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ALTERACAO DE COLORACAO DE FORMULACOES CONTENDO HIDROQUINONA
EM PRESENCA DE ESTABILIZANTE, COMO PARAMETRO INDICATIVO
DE INSTABILIDADE EM EMULSOES

HYDROQUINONE FORMULATIONS COLOR CHANGE WITH STABILIZING AGENT
ADDITION, AS EMULSION INSTABILITY PARAMETER

Nicoletti MA*, Costa EP**, Cosme KZ***

RESUMO: Em manipulag@o farmacéutica, sdo freqiientes as prescricdes médicas de emulsdes dermatologicas contendo
hidroquinona associada a outros ativos como acido kdjico e acido glicdlico para clareamento da pele. A hidroquinona ¢ um ativo
quimicamente muito instavel e normalmente esta associado a outros ativos para que apresentem efeito sinérgico no clareamento
da pele. Para aumentar o prazo de validade sdo adicionados estabilizantes, além de que a temperatura exerce influéncia na
manutencdo da integridade das preparagdes. Nem todos os estabilizantes irdo contribuir favoravelmente com a manutengao
das caracteristicas fisico-quimicas da preparacao. Este estudo avalia a manutengdo da coloracdo inicial da preparagdo como
indicativo de estabilidade através da adi¢ao de diferentes estabilizantes, isoladamente ou em associagdo, além da influéncia da
temperatura no armazenamento da preparagdo. Os resultados indicam que o estabilizante metabissulfito de s6dio apresenta o
melhor comportamento na manutencdo da coloragdo inicial e quanto a influéncia da temperatura, a melhor condi¢ao observada

¢ quando as amostras estdo sob refrigeracao.

PALAVRAS-CHAVE: Hidroquinona. Estabilidade. Alteragdo de coloragdo.

ABSTRACT: In pharmaceutical manipulation area, many dermatological medical prescriptions with hydroquinone
are associated to others actives like kojic acid and glycolic acid to get a faster skin-whitening. Hydroquinone has a strong
chemical instability and, by the way, it is necessary the addition of stabilizing agents to extend the shelf-life formulation, besides
the temperature has a strong influence on keeping the physical and chemical properties. The stabilizing agents have different
performances depending on the formulation and their inclusion does not mean that will be useful to keep the formulation
physical and chemical properties. This study analyses the emulsions color keeping in the presence of different stabilizing
agents, by itself or in association to other ones, besides the temperature influence. The results show sodium metabissulfite

as the best employed stabilizing agent and the best temperature condition is when the samples are under refrigeration.
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AN
INTRODUCAO

Preparagdes magistrais sdo manipuladas em farmacias
a partir de prescrigdo de profissional habilitado, destinada a
um paciente individualizado, e que estabeleca em detalhes sua
composicdo, forma farmacéutica, posologia e modo de usar'.

Normalmente, as prescrigdes médicas magistrais apre-
sentam mais de um ativo presente, que devera ser incorporado
a uma base galénica, ou seja, esta ultima ¢ destinada a ser uti-
lizada como veiculo/excipiente de preparagdes farmacéuticas
nos quais os ativos estardo inseridos.

Quando é conhecida a estabilidade intrinseca do farmaco
¢ possivel fazer consideragdes a respeito da selecdo dos
adjuvantes necessarios e outros componentes que atuardo
favoravelmente na manutenc¢ao das especificagdes do produto.
Dentre varios fatores intrinsecos que afetam a estabilidade de
matérias-primas e do produto acabado, os mais comumente
encontrados sdo a hidrdlise e a oxidagdo além de que,
normalmente, o aumento da temperatura acelera os processos
de degradagio quimica’.

A preparacdo magistral, normalmente, apresenta asso-
cia¢do de grande nimero de ativos, o que podera comprometer
a sua estabilidade final e, consequentemente, o prazo de vali-
dade a ser estabelecido. A analise da viabilidade da preparagéo
¢ bastante complexa, considerando que as preparacdes magis-
trais diferem grandemente das especialidades farmacéuticas
(industrializadas) quanto ao método de estabelecimento de
prazo de validade. Muitas vezes sdo encontradas prescrigoes
médicas semelhantes, apenas com a introdug¢ao de um ou outro
componente ativo diferente, o que ja ¢ suficiente para que o
prazo de validade ndo seja, necessariamente, coincidente para
todas. O medicamento magistral manipulado ¢ elaborado em
quantidade suficiente para o tratamento em curto espaco de
tempo e o prazo de validade a ser estabelecido assegura este
periodo de tempo, no qual a preparagdo devera manter, dentro
dos limites previamente estabelecidos, as caracteristicas e pro-
priedades que tinha apos a sua finalizagdo; mesmo que o peri-
odo seja curto, a estabilidade deve estar assegurada e, quando
¢ necessario o uso do medicamento por longos periodos, a pre-
paragdo ¢ manipulada repetidamente.

