UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO DE JANEIRO

CAMPUS MACAE

CURSO DE FARMACIA Campus UFRJ-Macaé

Professor Aloisio Teixeira

DESENVOLVIMENTO TECNOLOGICO E AVALIAGAO DA
ESTABILIDADE DE CREME PARA BARBEAR COM
PROPRIEDADE TERMOATIVADORA

THIAGO DE BARROS PIGOZZO

Macaé
Marco de 2014




THIAGO DE BARROS PIGOZZO0O

Titulo: Desenvolvimento Tecnolégico e
Avaliacdo da Estabilidade de Creme para

Barbear com Propriedade Termoativadora

Monografia Apresentada ao Curso de
Farmacia da Universidade Federal do Rio
de Janeiro como um dos requisitos para

obtencao do titulo de farmacéutico

Orientadora: Prof. Dr. Bianca Aloise Maneira Corréa Santos

Coorientador: Prof. Dr. Ilvaldo ltabaiana Junior

Macaé
Marco de 2014



Pigozzo,Thiago de Barros.

Desenvolvimento Tecnoldbgico E
Avaliacdo Da Estabilidade De Creme Para
Barbear Com Propriedade Termoativadora

/ Thiago de Barros Pigozzo
. — Macaé: [s. n.], 2014.
62 £. : il.
Orientadores: Bianca Aloise Maneira
Corréa Santos; Ivaldo Itabaiana
Junior.

Trabalho de Concluséao de Curso
(Bachare-lado em Farmécia) -
Universidade Federal do Rio de Janeiro.
Campus Macaé - Macaé, 2014.

Bibliografia: f. 52-60.

1. creme de barbear. 2. estudo de
estabilidade. 3. propriedade termoativadora. 4.
zeolita. I. Corréa, Bianca Aloise Maneira
Santos ITI. Itabaiana, Ivaldo Junior III.
Universidade Federal do Rio de Janeiro. Campus
Macaé. IV. Desenvolvimento Tecnoldgico E

Avaliacdo Da Estabilidade De Creme Para Barbear
Com Propriedade Termoativadora.

CDD




LISTA DE FIGURAS
Figura 1 - Estrutura da pele € suas camadas..............ooovviviiieiiiiiiiie e 10
Figura 2 - Foto micrografia de secgéo de pele (aumento de 480X)..........cccoeeveeinnnns 11

Figura 3 Estrutura dos foliculos pilosos durante as fases anagena, catagena e

telogena de CIClISIMO .....ciii i e e e e e e e e e e e e e e e e eeeeeannannes 13

Figura 4. Representagao plana parcial da molécula de PEG com os sitios disponiveis

para as interacbes com os demais componentes do sistema................cooeeiiieeen, 23

Figura 5 — Representacédo das fases do processo de solvatagdo do polietilenoglicol
200 PEIA AQUA. ...t e e e e e e aaaaaaaeeaaaaaa—————— 24

Figura 6. Estrutura da zeolita; atomos de oxigénio e aluminio; representagao

ST ] 11> Vo = SRR 27

Figura 7 - Amostra acondicionada em tubo falcon 50 ml apds centrifugagdo 30
MINUEOS @ 3000 Pt e et e e e e e e e e e e e ea e e e e s eaaaaeeeeeas 44

Figura 8 — Camara climatica onde as amostras foram armazenadas durante o estudo
de estabilidade acelerada (EEA)....... ... 45

Figura 9 — Amostra apdés periodo de EEA (60 dias) e amostra de

T O T INCIA. ..o e e e e 47

LISTA DE QUADROS
Quadro 1 - Caracteristicas organolépticas ideais para a amostra de referéncia...... 33

Quadro 2 - Classificacdo das caracteristicas organolépticas para a amostras

formuladas de referéncia foram previamente................oveeiiiiiiiiiiiiiie e, 33

Quadro 3 - Padrdes microbioldgicos estabelecidos pela Resolugdo 481/99 da
ANVISAIMS . ...t et e e e e e et e e e e as 37

Quadro 4 - Resultados dos testes iniciais da amostra de referéncia para

EIMIUI S DS .. et 43

Quadro 5 - Resultado das andlises das caracteristicas organolépticas das amostras

para o estudo de estabilidade acelerada (EEA).........cccociiiiiiiiiiii e 46



Quadro 6 - Resultado da determinagdo de pH das amostras que passaram por
estudo de estabilidade acelerada (EEA).........ccccooiiiiiiiiiiiiiee e 48

Quadro 7. Resultado das Analises das Caracteristicas Microbiolégicas em 1g de

amostra padrao e apis EEA...... .o e 49

LISTA DE TABELAS
Tabela 1 - Classificagdo dos produtos segundo o valorde EHL.................ccccceee. 18

Tabela 2 - Composi¢gdo quantitativa das Formulagdes de cremes de barbear

propostas na primeira etapa do estudo............oooiiiiiiiii 31

Tabela 3 - Composi¢cao quantitativa das Formulagdes de cremes de barbear

propostas na segunda etapa do eStUdO........ooeuvuiieeiiiiiii e 32

Tabela 4 - Resultado da avaliagcdo das caracteristicas organolépticas das

formulagdes na primeira etapa do desenvolvimento. ...........ccccoooviiviiiiiiiiiiiiieeeeeeee 38

Tabela 5 - Resultado da avaliagdo das caracteristicas organolépticas das

formulagdes na segunda etapa do desenvolvimento............cccooveeeiiiiiiiiiiiiiiiiiien. 39



LISTA DE ABREVIATURAS
A/O — agua em o6leo
ANVISA — Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
Asp — aspero
B — bom
BeC — bege claro
Bri — brilhoso
EEA — estudo de estabilidade acelerado
EEP - estudo de estabilidade preliminar
EHL- equilibrio hidrofilico - lipofilico
Fi —fino
g — grama
Gro — grosso
Het — heterogéneo
Hom — homogéneo
LM — levemente modificado
M — média
m/v — massa por volume
Mod — modificado
O/A — 6leo em agua
Opa - Opaco
°C — grau Celsius
p/p — peso por peso
PEG - polietilenoglicol
pH — potencial de hidrogénio
R- ruim
Reg- regular
rpm — rotagao por minuto
TE — Testes de estabilidade
TP - termoatividade positiva
TN — termoatividade negativa
UFC — unidade formadora de col6nia
UV — ultravioleta



SUMARIO

[ S 11 P 8
1 INTRODUGAO.........coiieeeieretesestesessssesassssssessssesssssssssssssssssessssssssssessssssssssssssssssssnes 9
Rt T = SRS 10

1.2 BARBA — FOLICULO PILOSO ..o, 12

1.2.1 Ciclo do foliculo PilOSO........uuveiiiiieie e 14

1.3 COSMETICOS......ooeceeeeeeee ettt nn e enenens 16

1A EMULSAO. ...ttt ae e, 16

1.4.1 Equilibrio Hidrofilico- Lipofilico (EHL)...........ccooiiiiiiiiiie 17

1.5 ESTABILIDADE DE EMULSOES E PRODUTOS COSMETICOS............. 18

1.5.1 Aspectos considerados na estabilidade..............cccccceeeeieiiininnnn... 20

1.5.2 Estudo De estabilidade acelerada.............ccccceeieiiiiiiiiiiiiiiiienee, 20

1.6 DANOS DO BARBEAR......cooiieeieieeiee ettt ee e e 21

1.7 O AQUECIMENTO NO BARBEAR........oiieieeeeeeeeeeeeeeeeeee e 22

1.8 POLIETILENOGLICOL COMO SUBSTANCIA PROMOTORA DE

(O IO o SRR 22

1.9 APLICACAO DE ARGILAS EM PRODUTOS COSMETICOS ................. 24

1.9.1 ZEOLITA CLINOPTILOLITA NA COSMETOLOGIA.......cccciirieeeireeen. 26

2, JUSTIFICATIVA. ..cceeeeeeeetre s ssmr s sss e s s e s amn e s e s smmn e e s s a s mmnmn e e e s snnnnnns 28
B0 T = | Y 28
3.1 OBJETIVOS ESPECIFICOS.......coieieieeeeeeeee e 28

4. METODOLOGIA. ... ooiiiccccssssssssnnrr s e s e s s e e s e e s ees s es s s s s s s s s snnsmnmmn s s nnnnnnnnnnsnnss 29
4.1 MATERIAS-PRIMAS........ooeieeeeeeeeeeeee e 29

4.2 EQUIPAMENTOS E ACESSORIOS........c.coioieeeeeeteeeeeeeee e 29

4.3 DESENVOLVIMENTO DAS FORMULAGCOES........c.cceovieieeeeeeeeee e, 30

4.3.1 Primeira Etapa do desenvolvimento...............iiiiiiiiiiieeeeieeeee. 31

4.3.2 Segunda etapa do desenvolvimento...........cccevevviiicciieeiiee e, 31

4.3.3 Caracterizagdo da amostra de referéncia (amostra

[O1=T0 [ = (o ) PP TP TP 32
4.4 ESTUDQO DE ESTABILIDADE. ..ottt 34
4.5 TESTE DE ESTABILIDADE PRELIMINAR........cctitiiiiiiiiiie e .34
4.5.1 CentrifUQaga0.......cccceeeiiieiieeeeeee e 34



4.6 ESTUDO DE ESTABILIDADE ACELERADA.........cooiiiiiie, 34

4.6.1 Analises das AMOSEras...........oooiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeee e 35

4.6.2 Avaliagdo das caracteristicas organolépticas...........cccccccvveeeeenn. 35

4.6.3 Determinacgéo dos valores de pH.........ccoooieiiiiii, 36

4.6.4 Avaliagao MicrobiolOgiCa............cceeveiiieiiiiiieiceee e 36

4.7 LOCAL DE EXECUCAO DO TRABALHO.........coooveeeeeeeeeeee e 37

5. RESULTADOS E DISCUSSAQ........ccemrreririreesessessessssessssssssssssssssessssssssssssssssssaes 38
5.1 CARACTERISTICAS ORGANOLEPTICAS DAS AMOSTRA
FORMULADAS E SELECAO DA AMOSTRA DE REFERENCIA.................... 38

5.1.1 Avaliagdo das caracteristicas organolépticas das formulacbes da

primeira e segunda etapa do desenvolvimento da

L]0 4111 =T~ Lo 10 39

5.1.2 Determinacgao do pH da Amostra de referéncia.................ccoo....... 43

5.2 ESTUDO DE ESTABILIDADE PRELIMINAR (EEP)......cccoeiiiiiiiiieeeienee 43

5.2.1 CentrifUgAGCE0. ......ceiiiiiiiiiiiei e 43

5.3 ESTUDO DE ESTABILIDADE ACELERADA (EEA)......iiiiiiiiieeieeeee. 45

5.3.1 Avaliacao das caracteristicas organolépticas.............cccccevvrvnnnnns 46

5.3.2 Determinacéo dos valores de pH..........ccooovviiiiiiiiieiicceee e, 48

5.3.3 Avaliagdo microbioldgiCa.........ccceeeeiiiiiiiiiiiieeeeeee e 49

6. CONCLUSOES.........coiceeeeriseeee e sae e s s e ssesaessssassssessessesse s ssssssssssassssssssessssssnnns 51
7. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICA.........cooeeeirerrensessessesesassesssessesssssssssesssssns 52
8. ANEXOS......cooiiiiiicererr i snr e s s s n e e s s nmn e e e e e s s nne e e e s e s nnann e e e eennnnns 61
8.1 ANEXO .ottt e e e aeaeeeeans 61

S N | = | PR 62



RESUMO

O barbear € um dos principais meios de embelezamento masculino, mas
também o grande causador de micro lesées na pele, comprometendo a integridade
do estrato corneo e reduzindo sua fungdo barreira. Sabe-se que ao induzir o
aquecimento da pele e pélos antes do barbear, seja por um banho quente ou sauna,
por exemplo, esse se torna mais efetivo e seguro. Estudos mostram que o
aquecimento da pele provoca a dilatagdo dos foliculos pilosos e redugdo da
resisténcia ao barbear. Atualmente, nao ha produtos que oferecam um mecanismo
de oferta de calor (termoativador) com propriedade de cicatrizacdo que sejam
especificos para o barbear. O presente trabalho tem como objetivo desenvolver uma
nova formulagcdo de creme de barbear contendo polietilenoglicol 200 e zeolita como
ativos promotores de calor na presenga de agua, além de possuir propriedades
cicatrizantes derivadas da zeolita. Tem-se o conhecimento que a formacido de
ligacdes hidrogénio resultante da solvatacdo de polialcoois por agua € um processo
exotérmico, ou seja, promotor de calor. Estudos apontam que a argila do tipo zeolita
apresenta adsor¢cdo exotérmica de &agua, além de apresentar propriedades
cicatrizantes. Sendo assim, o uso desses mecanismos podem ser estratégias
empregadas para a termoatividade desejada em formulagbes para o barbear. No
estudo foram formuladas e obtidas emulsées com caracteristicas fisico quimicas e
organolépticas adequadas para o uso. As amostras para avaliacdo da estabilidade
foram acondicionadas em bisnaga laminada, sendo as formulagdes em teste
submetidas a condigcbes extremas sob aquecimento a 40 °C e umidade a 75% em
camara climatica. Obteve-se no final deste estudo um produto com caracteristicas
organolépticas adequadas, propriedade termoatividora, que sugere-se possuir
caracteristicas benéficas da argila Zeolita Clinoptilolita presente na formulagéo e que
encontra-se proprio para o uso conforme os padrées microbiologicos estabelecidos
pela Resolugcao N° 481/99 da ANVISA/MS.

