de pre-formulacién, siguiendo las
directrices de la Anvisa, para identificar a la emulsién base - entre la aniénica y no
i6nica - que asegura una mayor estabilidad fisica y quimica en una formulacién con

acido glicdlico al 5% e hidroquinona al 2% juntos.

INTRODUCAO

Uma emuls@ao ¢ um sistema de duas fases preparado pela combinag¢do de dois
liquidos imisciveis, um hidréfilo e outro lipdfilo, um dos quais disperso através do outro na
forma de pequenas gotas." A mistura intima dos dois liquidos para a producio da emulsdo,
no entanto, é termodinamicamente desfavordvel® e torna-se possivel apenas com a adicdo de
um terceiro componente A mistura: o tensoativo.’

Os tensoativos sintéticos, que sdo os mais utilizados, sdo moléculas anfifilicas
altamente efetivas em reduzir a tensdo interfacial entre 6leo e dgua e diminuir a energia
necessdria para manter disperso um liquido no outro, possibilitando a emulsificacdo e
estabilizacdo da formulacdo.'? Os tensoativos sintéticos disponiveis no mercado classificam-

se, de acordo seu tipo idnico, em anidnicos, ndo-idnicos, catidonicos e anféteros, assumindo

! Académica do Curso de Farmécia da Universidade do Extremo Sul Catarinense
? professor do Curso de Farmacia da Universidade do Extremo Sul Catarinense


https://core.ac.uk/display/297689944?utm_source=pdf&utm_medium=banner&utm_campaign=pdf-decoration-v1

importancia, dentre esses, 0s tensoativos anidnicos e oOs ndo-idnicos'. Os primeiros,
representados pelos sabdes e compostos sulfonados e sulfatados, sdo incompativeis com
acidos e cdtions polivalentes, mas tornam-se mais efetivos quando usados em conjunto com
um tensoativo ndo-iénico.” Apesar do baixo custo, seu uso esté limitado para formulacdes de
aplicacdo externa devido a sua toxicidade.” J4 os tensoativos ndo-idnicos - representados
pelos ésteres de glicol e de glicerol, ésteres de sorbitano, polissorbatos, ésteres de alcodis
graxos, ésteres de dcidos graxos e poliglicéisl’2 - constituem o grupo mais importante porque
tem baixa toxicidade, menores problemas de compatibilidade com outros materiais e sio
menos sensiveis 2 mudanca de pH e adicdo de eletrélitos.”

Com esses tensoativos, na Farmdcia Magistral, € possivel preparar emulsdes que
servirdo como base para a posterior incorporacido de firmacos. Uma emulsido base aniOnica
poderd ser fabricada a partir da mundialmente conhecida cera Lanette N® (dlcool
cetoestearilico e cetil estearil sulfato de s6dio), enquanto pode-se fabricar uma emulsao base
ndo-idnica pela utilizagdo da base tipo Polawax® (dlcool cetoestearilico e monoestearato de
sorbitano polioxietileno 20 O.E.). Para a manutencdo da estabilidade da formulacdo, é
importante que a caracteristica ionica do farmaco adicionado seja compativel com a dos
tensoativos empregados na fabricacdo da emulsdo base”.

De fato, o ponto critico de uma emulsdo é a sua estabilidade®. Para ser considerados
estdveis, os produtos devem manter, durante a sua vida ttil e em determinada embalagem, as
mesmas caracteristicas e propriedades que possuiam no momento em que se finalizou sua
producdo.” A estabilidade das emulsdes pode ser avaliada por uma série de testes: os testes
de pré-formulacdo, usados para triagem de emulsdes mais estaveis; os testes de vida util,
para estabelecer o prazo de validade das emulsdes; e os testes de comportamento na fase de
comercializacdo, para verificar a manutencio da estabilidade.* Os pardmetros observados
incluem a viscosidade, as caracteristicas organolépticas, a manutencio do pH, a
homogeneidade e a integridade dois principios ativos.>?