Palavras-chave: Creme de barbear. Estudo de estabilidade. Emulsdes. Propriedade

termoativadora. Zeolita



1. INTRODUCAO

O cuidado com a beleza é um fator, de certa forma, importante para que as
pessoas sejam conduzidas ao bem estar, seja pela pratica de atividade fisica ou com
0 uso de cosmeéticos, praticas essas, que aumenta a auto-estima de homens e
mulheres e aumenta a qualidade de vida (CARVALHO; LUCENA, 2010), logo a
busca por produtos que de alguma forma oferecam beleza e jovialidade aos
consumidores s&o cada vez mais constante (MAIA CAMPOS; SILVA, 2002).

Os padrboes de beleza com o passar do tempo sofrem constantes
transformagdes e/ou recriagdes, pois estdo intimamente ligados a cultura da
populagdo que nao é estatica que se renova constantemente. Como consequéncia,
novos padroes estéticos sdo criados no individuo por um processo de transformacgao
(cultural), gerando novas necessidades para atingir essas caracteristicas. Dizer que
somente as mulheres se prendem a esses padrdes € uma informagao enganosa ao
notar que pelo processo de recriagcado e transformacgao cultural, a parcela masculina
preocupada com a sua aparéncia € crescente (CORREIA, ZOBOLI E MEZZAROBA,
2013).

O homem ja entendeu que quanto mais distante dos valores estéticos da
sociedade moderna e da preocupag¢ao com a aparéncia, mas distantes estardo de
um relacionamento ou talvez de emprego. O que comprova essa preocupagao
masculina com a aparéncia € o notavel crescimento nos ultimos anos da industria de
produtos estéticos voltados aos homens, que tende a alcancar a industria dos
mesmos produtos voltados para o publico feminino, principalmente no Brasil
(CARVALHO; LUCENA, 2010).

Ha uma grande diferenca entre o cuidar do homem referente a sua imagem
quando comparado ao da mulher, os homens buscam meios de embelezamento
mais sutis e ndo gostam de reservar muito tempo para dispensar com estes
cuidados, gerando assim uma tendencia de mercado para a producé&o de produtos
cada vez mais praticos, que incluam varias finalidades em um sé produto,

principalmente quando se trata de um cosmético para o cuidado com a pele.



1.1 APELE

A pele é um dos 6rgdos mais acessiveis do corpo humano, cobrindo uma
area de superficie de aproximadamente 2 metros quadrados e recebe cerca de um

terco do sangue presente em nosso sistema circulatério (BYL, 1995).

As principais fungdes exercidas pela pele sdao de protegdo dos o6rgaos
subjacentes contra agressdes mecanicas e contra a luz ultravioleta; protecdo contra
as agressdes quimicas e fisicas provenientes do meio ambiente, além de evitar a
perda de agua excessiva e a invasao de microorganismos. (JUNIOR, 2010; IOBST,
SANTHANAM, WEINKAUF, 2006). A pele é basicamente composta por duas
camadas (Figura 1): epiderme (camada mais externa) e a derme (a camada mais
interna). Abaixo da derme, ha uma camada subcutanea denominada hipoderme
(JUNIOR, 2010; LEONARDI,2004; CORREA 2013)

Glandula

Terminacdes
sebdcea

nervosas

Corplsculo de
Meissner

Epiderme

Derme

Hipoderme

Glandula

sudoripara ;
L Artérias

Figura 1. Estrutura da pele. (JUNQUEIRA E CARNEIRO, 2004.)

A epiderme é constituida por quatro camadas (Figura 2), onde os
queratindcitos, células hiperqueratinizadas que constituem essa camada, passam
por um processo de divisdo, diferenciagdao e morte, percorrendo um ciclo celular de
aproximadamente 28 dias (RIBEIRO, 2006; NEVES, 2008).
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Epiderme

Camada cornea

Camada granulosa

Camada espinhosa

:I Camada basal
&,

Papila dermica

Figura 2. Fotomicrografia de secgao de pele (aumento de 480X) (Disponivel em:

www.pucrs.campus2.br/~maricar/citohisto_ll/siste_teg.ppt. Acesso em: 08 dez 2013).

As células epidérmicas passam por um processo de constante renovacéo,
comegando desde a jungdo com a derme até o extrato corneo, onde ocorre
constante descamacéao (JUNIOR, 2010; LEONARDI, 2004).

A camada basal ou camada germinativa € a mais interna e apresenta células
sofrendo divisdo mitética. Consiste em uma fileira de células cubicas que garantem a
renovagdo da epiderme, ja que as células recém-produzidas migram para as
camadas mais superiores e sofrem diferenciagdes graduais de forma e composigcéao
(LEONARDI, 2004; EDWARDS E MARKS, 1995). Ha também na camada basal,
células produtoras de melanina denominadas de melandcitos responsaveis pela
pigmentacdo da pele, cabelos e olhos. A melanina distribuida pela pele promove a
pigmentagao natural desse 6rgao em efeito fotoprotetor contra os raios ultravioletas
(UV) (HEARING, 2011).

11



A camada espinhosa é formada por queratindcitos, que devido a sua
abundancia de tonofibrilas e filamentos de citoqueratina possuem um aspecto
espinhoso e na medida em se diferenciam, essas células formam gréanulos de
querato-hialina compondo assim a camada granulosa, camada seguinte a espinhosa,
responsavel pela formagao da bicamada lipidica presente entre as células do estrato
cérneo, a camada mais externa da epiderme (RIBEIRO, 2006/ CORREA, 2013).

O estrato corneo possui espessura de 15 a 20 ym (HADGRAFT, 2001) e é
formado por cornedcitos, células achatadas e anucleadas, ricas em proteinas,
geradas nas etapas finais do processo de diferenciacdo dos queratindcitos e estao
dispostas em camadas extremamente coesas. Os cornedcitos possuem filamentos
de queratina envoltos por proteinas e lipideos, e sdo conectados por desmossomos
que possuem funcdo de evitar a desidratagcdo dos tecidos e de barreira contra
agentes externos (EDWARDS E MARKS, 1995; CORREA, 2013; JUNIOR, 2010).

A renovacao da epiderme pode variar em funcido da idade, sendo mais rapida
em pessoas jovens (aproximadamente 15 dias) e mais lenta (aproximadamente 37
dias) para pessoas maiores de 50 anos (EDWARDS E MARKS, 1995; JUNIOR,
2010).

A derme (Figura 1) tem a fungdo de sustentagdo e nutricdo da epiderme
(WLASCHEK et al., 2001) e é composta por tecido conjuntivo denso fibroelastico e
vascularizado contendo principalmente colageno, elastina e glicosaminoglicanos
(GONCALVES E MAIA CAMPOS, 2009). Nela encontram-se os fibloblastos, que sao
células produtoras de colageno e elastina, as terminagées nervosas e 0s vasos
sanguineos e se ancoram os apéndices cutaneos - foliculos pilosos e glandulas
sudoriparas e sebaceas (JUNIOR, 2010).

1.2 BARBA - FOLICULO PILOSO

Os pélos apresentam varias fungdes biolégicas, como a protecdo contra
elementos externos e a dispersado das substancias liberadas pelas glandulas na pele
como, por exemplo, os ferorménios. Os Foliculos pilosos variam consideravelmente
em tamanho e forma, dependendo da sua localizagdo, mas todos eles tém a mesma

estrutura de base (Fig. 3). As células da matriz no bulbo capilar (Fig. 3) produzem o
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eixo do cabelo, cuja massa - o cortex — € composto por filamentos intermédios
especificos de cabelo e proteinas associadas. O pigmento no eixo do cabelo é
produzido por melandcitos intercalados entre as células da matriz. A medida que as
células da matriz vao se diferenciando, elas sdo compactadas e canalizadas para a
sua forma final por uma rigida bainha radicular interna, cuja mesma determinara as
dimensdes da curvatura e forma do cabelo. A papila dérmica, que € composta de
fibroblastos especializados situados na base do foliculo e controla o numero de
células da matriz e, portanto, o tamanho do cabelo. (PAUS E COTSARELIS, 1999)

Figura 3. Estrutura dos foliculos pilosos durante as fases anagena, catagena e
teléogena de Ciclismo (Hematoxilina e Eosina).Painel A (uma visao de alto ampliagado da
parcela de colchetes Painel B) mostra um bulbo capilar durante a fase anagena
(crescimento)(™ 100), Painel B mostra uma arquitetura folicular-cabelo durante a fase
anagena (™ 25), painel C mostra um foliculo couro cabeludo-cabelo durante a fase
catagena (involutiva) (m 40) e Painel D mostra um cabelo do couro cabeludo foliculo
durante a fase teléogena (repouso) (7 25). Nestes painéis, apm denota musculo eretor
de pélos, bg bojo, clube cabelo cl, Cr cértex, cts bainha do tecido conjuntivo, Cu
cuticula, dp papila dérmica,derme drm, epi epiderme, haste pilosa hs, IEC involutivo
coluna epitelial, irs innerroot bainha, as células da matriz m, ors outer-raiz bainha,
gordura subcutanea sc, e glandula sebacea sg. (PAUS E COTSARELIS, 1999).

A bainha radicular normalmente expressa uma variedade de queratina,
moléculas de adesao, citocinas e receptores de fator de crescimento que sao
distintos daqueles expressos por células epiteliais dérmicas. Eles migram para fora
do foliculo e regeneram a epiderme apoés a leséo ou perda (CHUONG, 1998; LYLE S,
1998).

Existe uma estreita relacdo entre a epiderme e os cabelos foliculo. O
revestimento externo da raiz do foliculo piloso também com melandcitos, tem células
de Langerhans (células dendriticas apresentadoras de antigenos) e células de
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Merkel (células neurosecretoras especializadas ) (GILLIAM et al., 1998).Todas estas
células ocupam a epiderme apds uma lesao, e elas também desempenham um papel
em determinadas func¢des do foliculo piloso. Por exemplo, o foliculo piloso funciona
como um 6rgéo sensorial e imunossentinela légico para a pele. Os pélos detectam
estimulos mecanicos acima da superficie da pele, um leve estresse no pélo ativa
neuroreceptores no foliculo, que veicula a informacdo sensorial para o sistema
nervoso. As células de Langerhans na abertura do foliculo detectam patdégenos
superficiais e ativam o sistema imune (PAUS et al., 1998; PAUS,1997).

A distribuicao precisa dos foliculos pilosos sobre a superficie do corpo e o
futuro fendtipo de cada cabelo é estabelecida na gestagéo (por exemplo , cabelos de
grande crescimento no couro cabeludo e cabelos de curto crescimento na
sobrancelha). Cerca de 5 milhdes de foliculos pilosos cobrem o corpo humano desde
o momento do nascimento. Nado ha formacdo de foliculos adicionais apds o
nascimento, embora o tamanho dos foliculos e os pélos possam mudar com o tempo,
principalmente sob a influéncia de androgénios (CHUONG, 1998; MILLAR S. 1997).

1.2.1 Ciclo do Foliculo Piloso

O ciclo do foliculo piloso € composto por trés fases: de crescimento
(anagena), de involugdo (catagena) e de repouso (efluvio). Inumeros fatores de
crescimento e receptores de fator de crescimento s&o criticos para o
desenvolvimento normal do cabelo, mas nenhum fator de crescimento parece
exercer controle total sobre estes processos (PAUS E COTSARELIS, 1999).

a. Fase Anagena

O inicio da fase anagena recapitula o desenvolvimento do foliculo piloso, uma
vez que a formacéo de um novo foliculo piloso comega com a proliferagao de células
germinativas secundarias no bulbo (Fig. 3). Interagdes entre a papila dérmica e o
epitélio folicular sobrejacente sdo fundamentais para processo (COTSARELIS, SUN
E LAVKER 1990; LYLE S 1998).

Foliculos pilosos em diferentes areas do corpo, produzem pélos de diferentes
comprimentos, diretamente proporcional a variagdo da duragdo da fase anagena no
ciclo do foliculo piloso de cada regido do corpo, como por exemplo, os foliculos do

couro cabeludo, que ficam na fase anagena durante dois a oito anos e por isso
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produzem cabelos longos, enquanto que foliculos pilosos da regido da sobrancelha,
permanecem nesta fase por apenas 2 a 3 meses e assim produzem pélos curtos . A
cessacao da fase anagena é controlada pelo fator de crescimento de fibroblastos, o
qual é expresso em primeiro lugar no foliculo, pouco antes do fim desta fase. Um
modulador enddgeno importante nesse processo € o androgénio que promove a
miniaturizagdo dos foliculos e encurta a duragdo da fase anagena em areas
andrégeno-sensiveis do couro cabeludo e amplia foliculos em areas androgeno-
dependentes (por exemplo, barba masculina) durante a adolescéncia.
(ROSENQUIST E MARTIN, 1996)

b. Fase Catagena

Durante a fase catagena, os foliculos pilosos passar por um processo
altamente controlado de involugdo (Fig. 3C), que reflete em uma explosado de morte
celular programada (apoptose) , na maioria dos queratindcitos foliculares . Perto do
fim da fase catdgena, a papila dérmica condensa e se move para cima, se
estagnando abaixo do bulbo do foliculo piloso (fig. 3). Se devido a alguma falha a
papila dérmica n&o chegar bulbo folicular durante a fase catagena, o ciclo do foliculo
€ parado e fio capilar perdido, como observado em seres humanos com mutacdes
genéticas, apresentando falta de pélos (PANTELEYEV et al, 1998; AHMAD et al.
1998).

c. Fase Teléogena

Durante a fase telégena, o eixo do cabelo amadurece em um fio de cabelo. A
fase telégena tipicamente tem a duragcédo de dois a trés meses antes de os foliculos
do couro cabeludo reentrarem na fase anagena e o ciclo ser repetido. A percentagem
de foliculos na fase telogena varia consideravelmente de acordo com a regido do
corpo (por exemplo, 5 a 15 por cento dos foliculos do couro cabeludo estdo na fase
telégena , em qualquer altura , em comparagédo com 40 a 50 por cento de foliculos no
tronco). Um aumento no percentual de foliculos do couro cabeludo na fase anagena

leva a queda excessiva de cabelo (Dawber R, 1997).
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1.3COSMETICOS

Segundo a Agencia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), produtos de
higiene pessoal, cosméticos e perfumes, sdo preparagées que possuem substancias
de origem natural ou sintética, de uso externo nas diversas partes do corpo
humano, pele, sistema capilar, unhas, labios, 6rgdos genitais externos, dentes e
membranas mucosas da cavidade oral, com o objetivo exclusivo ou principal de
limpa-los, perfuma-los, alterar sua aparéncia e ou corrigir odores corporais e ou

protegé-los ou manté-los em bom estado (BRASIL; 2004).

Estes produtos séo classificados de acordo com seu grau de risco a saude
humana. Para serem classificados foram definidos critérios em funcdo da
probabilidade de ocorrer efeitos indesejaveis devido ao uso inadequado destes
produtos, suas formulacodes, finalidades de uso, areas do corpo a que se destinam e
cuidados a serem observados quando de sua utilizagdo, estes podendo ser
classificados em produtos de grau | ou grau Il. Os produtos de grau | caracterizam-se
por possuirem propriedades basicas ou elementares, cuja comprovagdo nao seja
inicialmente necessaria e nado requeiram informagdes detalhadas quanto ao seu
modo de usar e suas restricdes de uso. Os produtos de grau Il sdo os que possuem
indicagdes especificas, cujas caracteristicas exigem comprovagao de seguranga e/ou
eficacia, bem como informagdes e cuidados, modo e restrigdes de uso. (BRASIL,
2004).

1.4 EMULSOES

Emulsdo é um sistema termodinamicamente instavel, resultado de uma
mistura de dois liquidos imisciveis entre si e uma terceira fase que compde a
emulsédo contendo agentes emulsificantes (Breuer, 1985; Pianovski et al, 2008). De
acordo com a natureza da fase externa, podem ser classificadas em: emulsdo agua
em o6leo (A/O) a que apresenta a agua como fase dispersa sob a forma de pequenas
particulas (maiores que 0,1 mm) na fase oleosa e 6leo em agua (O/A) a emulsao que
apresenta dispersao de substancia oleoso/graxo em material aquoso (Sharma, Shah,
1985).
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Emulsificagao é realizada normalmente por meio de agitagdo de surfactante -
Oleo - agua em um sistema. A agua € geralmente uma solugdo aquosa contendo
variados eletrdlitos, juntamente com outros solutos. Oleo se refere a uma fase apolar,
tal como triglicéridos naturais, hidrocarbonetos ou seus derivados. O agente
estabilizador, assim chamado emulsionante, € geralmente um surfactante ou uma
mistura surfactante - co-surfactante. O bom resultado em uma operagdo de
emulsificacdo esta diretamente relacionado com a diminuicdo do tamanho de

particula, que se consegue atingir ao fim de um processo de agitagéo.

Em cosméticos sao muito utilizadas para aplicacdo tépica, assim como em
preparagdes farmacéuticas que apresentam outras vias de administragao (PINHO E
STORPIRTIS, 1998;) podendo ser incorporados ativos hidrossoluveis e/ou
lipossoluveis em suas fases dependendo de suas caracteristicas e dos efeitos que se
deseja obter (ALLEN JUNIOR, 2004; PIANOVSKI et al, 2008).

1.4.1 Equilibrio Hidrofilico- Lipofilico (EHL)

Embora as emulsbes sejam sistemas em equilibrio, a formulagao € de extrema
importancia durante a formacdo de uma emulsdo e seu tempo de vida util uma vez
que determina as suas propriedades. Lidar com questbes de formulacdo é de alta
complexidade devido ao grande numero de componentes, que estao incluidos além
da ternaria agua - 6leo - surfactante, como co-surfactantes, eletrélitos ou polimeros
aditivos. Além disso, a maioria dos componentes ndo s&o substancias puras, mas

misturas de espécies quimicas complexas (RIBEIRO, 2006).

Na metade do século passado, os pesquisadores tentaram mudar essa situacao
por meio de conceitos de quantificacdo na formulagdo e assim atribuir algum valor
numeérico caracteristico para os componentes. A estabilidade das emulsdes deve-se
principalmente ao uso de tensoativos na sua preparagcdo, compostos anfifilicos em
cuja molécula existem grupamentos hidréfilos e lipdfilos, que se posicionam entre as
duas fases da emulsdo (aquosa e oleosa), originando a pelicula interfasial que
diminui a tensdo entre elas estabilizando o sistema. O balango entre as duas
porcbes moleculares com caracteristicas opostas dessas substancias, é
denominado equilibrio hidréfilo-lipdfilo - EHL. Este representa um sistema de
classificagdo dos tensoativos, tendo como base os parametros de solubilidade
desses compostos em solventes polares e/ou apolares (GRIFFIN,1949; LACHMAN,
LIERBERMAN E KANIG, 1986)
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Neste sistema, introduzido por Griffin em 1949, uma escala numérica
adimensional de valores entre 1 e 20 é usada para descrever a natureza do agente
tensoativo, sendo que os valores de EHL aumentam de acordo com a hidrofilia da
molécula (Tabela 1). O equilibrio hidrofilo-lipdfilo de um tensoativo € uma
propriedade importante no processo de emulsificagao, posto que determine o tipo de
emulsdo que tende a produzir. Agentes emulsivos de EHL baixo tendem a formar
emulsbes agua/dleo, ao passo que aqueles com EHL alto formam emulsbes
Oleo/agua. Portanto, o conhecimento dos valores de EHL permite predizer o tipo de
comportamento esperado do composto, fornecendo desta forma orientagdo para
suas aplicacdes praticas (Tabela 1) (GRIFFIN,1949).

Tabela 1. Classificagao dos produtos segundo o valor de EHL.

Emulsionantes hidréfilo/lipofilo 3a 6
Molhantes 7a 9
Antiespumantes < (8 principalmente 1,5a 8
Emulsionantes lipofilo/hidroéfilo 8a18
Detergentes 13a15
Solubilizantes 15a18

Representando a metodologia tedrica, calcula-se o EHL dos compostos pelo
método de Davies, que se baseia na atribuicdo de valores para grupamentos
presentes na molécula de tensoativo, na soma desses valores e na aplicacdo dos
mesmos em equacgao que fornece o EHL e no método de Griffin, que propde o
célculo do EHL para produtos nos quais o grupo hidrofilico € composto apenas por
derivados do 6xido de etileno (LE HIR, 1997).

1.5 ESTABILIDADE DE EMULSOES E PRODUTOS COSMETICOS

Um produto cosmeético corresponde a uma formulagdo complexa, onde cada
um dos ingredientes tem uma fungéo especifica e caracteristicas préprias em relagéo
a sua estabilidade fisico-quimica, microbioldgica, a sua conservagao no tempo e a

sua funcionalidade quando colocado em contato com a pele ou mucosas. A variagao
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de qualquer um destes parametros pode afetar a seguranga do produto. (ANVISA,
2004)

A estabilidade € a propriedade que um produto cosmeético apresenta ao
manter, sem alteracdo, suas caracteristicas como cor, consisténcia, cheiro, textura
entre outras, por um periodo apés sua fabricacdo (D’LEON, 2001; JUNIOR, 2010)

Segundo a Farmacopéia Americana, estabilidade é definida como a amplitude
na qual um produto mantém dentro de limites especificados, as mesmas
propriedades e caracteristicas que possuia quando de sua fabricacdo durante o seu

periodo de armazenamento e uso (USP, 1990)

Segundo Monografia da International Federation of Societies of Cosmetic
Chemists — IFSCC o teste de estabilidade é considerado um procedimento preditivo,
baseado em dados obtidos de produtos armazenados em condigées que visam a
acelerar alteracdes passiveis de ocorrer nas condicdes de mercado. Como em todo
procedimento preditivo os resultados ndo sdo absolutos, mas tém probabilidade de

Sucesso.