E na dermatologia que as emulsdes tem um dos seus maiores campos de
aplicacdo, substituindo progressivamente as antigas pomadas com excipientes mais
gordurosos.’ Dentre os tratamentos passiveis de ser feitos com o uso de emulsdes, estio
aqueles relacionados as hipercromias - desordens na produ¢do de melanina que causam
manchas escuras na pele.” As preparacdes dermatolégicas com capacidade de clarear a
pele e reverter esses danos envolvem aquelas que apresentam hidroquinona e acido
glicdlico ou, ainda, a associacdo desses ativos. Usada individualmente, a hidroquinona

(CeHeO,), de nome quimico 1,4 benzenodiol,8 figura como despigmentante de acao



imediata por inibir a tirosinase e, de forma mais lenta, causar modificagdes nas
membranas das organelas dos melandcitos, acelerando a degradacdo dos
melanossomas.’ Sua concentracdo em cremes varia de 2 a 10%, sendo a molécula
instavel, facilmente oxidada e, pelo cardter anidnico, incompativel com bases nao-
iOnicas em concentragdes superiores a 3%.'° J4 o 4cido glicélico (C,H403), de nome
quimico 4cido hidroxietandico, € um composto ndo-idnico constituinte do grupo dos
alfa-hidroxidcidos."" Em concentra¢des de 5 a 15% diminui a forca de coesio dos
cornedcitos, e, de 50 a 70% promove a epidermdlise total, a separagdo dos
queratindcitos e a neo-formacdo de coldgeno e de fibras eldsticas.'""?

A associacdo de hidroquinona e acido glicélico, em uma mesma emulsdo, promove
resultados melhores, oriundos da combinacdo dos efeitos individuais de cada farmaco.
Contudo, essa associacdo € dificultada porque hidroquinona e acido glicélico deveriam ser
veiculados, respectivamente, em emulsdao base anionica e emulsdo base nao-idnica. Diante
do exposto, realizamos este estudo com o objetivo de identificar, através dos ensaios de pré-
formulacdo, qual das duas emulsdes base garante maior estabilidade fisico-quimica em uma

formulacdo com dcido glicdlico e hidroquinona em associagao.

MATERIAIS E METODOS

Preparacido da emulsao base anionica

TABELA 1. Féormula da emulsdo anidnica

COMPONENTES QUANTIDADE (%)
Fase aquosa
Sorbitol 10
Butilhidroxitolueno (BHT) 0,05
EDTA dissédico 0,2
Metilparabeno 0,2
Propilparabeno 0,1
Agua q.s.p. g.s.p- 100,00
Fase oleosa
Lanette N 20
Cetiol V 10

Fonte: Zanin et al., 2001.



Técnica de producdo:
Foram aquecidas, separadamente, a fase oleosa e a fase aquosa a temperatura
aproximada de 70°C. Sob agitacdo, foi adicionada a fase aquosa a fase oleosa com posterior

resfriamento. O pH foi ajustado para 5,5 - 6,5.

Preparacao da emulsao base nio-ionica

TABELA 2. Féormula de emulsdo nao-idnica

COMPONENTES QUANTIDADE (%)
Fase aquosa
Metilparabeno 0,2
Propilparabeno 0,1
Propilenoglicol 5
Agua q.s.p. g.s.p- 100,00
Fase oleosa
Polawax 12
Vaselina sélida 2
Imidazolidiniluréia 0,2

Fonte: Zanin et al., 2001.

Técnica de producdo:
Foram aquecidas, separadamente, a fase oleosa a 80°C e a fase aquosa a 85°C. Sob
agitacdo, a fase aquosa foi adicionada a fase oleosa. Mantendo a temperatura, a mistura foi

agitada por 10 minutos e, depois, resfriada. O pH foi ajustado para 5,5 a 6,5.