Um método bastante utilizado, tanto em nucleos de pesquisa, quanto em
empresas de produgao cosmética para avaliar a estabilidade de produtos cosméticos
€ 0 estresse por armazenagem em condi¢gdes extremas (MAIA CAMPOS; SILVA,
2000)

Na area cosmeética nao existe nenhum protocolo oficial padronizando os testes
de estabilidade, pois estes devem ser adequados aos objetivos do formulador, da
forma cosmeética e dos constituintes da formulagdo. Qualquer componente presente
na formulacdo pode alterar sua estabilidade, sendo estes considerados fatores
intrinsecos. As incompatibilidades fisicas e quimicas, incluindo nesta ultima,
potencial hidrogenidnico (pH), rea¢cdes de oxi-redugado e hidrolise, interagdo entre os
componentes da formulagdo e com o material de embalagem, sdo consideradas
fatores intrinsecos. Fatores extrinsecos relacionados aos materiais de embalagem,
processo de fabricagcdo, condi¢des ambientais e de transporte também poderao
influenciar na estabilidade (BRASIL, 2004).

A instabilidade de uma emulsdo pode se manifestar das seguintes formas:
cremosidade, onde as particulas menos densas sobem para o topo da formulacéo;

floculagéo: a for¢a de repulsé&o entre as moléculas é diminuida e elas se associam de
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maneira fraca e reversivel por agitagao; coalescéncia: as goticulas da fase interna se
unem e formam uma outra goticula sendo este processo irreversivel; e a inversao
quando ocorre a inversdo de fase, a externa torna-se interna e vice-versa. A medida
que as emulsdes se tornam instaveis, suas caracteristicas fisico-quimicas variam.
Para verificar tais variacbes pode-se determinar o valor do pH, viscosidade,
densidade, condutividade elétrica, umidade, tamanho da particula, entre outros
(BRASIL, 2004).

1.5.1 Aspectos Considerados Na Estabilidade

Existem alguns aspectos que devem ser considerados em estabilidade de
produtos. Em relagcdo a aspectos fisicos, estes devem se manter originalmente
conservados como aspecto, cor, odor, uniformidade, dentre outras. Ja em relagao
aos quimicos, estes devem ser mantidos dentro dos limites especificados a
integridade da estrutura quimica, o teor de ingredientes e outros parametros. Os
aspectos microbioldgicos devem ser conservados em suas caracteristicas
microbioldgicas, conforme os requisitos especificados. E necesséario considerar
também a manuteng¢do da funcionalidade do produto que deve ser mantida sem
alteracbes quanto ao efeito inicial proposto e nao devem ocorrer alteragdes

significativas que influenciem na segurancga de uso do produto (BRASIL, 2004).
1.5.2 Estudo De Estabilidade Acelerada

Também conhecida como Estabilidade Normal ou Exploratéria tem como
objetivo fornecer dados para prever a estabilidade do produto, tempo de vida util e
compatibilidade da formulacdo com o material de acondicionamento. Este teste é
empregado também na fase de desenvolvimento do produto utilizando-se lotes
produzidos em escala laboratorial e piloto de fabricacdo, podendo estender-se as
primeiras produgdes. Emprega geralmente condigdes menos extremas que o teste
anterior. Serve como auxiliar para a determinagcdo da estabilidade da formulacao
(ANVISA, 2004). E um estudo preditivo que pode ser empregado para estimar o
prazo de validade do produto. Geralmente tem duragcdo de noventa dias e as
formulagdes em teste sdo submetidas a condi¢cdes extremas. As amostras podem ser
submetidas a aquecimento em estufas, resfriamento em refrigeradores, exposi¢ao a

radiacdo luminosa e ao ambiente (ANVISA, 2004).
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1.6 DANOS DO BARBEAR

O filme hidrolipidico presente na superficie da pele, € composto por material
graxo produzido pelas glandulas sebaceas e componentes excretados no suor. Ele
forma a emulsdo epicutdnea. Esta exerce varias fungbes como a protecao da pele
contra a desidratagao, mantém sua flexibilidade e a formacao da barreira de protecao
acida que evita a entrada de agentes externos prejudiciais ao organismo (Smith,
1999; Spencer, 1988; Gongalves e Maia Campos, 2009). O conteudo aquoso do
estrato corneo refere-se a este filme, sendo que este tem a possibilidade de ser pode
influenciado pela fisiologia da pele e pelo ambiente (CHILCOTT, FARRAR, 2008;
VERDIER-SEVRAIN, BONTE, 2007).

O equilibrio adequado entre os componentes do filme hidrolipidico € de
extrema importancia para evitar a irritagdo cutdnea e até mesmo algumas patologias.
O desequilibrio destes componentes pode ser gerado, por exemplo, com a aplicagéao
topica de agentes tensoativos, que retiram parte dos lipidios presentes na regido.
Outro fator fundamental para o balanco de hidratagdo da pele € a mesma apresentar
um estrato cérneo integro. O conteudo aquoso do estrato cérneo € um dos
parametros mais importantes para avaliar a funcao barreira, além da chamada perda
transepidérmica de agua. Quando a pele esta com a hidratacao ideal, ela esta apta
para, assim, exercer efetivamente todas as suas fungdes (Verdier-Sevrain, Bonté,
2007; Madison, 2003, Gongalves e Maia Campos, 2009).

A pele quando apresenta integridade danificada, a perda transepidérmica de
agua tende a aumentar, no entanto quanto mais integra for a cobertura de protecao
da pele, ou barreira, maior sera o conteudo aquoso do estrato cérneo. (Hadgraft,
2001). Segundo alguns autores, grande parte dos casos problemas relacionados a
pele, como a tendéncia a apresentar erupcdes e irritacdo, pode se relacionar ao
comprometimento da fungdo de barreira (YOKOTA et al, 2002; HAFTEK, 2002,
MAES et al., 1990; GONCALVES E MAIA CAMPQOS, 2009).

Pele desnudada do estrato cérneo (tal como ocorre com um desgaste menor,
com pele seca, ou de barbear) tem um maior potencial para permitir a difusao.
Qualquer processo que desnuda o estrato corneo, no entanto, estimula a produgéo

de células queratinizadas, o que restaura na camada cornea a capacidade de
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protecao quase completa em 2 a 3 dias. Feridas, provenientes de trauma fisico ou
quimico, podem comprometer significativamente a barreira da pele e prejudicar suas

fungdes fisioldgicas (LEE et al.,2013).

1.7 O AQUECIMENTO NO BARBEAR

No campo dos cosméticos, a umectagao cutdnea pode, na maioria das vezes,
ser melhorada ou sofre correcdo pela aplicacdo destes produtos. O equilibrio do
conteudo aquoso no estrato cérneo esta diretamente ligada a manutengdo das
adequadas condigdes de pele, que é o objetivo das formulagcdes cosméticas (Brasil,
2008). Manter a pele adequadamente umectada retarda o envelhecimento cuténeo e
melhora o seu aspecto geral, podendo também previne ou trata certas patologias
cutaneas. Além disso, essa classe de produtos tem sido considerada dominante na
area cosmeética (GONCALVES E MAIA CAMPOS, 2009).

A promogdo do o aquecimento da pele e do ambiente, causa aumento da
transpiracdo (ROHR & SCHRADER, 1998) porém, menos agua pode evaporar da
pele, tornando o estrato cérneo umectado (LEOW, MAIBACH, 1998; GONCALVES E
MAIA CAMPOS, 2009)

A termoterapia pode acelerar a recuperagao dos tecidos através do aumento
da circulagao e da atividade enzimatica, e do aumento da oferta de oxigénio para os
tecidos, a custa do aquecimento superficial ou profundo (LEE et al.,2013).

1.8 POLIETILENOGLICOL COMO SUBSTANCIA PROMOTORA DE CALOR

O polietilenoglicol (PEG) (Fig 4) € um composto de grande importancia para as
areas biomédicas e de biomateriais (Li, 2001. Por serem compostos biodegradaveis
e atdxicos, o descarte de PEG nao é problematica para o meio ambiente. O PEG
possui uma variedade de propriedades pertinentes para aplicacbes biomédicas,
sendo elas: insolubilidade em &agua a elevadas temperaturas, formacgéo de
complexos com cations metalicos, alta mobilidade com grande poder de volume

excluido em &agua, agente precipitante de proteinas e &cidos nucléicos. Tais
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propriedades conferem ampla utilizacdo (agente emulsificante, umectante,
lubrificante, plastificante e detergente) em diversos setores (alimenticio,
farmacéutico, médico, odontolégico, cosmético, téxtil, industrial, entre outros). Vale
ressaltar que o PEG foi aprovado para consumo interno pelo Food and Drug
Administration (Li, 2001). Sendo considerado ndo antigénico nem imunogénico.
Estas caracteristicas tém permitido a larga utilizacdo de PEG e seus derivados em

cosmeéticos, sabdes e medicamentos (BRASIL, 2005).
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Figura 4. Representacao plana parcial da molécula de PEG com os sitios disponiveis

para as interagcoes com os demais componentes do sistema.(BARBOSA, 2013)

O PEG ao entrar em contato com a agua, por ser um composto covalente, n&o
se dissocia e por isso forma uma mistura pelo processo de solvatacdo. A solugao é
constituida por moléculas de PEG e agua em uma mistura. Sdo as forcas atrativas
intermoleculares que sdo importantes para a compreensao do processo de solugao e
as seguintes interagdes devem ser consideradas: atragdes intermoleculares solvente
— solvente, atragdes intermoleculares soluto - soluto e atragcbes intermoleculares
soluto- solvente. Quando soluto dissolver no solvente, as particulas de soluto devem
distribuir-se por todo o solvente. Que é constituido por particulas de soluto deve
ocupar posigdes normalmente tomadas por particulas de solventes (Figura 5)
(GELDER, s.d.).
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Figura 5 — Representacao ilustrativa das fases do processo de solvatagao do

polietilenoglicol pela agua. Fonte: Elaborado pelo autor.

Se comegarmos com 0 soluto e solvente separado, as duas primeiras etapas,
ampliando as particulas de soluto e particulas de solventes sdo ambos os processos
endotérmicos (figura 5). Se a energia liberada a partir das interagdes soluto-solvente
€ maior do que a energia necessaria para expandir particulas do soluto e solvente,
energia € liberada no processo de solugdo, ou seja, a solugdo aquece. O outro fator
esta relacionado com a tendéncia natural para a desordem quando a mistura de duas
substancias puras. Esta tendéncia natural para a desordem deve ser considerada
quando se discute o processo de solugdo. Em todos os casos, este fator favorece a
formagdo da solugdo. No entanto, se a energia necessaria para o processo de
solugao a ocorrer é grande, é improvavel que a solugao vai ser formada. (GELDER,
s.d.).

1.9 APLICAGAO DE ARGILAS EM PRODUTOS COSMETICOS

Argilas tém sido utilizadas pela humanidade desde a antiguidade na fabricagdo de
objetos ceramicos para finalidades na area domésticas, de construgédo civil, na
producdo de ferramentas de trabalho e nos Uultimos tempos em aplicacbes
tecnologicas (TEIXEIRA NETO e NETO, 2009). Sado formadas por argilominerais
cristalinos, compostos por silicatos de Aluminio, Ferro e Magnésio hidratados,

organizados camadas (filossilicatos), de folhas continuas de SiO4 (tetraedros),
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ordenados hexagonalmente, condensados com folhas octaédricas de hidroxidos de
metais tri e divalentes (FERREIRA, 2009).

As argilas possuem alta capacidade de adsor¢do de substéncias como graxas
e toxinas, além disso, a sua capacidade reologica nos sistemas fluidos e mais um
fator favoravel para que sejam utilizadas como principios ativos em mascaras faciais.
Em formulacbes cosméticas seu uso € indicado em processos antiinflamatorios,
acnes, furunculos, ulceras, dentre outros na forma geralmente de cremes e pos. As
argilas do tipo caulinita, atapulgita, esmectita, talco e paligoskita s&o as mais

encontradas em composigdes cosméticas (CARRETERO, 2001).

Existem produtos cosméticos industriais patenteados no Brasil para
usos como cuidados com a pele e cabelos, que usam argilas (MCCULLOCH E
HOPKINS, 2001; ARAI, BAKER E GILES, 2002). Além do uso in natura, as argilas
podem se modificar antes de serem aplicadas em alguma formulagao especifica,
podendo funcionar como promotora de liberacdo de substancias especificas, como
hidratantes, por exemplo, (DIAS, 2006).

A argila é usada ha muito tempo, sendo aplicada principalmente como
excipientes de varias formas farmacéuticas. (AGUZZI et al, 2007; CARRETERO,
2001). Carretero & Lagaly (2007) afirmam o interesse da argila na terapéutica, que
teve um grande crescimento e nos dias de hoje é utilizada em Spa e terapias de
beleza, bem como em aplicagdes clinicas e farmacéuticas,sendo as diferencas
especificas de cada argila, um direcionador para uso correto. Para fins curativos e
terapéuticos, pode utilizar-se a argila de varias maneiras, tanto internamente quanto
externamente, podendo ser misturada em agua, na forma de emplastos ou
compressas. Possui poder curativo para feridas e as ulceras e também contribuir
para a regeneragdo de células e tecidos integros (DEXTREIT; ABEHSERA,
2006; CARRETERO, 2001).

Por possuir grande concentragdo de silicato de aluminio, a argila possui
destacavel poder de cicatrizagdo. As feridas, nas quais é aplicada a argila,
apresentam cicatrizacdo mais rapida e se tornam menores (Bourgeiois, 2006).
Levando em consideracdo que no processo inflamatdrio reside uma flora microbiana,
a qual pode dificultar o processo de cicatrizagdo, a argila pode se tornar uma aliada
da reducdo deste processo. Segundo Dextreit & Abehsera (2006), a argila é
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capaz de eliminar os microrganismos desta flora, incluindo os germes

patogénicos, no qual perdem o poder de reproduzir-se.

E estratégico para o Brasil, por possuir uma das maiores reservas mundiais de
argila, estimular a formagado de parcerias de pesquisa entre as universidades e
industrias para a produgédo de produtos com argilas quimicamente modificadas em
suas formulacbes e criacdo de novas tecnologias na area, visando a agregacao de
valor a esse importante recurso natural (TEIXEIRA NETO e NETO, 2009).

1.9.1 Zeolita Clinoptilolita Na Cosmetologia

As zedlitas sao cristais hidratados micros porosos naturais ou sintéticos com
estruturas definidas por blocos de construcdo compostos por 6xido de aluminio e
oxido de silicio formando tetraedros ligados através de atomos de oxigénio. Os
zeolitos tém uma variedade de utilidades. Eles sdo empregados como adsorventes,
trocadores ibnico, catalisadores e detergentes na industria, agricultura, medicina
veterinaria, cuidados de saude e prote¢ao ambiental (HECHT E HECHT-SAVOLEY,
2007; BRECK E CHEM). Zedlitas naturais sdo micro minerais porosos formados por
silicatos. Um mineral de zedlita natural € a clinoptilolita que tem uma configuragao
cristalina de estrutura tetraédrica (GRANCARIC, TARBUK E KOVACEK, 2009).

Figura 6. Superior: estrutura da zeolita; inferior esquerdo: atomos de oxigénio e

aluminio; inferior direito : representagao simplificado. (WATERCEL, 2008)

A zedlita possui uma estrutura com canais longos que compreendem
moléculas de agua e ions de metais alcalino-terrosos. Como estas nao ocupam
posicdes fixas, estes ions podem ser deslocados no interior da estrutura. Eles podem

ser facilmente liberados e trocados sem modificar o carater da rede cristalina,
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permitindo que a clinoptilolite tenha fortes propriedades de troca i6nica. Muitos
pesquisadores relatam que a clinoptilolita absorve toxinas. (CURKOVIC, CERJAN-
STEFANOVIC E FILIPAN, 1996; GRANCARIC, TARBUK E KOVACEK, 2009 ).

As Clinoptilolitas podem ser trituradas por um processamento mecanico
produzindo micro e nanoparticulas, assim este processo leva a um aumento da area
de superficie total e um aumento da acessibilidade dos micro-canais, 0 que produz
um aumento de atividade no que diz respeito as propriedades acima mencionadas. A
zeolita natural ativada tem multiplos usos na industria e na agricultura, e ha um
amplo espectro das utilizacdes médicas (CURKOVIC, CERJAN-STEFANOVIC E
FILIPAN, 1996; GRANCARIC, TARBUK E KOVACEK, 2009 ) .

Um trabalho mais recente realizado basicamente ao longo dos ultimos dez
anos, comprova sua anticarcinogénico e efeito anti-metatico, a sua forte atividade
antiviral e sua contribuicdo em processos metabdlicos (ZARKOVIC et al, 2003;
PAVELIC et al2002). Pesquisadores definem como o mais poderoso
imunoestimulador e antioxidante natural. Quando aplicado externamente na forma de
pO, comprovou-se sua capacidade de acelerar a cicatrizacado de feridas e incisdes
cirtrgicas, além de sua acdo como bactericidas e fungicidas (IVKOVIC ET AL, 2004;
GRANCARIC, TARBUK E KOVACEK, 2009).
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2. JUSTIFICATIVA

Tendo em vista que nao ha produtos disponiveis no mercado com propriedade
termoativadora eficiente no ramo de produtos para o barbear e que o mercado
consumidor masculino vem seguindo uma tendéncia de crescimento no consumo de
produtos cosméticos, torna-se de suma importancia estudos na area de

desenvolvimento de novos produtos cosméticos masculinos.

3. OBJETIVO GERAL

O objetivo deste trabalho €& desenvolver um creme para barbear com
propriedade termoativadora e cicatrizante, tendo como ativos o Polietilenoglicol 200 e

a zeolita clinoptinolita e avaliar sua estabilidade.

3.1 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Desenvolver uma formulagdo de um creme para barbear com propriedade

termoativadora;
e Avaliar suas caracteristicas organolépticas;
e Avaliar sua estabilidade;

e Avaliar suas caracteristicas microbiolégicas de acordo com a RDC 481/99 da
ANVISA/MS;
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4. METODOLOGIA

4.1 MATERIAS-PRIMAS
- Acido estearico;
- Agua destilada;

- Co-Polimero de Acido Sulfénico Acriloildimetiltaurato e Vinilpirrolidona Neutralizado
(Aristoflex AVC®), Pharma Special;

- Butylated hydroxytoluene (BHT);

- Carboximetilcelulose (CMC);

- Lauril sulfato de sodio 90%, Vetec;

- Monoestearato de sorbitano 80 (Span 80), Sigma-Aldrich;
- Oleo de silicone, Impex;

- Polietilenoglicol WT 200, Sigma-Aldrich;

-Polissorbato 80 (Tween 80), Vetec;

- Trietanolamina, Rio Lab;

- Zeolita Clinoptilolita #325, Celta Brasil (gentilmente doada pela Industria Celta

Brasil).

4.2 EQUIPAMENTOS E ACESSORIOS

- Agitador mecanico, Nova Etica;

- Balanca eletronica Gehaka®, modelo BG 2000;

- Camara Climatica Nova Etica®, modelo 420 CLDTS 300;
- Centrifuga;

- Placa de aquecimento Nova®, N/ 1103;

-PHmetro Metter Toledo®, modelo MPC 227 ;

- Termdémetro;
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- Vidrarias em geral.

4.3 DESENVOLVIMENTO DAS FORMULAGOES

Na primeira etapa as formulagdes objeto de estudo foram elaboradas levando
em consideracgao a literatura, a concentracao de uso, as caracteristicas sensoriais, a
interacdo com as matérias primas empregadas nas formulagbes cosméticas, bem
como a compatibilidade com o polietilenoglicol WT 200 e zeolita clinoptilolita em
estudo, tendo o cuidado em manter a propriedade termoativadora no produto final.

Considerando que a solvatagdo das moléculas de polietilenoglicol 200 pela
agua que é a promotora de aquecimento, que para gerar uma emulsao é necessario
uma fase aquosa e oleosa, e que o aquecimento gerado pelo produto deve ser
fornecido no momento da aplicagdo do mesmo na pele molhada, foi necessario
estabelecer uma quantidade minima necessaria de agua na formulagdo que
interagisse com o polimero e o polietilenoglicol 200 e formasse um gel integro (fase
aquosa) que mantivesse a propriedade termoativadora do produto final, logo a agua

sendo o determinante para a concentragao dos outros componentes.

Levando em conta os critérios citados a cima, selecionaram-se as matérais
primas e obteve-se duas formulagdes que potencialmente poderiam gerar uma

emulsao creme para o barbear denominadas de “Formulacao A” e “Formulagao B”.
As emulsdes foram preparadas conforme o procedimento descrito a seguir:
e Pesagem e aquecimento até 75 °C dos componentes da fase aquosa,;
e Pesagem e aquecimento até 75 °C dos componentes da fase oleosa;
e Formacédo da emulsado sob agitagdo magnética constante;
e Resfriamento até 40°C e adicdo da Fase C sob agitagao;
e medir o pH e ajustar se necessario:

Para o objetivo da emulsdo, o pH deve estar na faixa de 5,5 e 7,0. Apds
arrefecimento a temperatura ambiente, as amostras foram acondicionadas em
embalagens opacas (bisnagas) de parede laminada internamente e plastificada
externamente,com tampa, contendo aproximadamente 50g g em cada, e

permaneceram em repouso em temperatura ambiente por 24 horas.
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4.3.1 Primeira Etapa do desenvolvimento

Primeiramente a “Formulagcdo A” foi formulada e testada com variagdes nas

concentracdes de seus componentes que estdo descritas na Tabela 2. Os valores da

concentracdo dos emulsificantes foram obtidos através de calculo de EHL de cada

formulacao.

Tabela 2 — Composicao quantitativa das Formulagoes de cremes de barbear propostas

na primeira etapa do estudo.

Formulacao A

Matérias-Primas

Concentragao das matéria-primas (gramas)

Formulagéo A.1

Formulagao A.2

Formulagao A.3

FormulagédoA.4

Fase Aquosa

Carboximetilcelulose 1 1 0.5 0.5
Polietilenoglicol 200 40 30 30 20
Propilenoglicol 20 20 - -
Agua 10 5 2 2
Fase Oleosa
Acido estearico 6 5 5 4
Oleo de silicone 1 1 1 1
Trietanolamina 0.5 0.5 0.5 0.5
Tween 80 0.9 0.9 0.9 0.8
Span 60 0.1 0.1 0.1 0.2
BHT 0.05 0.05 0.05 0.05
Fase C
Lauril sulfato de sédio 8 8 10 20
Zeolita Clinoptilolita 8 8 8 8

4.3.2 Segunda etapa do desenvolvimento

Na segunda etapa do estudo “Formulagdo A” foi elaborada gerando a

“Formulacédo B”, sendo a mesma testada com variacdo da concentracdo das suas

matérias-primas como descrito na Tabela 3.
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Tabela 3 — Composig¢ao Quantitativa das Formulagées de cremes de barbear propostas

na segunda etapa do estudo.

Formulacao B Concentracao das matéria-primas (gramas)
Matérias-Primas
Formulagao B.1 | Formulagao B.2 | Formulagao B.3 FormulagcaoB.4
Fase Aquosa
Arixtoflex AVC 1 1 0.5 0.5
Polietilenoglicol 200 40 30 30 30
Agua 10 5 2 2
Fase Oleosa
Acido estearico 6 5 5 6
Oleo de silicone 1 1 1 1
Trietanolamina 0.5 0.5 0.5 0.5
Tween 80 0.9 0.9 0.9 0.9
Span 60 0.1 0.1 0.1 0.1
BHT 0.05 0.05 0.05 0.05
Fase C
Lauril sulfato de sédio 8 8 10 20
Zeolita Clinoptilolita 8 8 8 8

A seguir as amostras formuladas passaram por avaliagdo e selegdo visando o
enquadramento nas caracteristicas adequadas para ser uma amostra de referencia

para o estudo (amostra padréo) e assim seguir para os estudos de estabilidade.
4.3.3 Caracterizagao da amostra de referéncia (amostra padrao)

Para a determinacdo das caracteristicas organolépticas da amostra de
referéncia, foram considerados os seguintes itens: aspecto, cor, odor, sensacgao de
tato e processos de instabilidade como cremeacéao e separagao de fases. Segundo o
Guia de Controle de Qualidade de Produtos Cosméticos, as caracteristicas para a
amostra padrao a ser utilizada nos ensaios, devem ser determinadas pelo fabricante
(BRASIL, 2008).