Preparo das emulsoes para realizacao dos testes

Emulsao 1: Emulsdo base-aniOnica;

Emulsdo 2: Emulsdo base ndo-idnica;

Emulsdo 3: Emulsdo de hidroquinona 2% + 4cido glicélico 5% em base anidnica;
Emulsdo 4: Emulsado de hidroquinona 2% + 4cido glicélico 5% em base ndo-i0nica;
Emulsdo 5: Emulsdo de hidroquinona 2% em base nao-idnica;

Emulsdo 6: Emulsao de acido glic6lico 5% em base nao-i0nica;



Técnica de producdo:

As emulsdes 1 e 2 sdo as proprias emulsdes-base anteriormente produzidas. As
emulsodes 3, 4, 5 e 6 foram preparadas a partir da adi¢do da hidroquinona 2% e/ou acido
glicélico 5% a base anidnica ou a base nao-iOnica. Antes da adicdo, porém, cada principio
ativo foi tratado da seguinte forma:

- Hidroquinona: Foi pesada, triturada, dissolvida em élcool e adicionada a emulsdo base.

- Acido glicolico: Foi pesado e adicionado a emulsao base.

Armazenamento das emulsoes:
Até o momento de realizacdo dos testes, as emulsdes foram armazenadas em

temperatura ambiente e protegidas da luz.

Tratamento das emulsoes base e das emulsdes com principios ativos associados

As emulsdes 1, 2, 3 e 4 foram divididas — cada qual - em quatro amostras:

amostra A amostra A

Emulsio base amostra B Emulsio final amostra B
anionica amostra C anitnica amostra C
amostra D amostraD

amostra A amostra A

Emulsio base | amostraB Emulsio final amostra B
nio-idnica amostra C nio-ionica amostra C
amostra D amostra D

As amostras foram, entdo, submetidas a condi¢des diferentes de temperatura:
Amostra A: Mantida em geladeira a 5°C+ 2°C, durante quinze dias.
Amostra B: Mantida em estufa a 40°C + 2°C, durante quinze dias.
Amostra C: Submetida a ciclos de 24 horas a 45°C + 2°C, e 24 horas a -5°C * 2°C, durante
doze dias.

Amostra D: Mantida em temperatura ambiente, durante quinze dias.

Tratamento das emulsoes com principios ativos isolados
As emulsdes 5 e 6 foram mantidas em temperatura ambiente e submetidas somente

ao teste de centrifugacdo, 48 horas apds sua fabricacgao.



Ensaios para avaliacdo da estabilidade das emulsoes

Os ensaios de estabilidade foram realizados 48 horas apds a formulacdo das
emulsdes, uma semana apds a submissdao as condicOes-teste € duas semanas apds a
submissdo. Foram seguidas as diretrizes da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(ANVISA), através do Guia de Estabilidade de Produtos Cosméticos”, observando-se 0s
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ensaios prehmmares, e através da Farmacopela Americana.

Centrifugacao

Amostras de 5g foram centrifugadas a 3.000 rpm, durante 30 minutos.

Avaliacdo de pH:
Foi verificado o pH de cada amostra em solucdo aquosa 10% p/v, em 4gua

previamente neutralizada.

Viscosidade:

A viscosidade foi avaliada através do Viscosimetro de Brookfield. As medidas foram
feitas com velocidades de rotacdo progressivamente mais altas (6, 12, 30, 60 e 100 rpm) e,
em seguida, com velocidades progressivamente mais baixas (100, 60, 30, 12 e 6 rpm)
adotando-se como valor de viscosidade aquele verificado ap6s 30 segundos de permanéncia

na velocidade em questao.

Doseamento:

a) Doseamento da hidroquinona: Inicialmente, foram dissolvidos 100 mg de
hidroquinona em um baldo volumétrico de 100 mL usando metanol (1000 ug/mL). A partir
deste processo, foi confeccionada uma curva de calibra¢io nas seguintes concentragdes: 4, 8,
12, 16, 20, 24 e 28 pg/mL, as quais foram submetidas a leitura no comprimento de onda de
293 nm usando metanol como branco. Em paralelo, foi transferida uma por¢do do creme
precisamente pesado (0,50 g), equivalente a 10 mg de hidroquinona, para um béquer de 100
mL. O creme foi triturado com 50 mL de metanol e o liquido filtrado a vacuo usando o papel
de filtro dobrado, previamente lavado com metanol em um baldo volumétrico de 100 mL.
Depois de completado o volume, foram pipetados 5 mL desta solu¢do para um baldo de
50mL, onde foi adicionado metanol até completar o volume (10 pg/mL). A leitura das
absorbancias foi realizada no comprimento de onda de 293 nm usando metanol como