32



Levando em conta a finalidade a que produto final se destina (o barbear) e a

compatibilidade das matérias primas da formulagdo, se definiu as caracteristicas

ideais que a amostra deve possuir, conforme descrito no Quadro 1.

Quadro 1 - Caracteristicas organolépticas ideais que a amostra deve possuir. Fonte:

Elaborado pelo autor.

Caracteristicas organolépticas ideais para a amostra de referéncia

Aspecto Homogéneo(homo); levemente brilhoso(Lb); Fino(Fi).
Odor Inodoro (ino)
Cor Bege Claro (BeC)

Sensacéo de tato

Liso (Li)

Sensacao
Térmica local

Termoatividade positiva (TP)

Nivel de espuma

Bom (B)

As a classificagdo das caracteristicas organolépticas para a amostras
formuladas foram previamente estabelecidas e estdo descritos no quadro 2 abaixo:

Quadro 2 - Classificagado das caracteristicas organolépticas previamente
estabelecidas para as amostras formuladas. Fonte: Elaborado pelo autor.

Classificagdo das caracteristicas organolépticas avaliadas

Homogeneidade | Homogéneo (Hom) Levemente modificado Heterogéneo
(LM) (Het)
,,8 Brilho Levemente brilhoso Opaco (Opa) Brilhoso (Bri)
@ (Lb)
& Fino Fino (Fi) Levemente modificado Grosso (Gro)
< (LM)
Cor Bege claro (BeC) Levemente modificado Modificada
(LM) (Mod)
Odor Inodoro (Ino) Levemente modificado Modificada
(LM) (Mod)
Sensacao de tato Liso (Li) Levemente modificado Aspero (Asp)
LM
Sensacao térmica local | Termoatividade Termoatividade
positiva (TP) negativa (TN)
Nivel de espuma Bom (B) Regular (Reg) Ruim (R)

Apds a avaliagdo das caracteristicas organolépticas de cada formulagao, a

“formulagdo B4’ foi selecionada para prosseguir para os estudos de estabilidade e

assim ser a amostra de referéncia do estudo. A amostra de referéncia permaneceu

ao longo do estudo, armazenada em gaveta fechada em temperatura ambiente.
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4.4 ESTUDO DE ESTABILIDADE

Os testes de estabilidade foram realizados baseados no Guia de Estabilidade
de Produtos Cosméticos da ANVISA (BRASIL, 2004). Para tanto, foram realizados
Estudo de Estabilidade Preliminar (EEP), Estudo de Estabilidade Acelerada (EEA).

4.5 TESTE DE ESTABILIDADE PRELIMINAR

Para a determinagao da estabilidade preliminar as amostra foram avaliadas 24
horas apds o0 seu preparo em relagdo as suas caracteristicas organolépticas e apos

serem submetidas em condigbes de estresse gravitacional.
4.5.1 Centrifugagao

O teste de centrifugacao foi realizado em triplicata, e as amostras foram
submetidas a centrifugagao a 3000 rpm durante 30 minutos em centrifuga (Centribio
80-2B®). ApoOs a centrifugacdo as amostras foram avaliadas visualmente a fim de
verificar se ocorreu ou ndo algum processo de instabilidade como cremeagédo ou

separacgao de fases.

4.6 ESTUDO DE ESTABILIDADE ACELERADA

Apos os testes preliminares as amostras foram submetidas ao EEA conforme
condi¢des descritas a seguir. Trés amostras de cada base foram armazenadas em
camara climatica (Nova Etica®, modelo 420 CLDTS 300) por 60 dias, com
temperatura controlada em 40 °C 2 °C e umidade média de 75% (BRASIL, 2004).
Apds cada amostra atingir a temperatura ambiente, as mesmas foram avaliadas
pelos seguintes parametros: avaliagdo das caracteristicas organolépticas e

determinacéo dos valores de pH.
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4.6.1 Analises das Amostras

Durante a realizacdo dos estudos de estabilidade as amostras foram
avaliadas a partir do aspecto das caracteristicas organolépticas, determinagdo dos
valores de pH. As amostras foram analisadas nos seguintes tempos: [

- tempo zero (24 horas) para analise da amostra inicial e determinagdo da amostra

de referéncia e teste de estabilidade preliminar (centrifugagao).

- 30 e 60 dias apds o preparo, para os estudos de estabilidade acelerada.

No momento de realizagdo dos ensaios, eliminou-se a camada mais superficial da
amostra e a mesma foi homogeneizada, posteriormente foi retirada uma aliquota
para entdo proceder as analises, conforme preconizado no Guia de Controle de
Qualidade de Produtos Cosméticos (ANVISA, 2008).

4.6.2 Avaliagao das caracteristicas organolépticas

Para a determinacdo das caracteristicas organolépticas os parametros
avaliados foram: aspecto, cor (observados a olho nu), odor e sensagao de tato. Tanto
o aspecto, como a cor e o odor foram analisados utilizando a amostra considerada
ideal comparando-a com a amostra em analise, conforme recomenda o Guia de
Controle de Qualidade de Produtos Cosméticos (BRASIL, 2008). A analise
comparativa foi realizada conforme preconiza o Guia de Estabilidade de Produtos
Cosméticos (BRASIL, 2004).

a) Aspecto

O aspecto das amostras foi avaliado visualmente através de analise
comparativa com as amostras de referéncia, sendo observado se a amostra em
estudo manteve as mesmas caracteristicas macroscopicas ou se ocorreu alteracées

como: separagao de fases, precipitagao, turvagao, entre outros (BRASIL, 2008).
b) Cor

A analise da cor foi realizada visualmente sob luz “branca” artificial no
laboratério de controle de qualidade (BRASIL, 2008).
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c) Odor

O odor foi analisado diretamente através do olfato (BRASIL, 2008). A
Farmacopéia Brasileira (1988) preconiza que o odor deve ser caracterizado em

inodoro ou odor caracteristico.
d) Sensagao de tato

Para analise de sensacao de tato, 1,0 grama (g) da amostra foi aplicada no
antebrago e espalhada por 30 segundos. Apds este tempo foi registrado o aspecto

sensorial percebido em aspero ou liso.
e) Sensacao térmica local

Para a andlise de sensagao térmica local, 1,0 g da amostra foi aplicada na
pele umedecida do antebrago e espalhada no antebraco por 30 segundos. Apos este
tempo foi registrado o sensorial térmico percebido em termoativavidade positiva ou

termoatividade negativa.
f) Nivel de espuma

Para a analise de nivel de espuma, 1,0 g da amostra foi aplicada na pele
umedecida do antebrago e espalhada no antebrago por 30 segundos. ApoOs este
tempo foi registrado o nivel de espuma gerado e percebido em bom, levemente

modificado ou ruim.
4.6.3 Determinacgao dos valores de pH

Para determinacado do pH da amostra foi realizada uma dispersao da mesma
em agua destilada (10%, m/v), conforme preconizado na Farmacopéia Brasileira
(1988). O equipamento utilizado foi o pHmetro digital de bancada (Metter Toledo®,
modelo MPC 227 ), calibrado com as solugbes padrao pH 4,0 e 7,0 em temperatura

ambiente de 25 °C = 2 °C, e em triplicata.
4.6.4 Avaliagao Microbiolégica

Para a avaliar a contaminagdo microbiana das amostras foi realizado o teste de
contagem de microrganismos viaveis conforme o procedimento preconizado pela
Farmacopéia Brasileira (2010) . Este ensaio foi realizado no Laboratorio de Controle
Microbiolégico de Medicamentos, Alimentos e Cosméticos do curso de Farmacia da

Universidade Federal do Rio de janeiro, em tempo zero (24 horas), em 60 dias. E o
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método utilizado foi o método de contagem em placa e pesquisa de microorganismos
patégenos. O resultado foi comparado com os padrdes microbiolégicos estabelecidos
pela resolugédo N ° 481/99 da ANVISA/ MS, mostrado a seguir no Quadro 3.

Quadro 3. Padrées microbiolégicos estabelecidos pela Resolugao 481/99 da ANVISA/
MS. Fonte: Resolucao 481/99 da ANVISA/ MS

AREA DE
APLICACAO E FATX A LIMITES DE ACEITABILIDADE
ETARIA
= PRODUTOS PARA a) Contagem de microorganismos mesdfilos
UsSO INFANTIL aerdbios totais . ndo mais gue 107 UFC/g ou ml
Limite maximo 5x 107 UFC/g ou ml
e PRODUTOS PARA b) Auséncia de Psewudomonas aeruginosa em lg ou
AREA DOS OLHOS ml
TIFO - 1
) Auséncia de Staphviococcus aurens em 1 g ou ml
= PRODUTOS QUE
ENTRAM EM ) Aunséncia de Coliformes torais e fecais em 1g ou
CONTATO COM ml
MUCOSAS
) Auséncia de Closuidios sulfito redutores em
1 g (exclusivamente para talcos).
a) Contagem de microorganismos mesdfilos
aerdbios totais, nAo mais que 10° UFC/z ou ml
Limite méximo Sx 107 UFC/g ou ml
TIPO -1I1 |« DEMAIS b) Auséncia de Pseudomonas aeruginosa em lg ou
PRODUTOS ml
SUSCEPTIVEIS A
CONTAMINACAO ) Aunséncia de Sraphyviococcus aurens em 1 g ou ml

MICROBIOLOGIC.A
) Auséncia de Coliformes totais e fecais em 1lg ou
ml

e) Auséncia de Clostridios sulfito redutores em
1 g (exclusivamente para talcos).

4.7 LOCAL DE EXECUGAO DO TRABALHO

As emulsdes foram preparadas no Laboratorio de Tecnologia Industrial
Farmacéutica da Faculdade de Farmacia da Universidade Federal do Rio de

Janeiro, localizada no Rio de Janeiro, RJ.

As analises das amostras foram realizadas no laboratdério de Controle de
Qualidade da Faculdade de Farmacia da Universidade Federal do Rio de Janeiro,
localizada no Rio de Janeiro, RJ.
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5. RESULTADOS E DISCUSSAO

5.1 CARACTERISTICAS ORGANOLEPTICAS DAS AMOSTRAS FORMULADAS E
SELEGAO DA AMOSTRA DE REFERENCIA.

As amostras formuladas na primeira etapa do desenvolvimento da amostra
utilizou-se a “Formulacdo A” com variagao da concentragdo dos componentes e apos
serem formuladas tiveram avaliadas suas caracteristicas organolépticas gerando o
resultado mostrado na Tabela 4.

Tabela 4. Resultado da avaliagcao das caracteristicas organolépticas das formulagoées

formuladas na primeira etapa do desenvolvimento. Fonte: Elaborado pelo autor

Formulacédo A Caracteristicas organolépticas das amostras geradas na
Primeira etapa do desenvolvimento da formulagao

Caracteristicas Formulagdo A.1 | Formulagdo A.2 | Formulagdao A.3 | Formulagédo A.4
avaliadas

Homogeneidade Hom LM Het Het
§ Brilho Lb Lb Bri Bri
2- Fino Fi LM Gro Gro
Cor BeC BeC Mod Mod
Odor Ino Ino Ino Ino
Sensacao de tato Li LM Asp Asp
Sensacao térmica TN TN TP TP
local
Nivel de espuma R R Reg Reg

As amostras formuladas na segunda etapa do desenvolvimento da formulagao
utilizaram a “Formulacéo B” com variagao da concentragdo dos componentes e apos
serem formuladas tiveram avaliadas suas caracteristicas organolépticas gerando o

resultado da tabela 5.
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Tabela 5. Resultado da avaliagcao das caracteristicas organolépticas das formulagoées

formuladas na segunda etapa do desenvolvimento. Fonte: Elaborado pelo autor

Formulacido B Caracteristicas organolépticas das formulagées da Primeira
etapa do desenvolvimento da formulagao

Caracteristicas Formulagédo B.1 | Formulagdo B.2 | Formulagao B.3 | Formulagéo B.4
avaliadas

Homogeneidade Hom Hom Hom Hom
§ Brilho Lb Lb Lb Lb
§' Fino Fi Fi Fi Fi
Cor BeC BeC BeC BeC
Odor Ino Ino Ino Ino
Sensacao de tato Li Li Li Li
Sensacao térmica TN TN TP TP
local
Nivel de espuma R R Reg B

5.1.1 Avaliagao das caracteristicas organolépticas das formulagoes da primeira

e segunda etapa do desenvolvimento da formulagao.
a) Formulagao A.1

A amostra da “formulagdo A1” obteve aspecto homogéneo, levemente
brilhoso e fino devido a quantidade de agua disponivel na formulagdo, que
influenciou positivamente na formacgao do polimero aniénico de Carboximetilcelulose,
pois segundo FUJIMOTO et al. (2002) € muito soluvel em agua e na qual forma géis
podendo assim formar uma fase aquosa consistente e com isso uma emulsido com
aspecto melhor. Obteve cor bege claro devido a dispersdo da cor marro claro da
argila zeolita cliptilolita na formulagcdo. Nao apresentou cheiro, lisa na sensacao de
tato, mas apresentou termoatividade negativa resultado da quantidade de agua da
formulagcdo que acabou solvatando o polietilenoglicol 200 (PEG) durante o preparo,
assim nao havendo PEG disponivel para gerar termoatividade positiva na aplicagao
do produto, apresentou nivel de espuma ruim devido a concentracao insuficiente de

laurilsulfato de sodio na formulagdo. Com isso sendo descartada.
b) Formulagao A.2

A amostra da “formulacao A.2” obteve aspecto levemente modificado,

devido a quantidade de agua disponivel na formulagdo ter sido diminuida pela
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metade, o que influenciou negativamente na formagéo do polimero aniénico de CMC,
ja que é soluvel em agua e a formulagao apresenta grande quantidade de PEG,
assim formando uma fase aquosa menos consistente e com isso uma emulsdo com
aspecto modificado. Obteve cor Bege claro devido a dispersdo da cor marrom claro
da argila zeolita cliptilolita na formulagdo, nado apresentou cheiro, apresentou
sensagao de tato modificada ja que a ndo houve uma emulsificacdo tao efetiva,
apresentou termoatividade negativa ainda resultado da quantidade de agua da
formulacédo e solvatagdo do polietilenoglicol 200 (PEG) durante o preparo mesmo
com 50% a mesmos de agua que a “Formulacédo A.1”, apresentou nivel de espuma
ruim devido a concentragao ainda insuficiente de lauril sulfato de sédio na formulacao

sendo descartada.
c) Formulagao A.3

A amostra da “formulacao A.3” obteve aspecto heterogéneo, brilhoso e grosso
devido a quantidade de agua disponivel na formulagao ter sido diminuida para 2g, o
que influenciou negativamente na formagao do polimero aniénico de CMC, que é
soluvel em agua e a formulagdo apresenta grande quantidade de PEG, ndo sendo
possivel formar o gel da fase aquosa e com isso ndo acontecendo a emulsificagéao.
Obteve cor modificada pois ndo houve dispersédo da argila zeolita cliptilolita na
formulacdo, ndo apresentou cheiro, apresentou sensacao de tato aspera ja que a
nao houve uma emulsificagdo o polimero formou grumos, apresentou termoatividade
positiva, resultado da diminuicdo consideravel de agua na formulagdo e assim
saturagao dessa pelo PEG e disponibilidade de PEG livre gerando termoatividade no
produto final, apresentou nivel de espuma regular devido ao aumento da
concentracao de lauril sulfato de sédio na formulagdo. Apds estas analises a amostra
foi descartada.

d) Formulagao A.4

A amostra da “formulacdo A.4” obteve as mesmas caracteristicas que as da
amostra “A.3” devido as mesmas incompatibilidades, mas foi possivel reafirmar que a
relacdo de 2g de agua para 30g gerava termoatividade positiva no produto final e que
mesmo com uma quantidade consideravel de lauril sulfato de sddio na formulagao
(20g) obteve-se um nivel de espuma regular mostrando que existia alguma
incompatibilidade do produto com a formulagdo ou na manipulagdo do mesmo na
formulacdo. Apos estas analises a amostra foi descartada.
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Constatou-se que havia uma incompatibilidade entre polimero de CMC e a
grande quantidade de PEG que a formulagao exige, tendo como resultado a quebra
do gel de CMC na produgdo da fase aquosa e assim interferindo no produto final.
Isso se deve ao polimero CMC nao ter a resisténcia necessaria para suportar a alta
concentracdo de PEG na formulacdo. Também foi observado que a presencga do
propilenoglicol na formulagdo nao era necessaria ja que na “Formulagdo A.3 e A4 “
nao havia essa substancia e obtiveram termoatividade positiva, também constatou
que ndo havia sinergismo de efeito termoativador ao unir PEG e propilenoglicol.
Devido a esses fatores “Formulagao A”, foi reformulada gerando a “Formulagdo B”
que nao apresenta propilenoglicol em sua composi¢gdo e que teve seu polimero
geleificante substituido de CMC para o co-polimero do acido sulfénico
acriloildimetiltaurato e vinilpirrolidona neutralizado denominado comercialmente
ARISTOFLEX® AVC que possui as formulagdes baseadas nesse co-polimero
apresentam estabilidade, especialmente com principios ativos dificeis de se
trabalhar, tais como: alcool etilico em altas concentragbes (70%), entre outros
segundo o Informativo Técnico PharmaSpecial Especialidades Quimicas e

Farmacéuticas Ltda ( s.d).
e) Formulagao B.1

A amostra da “Formulacao B.1” apresentou aspecto homogéneo isso pode ser
explicado pela quantidade de agua disponivel na formulagdo, que influenciou
positivamente na formacdo do polimero de ARISTOFLEX® AVC, como aconteceu
com a amostra da “Formulagdo A.1”. Obteve cor Bege claro devido a dispersédo da
cor marrom claro da argila zeolita cliptilolita na formulagao, nao apresentou cheiro, na
sensacao de tato apresentou-se lisa, e como esperado apresentou termoatividade
negativa resultado da quantidade de agua da formulagdo que acabou solvatando o
polietilenoglicol (PEG) durante o preparo, apresentou nivel de espuma ruim devido a
concentracao insuficiente de laurilsulfato de sddio na formulagao. Apds a avaliacao a

amostra foi descartada.
f) Formulacao B.2

A amostra da “formulagdo B.2” obteve aspecto homogéneo mesmo a
quantidade de agua disponivel na formulagao ter sido diminuida pela metade, o que
indica que o polimero foi formado mesmo com esse fator que influi negativamente na
formacdo do polimero o mesmo n&o acontecendo na “Formulacdo A.2”, assim
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podendo sugerir a maior resisténcia do ARISTOFLEX® AVC quando comparado com
a CMC. Obteve cor Bege claro devido a dispersédo da cor marro claro da argila zeolita
cliptilolita na formulagdo, nao apresentou cheiro, apresentou sensacgao de tato fino,
ainda assim apresentou termoatividade negativa, resultado da quantidade de agua
da formulagao e solvatagao do polietilenoglicol 200 (PEG) durante o preparo mesmo
com 50% a mesmos de agua que a “Formulacéo B.1”, apresentou nivel de espuma
ruim devido a concentragdo ainda insuficiente de Lauril sulfato de sodio na

formulagdo sendo descartada.
g) Formulagao B.3

A amostra da “formulacdo B.3” obteve aspecto homogéneo mesmo com a
quantidade de agua disponivel na formulagao ter sido diminuida para 2g, um valor
critico para formagcdo do polimero, e com uma alta concentragdo de PEG na
formulacdo. Obteve cor bege claro devido disperséo da argila zeolita cliptilolita na
formulagdo, ndo apresentou cheiro, apresentou sensacao de tato lisa, apresentou
termoatividade positiva, resultado da diminuigdo consideravel de agua na formulagéo
e assim saturacdo dessa pelo PEG e disponibilidade de PEG livre gerando
termoatividade no produto final, apresentou nivel de espuma regular devido ao
aumento da concentracdo de lauril sulfato de sdédio na formulagdo. A amostra
apresentou quase todas as caracteristicas estabelecidas para a amostra de
referéncia s6 n&o sendo aprovada no nivel de espuma que foi “regular” e ndo “bom”
como definido. Devido a isso foi feito o ultimo ajuste na formulagdo aumentando a

concentracgao de lauril sulfato de Sdédio gerando a “Formulagéo B.4”.
h) Formulagao B.4

A amostra gerada da “Formulagédo B4” (Tabela 3) obteve aspecto homogéneo,
levemente brilhoso e fino, bem como cor bege claro, sensagao de tato liso, inodoro,
termoatividade positiva e nivel de espuma bom sendo todas estas caracteristicas
desejaveis para as amostras de referéncia, como mostra o resultado ilustrado no
Quadro 1 e na Tabela 5, sendo assim adotada como amostra com caracteristicas
ideais.
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5.1.2 Determinacdao do pH da Amostra considerada com as caracteristicas
ideais
Quadro 4 - Resultados dos testes iniciais da amostra considerada com as

caracteristicas ideais para a emuls6es Fonte: Elaborado pelo autor.

Ensaios de determinacao de Ph

Amostra 1 2 3 Média

Ph 6,48 6,47 6,48 6,48

Segundo a ANVISA (2004) o pH deve estar em acordo com a pele, sendo
compativel com o local de aplicagéo, a fim de evitar irritagdes. Logo o ph ideal para
estas amostras de referéncias deve estar em torno de 5,5 a 7,0. As amostras
apresentaram média de valor de pH de 6,48, assim estando dentro da faixa aceitavel

para estes produtos assim nao precisando ajustar o pH da formulagéo.

Estas amostras por possuirem as caracteristicas ideais para o objetivo da
formulacdo (Quadro 1), foram utilizadas como referéncia para avaliar as
caracteristicas organolépticas das outras amostras que foram submetidas as mais
diversas condi¢des durante os ensaios de estabilidade preliminar e ensaios de
estabilidade acelerada.

5.2 ESTUDO DE ESTABILIDADE PRELIMINAR (EEP)

Para o EEP empregam-se condigbes extremas com o objetivo de acelerar
possiveis reagdes entre seus componentes e o surgimento de sinais. Estes estudos
sao realizados na fase inicial do desenvolvimento do produto e duram em média um
més. Nao tem como objetivo estimar a validade do produto e sim auxiliar na triagem
das formulagbes, acelerando possiveis reagdes e sinais de instabilidade da
formulagcdo em estudo (BRASIL, 2004).

5.2.1 Centrifugagao

O teste de centrifugacao tem como finalidade aumentar abruptamente a forga
de gravidade, fazendo com que as particulas se movam em seu interior, antecipando

possiveis instabilidades, as quais podem aparecer como precipitacdo, separagao de
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fases, formagdao de sedimento compacto caking e coalescéncia, entre outras
(BRASIL, 2008).

ApOs o teste de centrifugagcdo, a amostra foi analisada em ftriplicata e
permaneceu visualmente estavel (Figura 6), pois ndo apresentaram nenhum sinal
de instabilidade fisica, tais como cremeagdo ou separagao de fases. Segundo
Sanctis (1999) caso ocorra separagao de fases, todas as outras caracteristicas

especificas da emulsao serao afetadas.