branco.'*



b) Doseamento do dcido glicolico: Pesou-se uma quantidade de amostra que
contenha cerca de 0,06 g de acido glicdlico livre e adicionou-se 40 ml de dgua destilada.
Titula-se com hidréxido de sédio 0,IN até o ponto de equivaléncia determinado
automaticamente pelo potencidometro. O cdlculo para determinar a concentracdo (p/p) de
acido glicdlico na amostra € feito pela multiplicacdo do volume, em dL, de hidréxido de
so6dio gasto na titulacdo por 76,05 e, em seguida, dividindo este valor pela massa da amostra,

1
em gramas.'

3.4.5 Avaliagdo de caracteristicas organolépticas:

Foram avaliados: cor, homogeneidade, opacidade e brilho de cada amostra.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Centrifugacao

Amostras de emulsoes base e de emulsdes com principios ativos associados

Na primeira centrifugacdo, realizada 48 horas apds a fabricacao das emulsdes, todas
as amostras permaneceram homogéneas, exceto a emulsdo final ndo-idnica (4cido glicdlico
5% + hidroquinona 2% em base ndo-idnica) que, conforme a FIGURA 1, apresentou
separacdo de fases. Esse fendmeno, em emulsdes O/A como as testadas, pode indicar
instabilidade por coalescéncia — quando goticulas se unem na formacao de goticulas maiores
e provocam separagdo irreversivel das fases — ou por cremeagdo — quando as goticulas da
fase oleosa acumulam-se reversivelmente na superficie da emulsio '’. De acordo com
Lachman ef al.”’, mesmo que ocorra cremeacdo em uma emulsdo, ela pode continuar a ser
aceitdvel do ponto de vista farmacéutico ou cosmético, desde que passivel de ser
reconstituida por agitacdo moderada. No entanto, descartam-se essas emulsdes porque a
separacdo de fases torna o produto pouco estético e distante do padrdo de qualidade
estimado pelo consumidor.

Dessa forma, a emulsdo final em base ndo-idnica foi excluida de todos os testes
posteriores. Consequentemente, o mesmo tratamento foi dado a emulsao base ndo-iOnica,

uma vez que conviria somente como padrao de comparacao com a emulsdo final descartada.



FIGURA 1. Emulsdo final ndo-idnica e emulsdo base ndo-idnica, respectivamente, 48 horas depois

de sua fabricagdo apds o teste de centrifugacao.

Nos demais testes de centrifugagdo - realizados apenas com a emulsdo final anidnica
e a emulsdo base aniOnica - todas as amostras permaneceram homogéneas, tanto na primeira
quanto na segunda semana de testes (FIGURA 2), independente da temperatura a que foram

submetidas. Evidencia-se, portanto, a estabilidade fisica dessas emulsdes.

FIGURA 2. A) Amostras de emulsdo base ap6s duas semanas de permanéncia, respectivamente, na
estufa (E), em temperatura ambiente (A) em ciclo alternado de temperatura (C) e na geladeira (G);
B) Amostras de emulsio final apés duas semanas de permanéncia, respectivamente, na geladeira (G),

em temperatura ambiente (A), em ciclo alternado de temperatura (C) e na estufa (E).