Figura 7 - Amostra acondicionada em tubo falcon 50 ml apés centrifugacao 30

minutos a 3000 rom. Fonte: Elaborado pelo autor

Quando comparadas com as caracteristicas das amostras de referéncia (Quadro 1),
a amostra apresentou semelhante a sua respectiva amostra padrao, demonstrando
que nao ocorreu alteracdo na formulagdo apds o teste de centrifugagcdo. Com a
observacado desse resultado mostra que a solugdo se manteve estavel podendo
sugerir o efeito estabilizante das argilas em emulsdes e suspensdes. Acredita-se que
as argilas sofram algum tipo de modificagdo quimica, que visa melhorar a interface
entre elas com o contato molecular com os tensoativos, perfumes, e antioxidantes,
em meio liquido ou pastoso (TEIXEIRA NETO e NETO, 2009). As argilas agem como
uma barreira fisica que previne a coalescéncia das gotas de liquido da emulséo,
impedindo a separagao de fases. (VISERAS et al, 2007).
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5.3 ESTUDO DE ESTABILIDADE ACELERADA (EEA)

Para o estudo de estabilidade acelerada (EEA), as amostras foram
armazenadas em camara climatica (Figura 7) onde a temperatura manteve-se em
40x 2°C, conforme preconizado pelo Guia de Estabilidade de Produtos Cosméticos
(BRASIL, 2004). J& a umidade manteve-se em 75%. A temperatura e a umidade
foram registradas através da utilizagdo de um termo-higrémetro digital da camara

climatica.

No dia da andlise as amostras foram retiradas da estufa e permaneceram em

repouso até atingir a temperatura ambiente, sé entdo foram submetidas aos ensaios.

Figura 8 — Camara climatica onde as amostras foram armazenadas durante o

estudo de estabilidade acelerada (EEA) Fonte: Elaborado pelo autor

Nos testes de EEA, as emulsdes foram analisadas realizando-se os seguintes
ensaios: avaliagdo das caracteristicas organolépticas, determinagdo dos valores de

pH e contagem de microrganismos viaveis.
As amostras foram analisadas nos seguintes tempos:

e tempo zero (24 horas) para analise da amostra inicial e determinagdo da

amostra com as caracteristicas ideais.

e 30 e 60 dias apds o preparo, para o teste de estabilidade acelerada.
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5.3.1 Avaliagao das caracteristicas organolépticas.
a) Aspecto

O aspecto as emulsdes deve ser homogéneo, levemente brilhoso e fino. Para
as amostras submetidas ao EEA com temperatura elevada (40°C) n&o ocorreram
alteracbes. Apods 30 e 60 dias o aspecto da emulsdo foi caracterizado como o
padrdo, ou seja, as emulsdes ndo apresentaram possiveis sinais de instabilidade
(Quadro 1). Alteragbes como separagao de fases, precipitagédo, turvagdo ou outros
que estdo descritos no Guia de Controle de Qualidade de Produtos Cosméticos

(BRASIL, 2008), ndo ocorreram durante o EEA.

Quadro 5 - Resultado das analises das caracteristicas organolépticas das

amostras para o estudo de estabilidade acelerada (EEA) Fonte: Elaborado pelo autor

Caracteristicas Resultado do estudo de estabilidade Acelerada
organolépticas
Tempo (dias) 0 30 60
Homogeneidade | Homogéneo Homogéneo Homogéneo
"8 Brilho Levemente brilhoso Levemente brilhoso Levemente
2 brilhoso
< Fino Fino Fino Fino
Cor Bege claro Bege claro Bege claro
Odor Inodoro Inodoro Inodoro
Sensacao de tato Liso Liso Liso
Sensacao térmica local | Termoatividade Positiva| Termoatividade Positiva| Termoatividade
Positiva
Nivel de espuma Bom Bom Bom

Ao relacionar os resultados obtidos nos EEA verifica-se que este corrobora

com o resultado obtido no EEP.
b) Cor

Sob luz branca artificial as amostras de EA, ndo sofreram alteragdes de cor ao
término de 60 dias de estudo (figura 8), continuando com cor caracteristico bege
claro, quando armazenadas em camara climatica a 40°C, durante o EEA, mesmo o
Guia de Estabilidade de Produtos Cosméticos, (BRASIL, 2004), considerando que

pequenas alteragdes de cor sdo aceitaveis em Testes de Estabilidade (TE).
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Figura 9 — A esquerda amostra ap6s periodo de EEA (60 dias) e a direita
amostra apos 24 horas. Nota-se a manutengdo da cor padrao na amostra a esquerda

apos periodo de 60 dias em EEA.

c) Odor

Segundo a Farmacopéia Brasileira (1988) O produto deve ser caracterizado
quanto ao odor, como, inodoro ou com odor caracteristico. Quando a formulacao
apresentar odor ndo caracteristico ao preconizado para a formulagdo pode indicar
alteracgdes ocorridas durante a produgao ou a vida de prateleira (NUNAN; GOMES;
REIS, 2003). Em TE sao aceitaveis pequenas alteragdes de odor (BRASIL, 2004).

As amostras foram analisadas diretamente através do olfato e nao
apresentaram mudangas, permanecendo com caracteristica inodora e sem alteracéo

perceptivel durante todo o ciclo de estudo (60 dias).
d) Sensagao de tato

Todas as amostras apos os EEA, ao término de 60 dias, apresentaram

sensorial de tato “liso”, assim permanecendo inalteradas.
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e) Sensacao térmica local

Para este produto em especial, a termoatividade € um fator de grande
importancia, sendo esta propriedade o fator inovador da formulagdo. A manutengao
desse fator apos os testes de estabilidade é considerado um indicador da qualidade
do produto final. Para todas as analises realizadas ao término de 60 dias para os
EEA, todas as amostras permaneceram inalteradas, mantendo sua propriedade

termoativadora.
f) Nivel de Espuma

O nivel de espuma é um fator de grande importancia estética para a avaliagéo
do consumidor ao utilizar um produto de higiene. Para todas as analises realizadas
ao término de 60 dias para os EEA, todas as amostras permaneceram inalteradas,

mantendo seu nivel de espuma em “Bom”.
5.3.2 Determinagao dos valores de pH

O controle e medida do pH sao necessarios para assegurar a estabilidade da
formulacéo, os resultados obtidos nos ensaios estao ilustrados na figura 9, este deve
estar em acordo com a pele, sendo compativel com o local de aplicagédo, a fim de
evitar irritacdes (BRASIL, 2004). O pH é um parametro bastante significativo para a
avaliagao da estabilidade das emulsées (FERRARI, 2002).

Os valores de pH verificados no EEA das amostras estdo descritos no Quadro
5 e como pode ser observado, ocorreram pequenas variagdes, porém os valores
permaneceram dentro da faixa de pH ideal para a emulséo, ou seja, entre 5,5 a 7,
atendendo a compatibilidade com o local de uso da emulsao, ja que o pH da pele é

entorno de 5,5 e assim, compativel com produtos perto da neutralidade.

Quadro 6 - Resultado da derterminacgao de ph das amostras que passaram por

estudo de estabilidade acelerada (EEA) Fonte: Elaborado pelo autor

Ensaios de determinagcdo de Ph das amostras apés EEA

Tempo (dias) 0 30 60
Amostra 1 6,46 6,48 6,49
Amostra 2 6,47 6,47 6,48
Amostra 3 6,47 6,48 6,49
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Com tudo, as diferengas entre os valores de pH encontrados ao longo dos
estudos de estabilidade, quando comparados ao pH inicial das emulsdes, sdo muito
pequenas € como nao ocorreu nenhuma outra alteragcdo importante nas outras

avaliagdes, tais alteragdes foram consideradas como pouco relevantes.
5.3.3 Avaliagao microbiolégica

Alteracdo de cor e odor, hidrdlise dos Oleos e substancias lipofilicas,
alteracbes nos valores de pH da fase aquosa e ruptura da emulsdo podem ser
indicativos, de contaminagao microbiana (BILLANY, 2005).

De acordo com a resolugdo N° 481/99 da ANVISA/MS (1999) as bactérias
Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa, devem estar ausentes. As
bactérias mesofilas totais podem estar presentes em ndo mais que 102 UFC/g ou ml,
sendo que seu limite maximo € de 5 x 102 UFC/g ou ml, para produtos do tipo |
(infantil, area dos olhos e mucosa) e nao mais que 10®* UFC/g ou ml, sendo que seu
limite maximo é de 5 x 10° UFC/g ou ml, para produtos do tipo Il (demais produtos).
Foi realizada a analise para verificagdo de fungos totais, os quais devem estar
ausentes ou menos que 100 UFC/g ou ml. As amostras das emulsbes analisadas
encontram-se livres de microrganismos, conforme descrito na Quadro , bem como
nos anexos, onde constam nos laudos da analise microbiolégica para produtos n&o

estéreis creme.

Quadro 7. Resultado das Analises Microbiolégicas em 1g de amostra no tempo

zero (24 h) e ap6s EEA. Fonte: Elaborado pelo autor

Resultado das Analises das Caracteristicas Microbiolégicas em 1g de amostra

Tempo (dias) 0 60

Colimetria Auséncia de coliformes| Auséncia de coliformes
totais e fecais totais e fecais

Contagem Padrao em <10 UFC/g <10 UFC/g

Placas

Bolores e Leveduras <10 UFC/g <10 UFC/g

Staphylococcus aureus | Ausente Ausente

Pseudomonas aeruginsa | Ausente Ausente
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Os resultados obtidos nos ensaios microbiolégicos demonstrou que o produto
se enquadra dentro dois padrdes previstos para produtos cremes nao ésteres como
previsto na resolugao 481/99 da ANVISA/MS. Embora que o tempo de 60 dias em
EEA nao seja o preconizado para se estimar a validade do produto, 0 mesmo n&o
apresentou crescimento microbiolégico, mesmo tendo sua férmula livre de
conservantes bacteriostaticos e fungistaticos. Isso ser explicado pelo fato da
formulagcdo apresentar uma concentragdo extremamente baixa de agua, estando
esta na forma “ndo livre” e apresentar a argila zeolita clinoptilolita que possui agao
como bactericidas e fungicidas (IVKOVIC et al, 2004; GRANCARIC, TARBUK E
KOVACEK, 2009).
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6. CONCLUSOES

Com a substituicdo do polimero organofilico CMC utilizado nas preparagdes
cosméticas A.1-A.4, pelo ARISTOFLEX® AVC (Formulacdes B) foi possivel observar
uma melhor formagdo do gel, pois 0 mesmo apresenta maior resisténcia a altas

concentragdes de glicdis e baixas concentragdes de agua.

A Formulacao B.4 foi selecionada para os ensaios seguintes, pois apresentou

as propriedades adequadas para o creme de barbear desejado.

O estudo de estabilidade preliminar (EEP) demonstrou uma estabilidade
adequada frente ao teste de gravidade alterada, realizado em centrifuga. No estudo
de estabilidade acelerada (EEA) observou-se uma variagdo nao significativa no pH
da amostra e ndo foram identificadas alteragbes nas caracteristicas organolépticas.

Em camara climatica n&o foi observado crescimento microbiano depois de 60
dias, mesmo sem a presenga de conservantes bacteriostaticos e fungostaticos na
formulacdo. Como a argila zeolita possui propriedades antimicrobianas, pode-se
sugerir que a mesma contribui com a capacidade conservante da formulagao,
embora sejam necessarios mais ensaios, pois o estudo de estabilidade foi realizado

em um periodo de 60 dias.

O produto final obtido nesse trabalho possui propriedade termoativadora e
sugere-se que possui as caracteristicas benéficas da argila Zeolita Clinoptilolita
(antimicrobiana, antioxidante, cicatrizante e reguladora do pH da pele) presente na
formulacédo e encontra-se préprio para o uso conforme os padrdes microbioldgicos
estabelecidos pela Resolugcdo N° 481/99 da ANVISA/MS.

Como extensdo a este trabalho, sugere-se avaliar por mais tempo a
estabilidade das amostras do presente estudo, seguindo o tempo preconizado pela
ANVISA.
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8. ANEXOS

8.1. ANEXO |

Anexo |. Laudo de Analise microbiolégica n°126/14 da amostra no tempo zero (24h).
Laboratério de Controle Microbiolégico de Madicamentos, Alimentos e Cosméticos —
LACMAC. Fonte Elaborado pelo autor.
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8.2 ANEXO I

Anexo |. Laudo de Analise microbiolégica n°127/14 da amostra apés EEA. Laboratério
de Controle Microbiolégico de Madicamentos, Alimentos e Cosméticos — LACMAC.
Fonte Elaborado pelo autor.
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