Amostras com principios ativos isolados

Ambas as emulsdes (base ndo-ibnica + dcido glicélico 5%; base ndo-idnica +
hidroquinona 2%) apresentaram-se homogéneas. De fato, o 4cido glicdlico é compativel
com bases ndo-idnicas, uma vez que, como os demais alfa-hidroxidcidos, apresenta caréter
ndo-iénico.!" A hidroquinona, por sua vez, é uma molécula anidnica sabidamente
incompativel com bases ndo-idnicas quando presente na formulagdo em concentragdo

superior a 3%."° Portanto, os resultados obtidos neste teste sugerem que: a) a hidroquinona



em concentragdo de 2% pode ser veiculada em base ndo-idnica; b) a sedimentagdo da
emulsdo 4 ( 4cido glicdlico 5% + hidroquinona 2% em base ndo-idnica) foi provocada pela
associacdo entre os dois principios ativos, € ndo por hidroquinona ou &cido glicdlico,

separadamente.

Avaliacao do pH

TABELA 3. Valores de pH das amostras da emulsdo base anidnica e da emulsio final anidnica

(4cido glicdlico 5% + hidroquinona 2% em base anidnica).

pH
Primeiro dia Apods uma semana Ap6s duas semanas
Base E. final Base E. final Base E. final
Geladeira 6,5 3,3 6,5 2.5 5,5 2,0
Ambiente 6,5 33 6,5 2,5 5.5 2,0
Estufa 6,5 33 6,5 2,0 5,5 1,5
Ciclo 6,5 33 6,5 2,5 5.5 2,0

O pH da emulsdo final mostrou-se, desde o inicio, inferior ao da emulsdo base,
provavelmente devido a presencga do acido glicélico. Com o passar do tempo, o pH de todas
as amostras diminuiu, sobretudo o da amostra da estufa, conforme a TABELA 3.
Possivelmente, a diminui¢do nos valores de pH seja consequéncia de um processo de
degradacao dos compostos graxos constituintes da fase oleosa da emulsdo.'®

Valores de pH muito baixos, como os encontrados nas amostras de emulsao final, sao
favordveis a permeacdo cutanea do acido glicdlico. Isso acontece porque a pele humana
possui uma barreira - o estrato corneo — que, além de impedir a penetracdo de moléculas
grandes (peso molecular acima de 800), € eficaz contra a absor¢do de eletrdlitos, tornando
praticamente impossivel a penetracao dos sais e favorecendo a penetracdo de moléculas nao-
dissociadas.”’ O 4cido glicélico, por possuir pKa 3,83, apresenta maior quantidade de
moléculas ndo-dissociadas quanto menor o pH da formulagdo. Estima-se que, em pH inferior
a 2,0, a concentracdo de acido glicélico capaz de permear a pele aproxima-se do valor inicial
utilizado na formulagdo''.

Por outro lado, o limite de pH ideal para a hidroquinona é de 3,0 a 4,214; portanto,
ap6s uma semana de sua fabricacdo, todas as amostras de emulsdo final ji se mostravam

inadequadas a veiculagdo da hidroquinona. Além disso, os valores de pH encontrados nas



emulsdes finais sdo demasiadamente baixos para aplicaco na pele.'” Desta forma, verifica-
se a necessidade de tamponar as formulacdes de forma a garantir que seu pH permaneca em

uma faixa mais aproximada do pH da superficie da pele (4,2 a 5,6)."
Doseamento dos principios ativos

Segundo as especificagdes da USP", o creme de hidroquinona deve conter ndo
menos do que 94,0% e ndao mais do que 106,0% da quantidade de farmaco indicada no
rétulo.'* As emulsdes testadas, j4 nas primeiras 48 horas depois de sua formulacdo,
encontravam-se fora do limite estabelecido. Com o passar do tempo, a amostra da geladeira
permaneceu estdvel, enquanto todas as outras amostras apresentaram valores maiores de

absorbancia, conforme o GRAFICO 1.

GRAFICO 1. Porcentagem de hidroquinona verificada nas amostras 48 horas apds sua fabricagio
(momento em que foram submetidos as condi¢cdes-teste); e apds uma semana e duas semanas de
permanéncia na geladeira (G); em temperatura ambiente (A); na estufa (E) e em ciclo alternado de

temperatura (C).
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Esse comportamento também foi observado por Vasconcelos® em um interessante
estudo que comparou os espectros de absorcao no ultravioleta de um padrdo de hidroquinona
de uma amostra mantida em temperaturas baixas (2 a 8°C) e outra amostra mantida 18 dias
sob stress oxidativo a 40°C. O autor atribuiu o aumento na absorbancia a presenca de
compostos com grupos croméforos provenientes da degradac@o oxidativa da hidroquinona.
Nesse mesmo estudo, concluiu-se que o método da USP, embora capaz de dosear

quantitativamente a hidroquinona, ndo consegue distingui-la dos seus metabélitos.”’ Desta



forma, para avaliar a degrada¢do da hidroquinona, utilizaremos os resultados obtidos na

avaliacdo da cor, complementarmente.

GRAFICO 2. Concentragdo de 4cido glicdlico verificada nas amostras 48 horas apds sua
fabricacdo (momento em que foram submetidos as condi¢des-teste); e apds uma semana e duas
semanas de permanéncia na geladeira (G); em temperatura ambiente (A); na estufa (E) e em

ciclo alternado de temperatura (C).

Porcentagem de acido glicolico com o passar do tempo

Porcentagem {p/p)

Primeiro dia Primeira semana Segunda semana

A concentracdo de dcido glicélico teve pequena diminui¢do com o passar do tempo,
sobretudo na estufa, provavelmente devido a aceleracdo da degradacdo promovida pelo
calor. O 4cido glicdlico € bastante estdvel e, em solucdes aquosas e temperatura ambiente,

chega a permanecer completamente estavel por até 30 dias.”

Viscosidade

A medida da viscosidade de cada amostra conforme velocidade de cisalhamento

aplicada gerou os seguintes reogramas:

FIGURA 3. Reogramas (A) da emulsdo base e (B) da emulsdo final, 48 horas apds sua fabricacgio.
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FIGURA 4. Reogramas das amostras de emulsdo base apds uma semana de submissdo a

diferentes condi¢des de temperatura, a esquerda; e apés duas semanas de submissio, a direita.
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FIGURA 5. Reogramas das amostras de emulsdo final apés uma semana de submissdo a diferentes

condi¢des de temperatura, a esquerda; e apds duas semanas de submissdo, a direita.
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A partir da observacdo dos reogramas das formulacdes, constatou-se que todas as
amostras apresentaram-se como fluidos nao-newtonianos — ndo houve proporcionalidade
entre a velocidade de cisalhamento e a viscosidade - e pseudopldsticos - a viscosidade

diminuiu com o aumento da velocidade.'” O comportamento pseudoplastico é desejavel em



emulsdes como as de hidroquinona e dcido glicélico porque, sendo a viscosidade em fluxo
menor do que a viscosidade em repouso, a emulsdo pode ser espalhada com maior
facilidade® mesmo através de um movimento circular lento, adequado a zonas muito restritas
como as manchas melanicas da face.”

Evidencia-se também que, em todas as amostras, a curva obtida com valores de
velocidades de rotacdo descendentes situa-se abaixo da curva de velocidades ascendentes,
caracterizando as amostras como tixotrépicas.' Isso indica que, na mesma velocidade de
rotacdo, todas as amostras apresentardo viscosidade diminuida conforme passa o tempo,'’
mas que a viscosidade original serd reconstituida pelo repouso.”’ Produtos tixotrépicos como
esses tendem a ter maior vida de prateleira (shelf-life) porque em repouso, durante o
armazenamento, apresentardo viscosidade constante, dificultando a separacdo dos
constituintes da formulaco.’

A drea entre a curva de velocidades ascendentes e a curva de velocidades
descendentes ¢ denominada drea de histerese e atesta instabilidade da estrutura interna da
emulsdo.”” A amostra de emulsdo final, j& nas 48 horas apds sua formulacdo, apresentava
area de histerese minima, o que indica estabilidade e sugere o fim de seu periodo de
maturacdo.”” Com o passar do tempo, sdo percebidas pequenas variacdes na estabilidade das
amostras — tanto de emulsido base quanto de emulsdo final — mantidas na geladeira e em
temperatura ambiente. J4 as amostras mantidas em estufa e em ciclos alternados de
temperatura apresentaram maior drea de histerese, provavelmente devido a degradacdo de

compostos da emulsdo pelo calor, com consequente diminuicdo da sua estabilidade."”
Caracteristicas organolépticas

A TABELA 4 e a TABELA 5 apresentam as caracteristicas organolépticas
verificadas nas amostras de emulsdo base e de emulsao final, respectivamente. Constatou-se
que, tanto para a emulsdo base quanto para a emulsdo final, a submissdo a temperaturas
elevadas (estufa e ciclo alternado) implicou diminui¢do do brilho e alteracao significativa da
cor das formulagdes. Na amostra de emulsdo final a alteracdo da cor foi mais acentuada, fato
atribuido 2 oxidacdo da hidroquinona em seus metabdlitos: semiquinona e quinona.”’ Para
assegurar melhor resultado terapéutico, a oxidagdo da hidroquinona s6 deve ocorrer depois
de sua aplicac@o na pele, o que justifica a necessidade de adicionar um antioxidante mais

eficiente a formulacdo."’



Para esse fim, sugere-se o uso do metabissulfito de s6dio que, segundo Tagliari et

10 ¢ o . S
al.”, é o antioxidante que apresenta melhores caracteristicas de compatibilidade e

estabilidade térmica em formulagdes de hidroquinona e, ainda, apresenta a vantagem de nao

ser corado ap6s a oxidacdo.*”

TABELA 4. Caracteristicas organolépticas das amostras de emulsdo base, 48 horas apds a sua

fabricagdo; apds uma semana e apds duas semanas de submissdo as condigdes-teste.

EMULSAO BASE Cor Odor Brilho Opacidade

Geladeira branca caracteristico brilhante opaca

48h apés | Ambiente branca caracteristico | brilhante opaca
Preparo | gqpyfa branca caracteristico | brilhante opaca
Ciclo branca caracteristico brilhante opaca

Geladeira branca caracteristico brilhante opaca

Primeira | Ambiente branca caracteristico brilhante opaca
Semana | Eqpyfa branco amarelada | caracteristico | brilhante opaca
Ciclo branco amarelada | caracteristico brilhante opaca

Geladeira | branco amarelada | caracteristico brilhante opaca

Segunda Ambiente | branco amarelada | caracteristico brilhante opaca
Semana | Eqpyfa branco amarelada | caracteristico fosca opaca
Ciclo branco amarelada | caracteristico fosca opaca

TABELA 5. Caracteristicas organolépticas das amostras de emulsdo final, 48

fabricagdo; apds uma semana e apds duas semanas de submissdo as condigdes-teste.

horas apds a sua

EMULSAO FINAL Cor Odor Brilho Opacidade
Geladeira branca caracteristico brilhante opaca
48h apés | Ambiente branca caracteristico |  brilhante opaca
preparo | gqyfa branca caracteristico brilhante opaca
Ciclo branca caracteristico brilhante opaca
Geladeira branca caracteristico brilhante opaca
Primeira | Ambiente | branco amarelada | caracteristico brilhante opaca
Semana | Fyfy amarelada caracteristico brilhante opaca
Ciclo amarelada caracteristico brilhante opaca
Geladeira amarelada caracteristico brilhante opaca
Segunda | Ambiente amarelada caracteristico brilhante opaca
Semana | Fopyfy résea caracteristico fosca opaca
Ciclo rosea caracteristico fosca opaca




CONCLUSAO

Conforme os dados apresentados, conclui-se que € obtida maior estabilidade
fisico-quimica de uma formula¢do com acido glicdlico 5% e hidroquinona 2% se os
ativos forem veiculados em uma emulsdo base aniOnica e conservados em temperaturas
baixas, ao redor de 4°C. Verifica-se, também, que a férmula de emulsdo base anidnica
utilizada neste estudo apresenta caréncia de sistemas tamponante e antioxidante
eficazes, o que devera ser corrigido em estudos posteriores para avaliacdo da vida til

do produto final.
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