O que ocorre, em grande parte das vezes, € que os ativos
apresentam caracteristicas fisico-quimicas diferentes e pode-
rdo, em algumas situagdes, comprometer a integridade dos ou-
tros componentes presentes na preparagao. A adequacdo com a
introdu¢do de adjuvantes farmacotécnicos para minimizar ou
impedir as incompatibilidades presentes ¢ uma atividade bas-
tante complexa que, muitas vezes, exige um estudo prévio para
o estabelecimento dos componentes que melhor assegurem a

2:UnG

Sua Universidade. Sua Carreira

| Revista Saude |

H

manutencao das caracteristicas fisico-quimicas do produto fi-
nal e, portanto, sua estabilidade e, neste sentido, alguns ativos
sdo mais suscetiveis a degradacdo quimica do que outros, em
funcdo de sua instabilidade quimica como, por exemplo, a hi-
droquinona e o acido koéjico, que sdo usados para clareamento
da pele.

A pele é em esséncia, um O6rgdo de protegdo,
principalmente, contra os danos fisicos causados pelo sol**.
O papel fisioldgico da melanina consiste, fundamentalmente,
em prover a cor e protecdo da pele. Apoés a irradiagdo, os
melanossomas se reagrupam em torno do nucleo e protegem,
assim, o material genético da célula*?.

Agentes clareadores/despigmentantes de pele tém sido
amplamente utilizados em prepara¢des de uso dermatologico
com a finalidade de tratar hiperpigmentagdes que podem ser
desencadeadas por diferentes fatores®’*.

Muitas sdo as razdes que poderdo desencadear as
hipercromias que, por sua vez, recebem denominacdes
conforme as caracteristicas apresentadas e origem como,
por exemplo, cloasma ou mascara da gravidez, dermatite
por perfume, efélides ou sardas da cor ruiva, hipercromias
pos-inflamatorias, hiperpigmentacdo periorbital (circulos),
lentigens, lentigens senis ou de luz do sol, melanodermatite
por fotossensibilizagdo, melanodermia residual, melanose de
Riehl, melasma, poiquilodermina de Civatte e queratoses senis
ou actinicas ou melanoses solares®*°.

O peeling quimico ¢ uma alternativa que podera
ser empregada em manifestagdes de hiperpigmentagdo
utilizando diferentes ativos como hidroquinona, acido kojico,
acido glicolico entre outros®. A associagdo de dois ou mais
despigmentantes poderd promover sinergismo, ou seja, 0s
efeitos combinados poderdo ser maiores do que a soma dos
efeitos individuais'®!.

As preparagdes dermatologicas clareadoras de pele
contendo hidroquinona em associagdo com acido kojico e/
ou acido glicdlico sdo muito comuns na area dermatologica,
porém, sdo quimicamente instaveis e sofrem alteragdo como o
escurecimento da formulacdo. O mecanismo da hidroquinona
e do acido koéjico em relagdo ao processo de clareamento de
pele esta relacionado a inibi¢ao da tirosinase. O acido glicolico
¢ empregado nestas situagdes com a finalidade de diminuir
a espessura da camada cornea, facilitando, desta maneira, a
penetrabilidade dos ativos clareadores*!!-13 |

Sabe-se que a hidroquinona e o acido kdjico, quando
utilizados isoladamente, podem promover a instabilidade das
formulagdes resultando em alteracao de cor. A hidroquinona ¢

suscetivel a oxidagdo tornando-se marrom (Figura 1) e, o acido
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kéjico, pode formar quelato com ions metalicos presentes na
preparagao gerando coloragdo amarela ou marrom. No tltimo
caso, a elevagdo da temperatura podera intensificar este

comportamento''.

Figura 1: Reagao de oxidacao da hidroquinona.

Um dos recursos a ser empregado para minimizar a ins-
tabilidade quimica destes ativos ¢ a adi¢ao de estabilizante(s)
quimico(s) a formula considerando aspectos como as compa-
tibilidades com os demais componentes presentes ¢ a eficacia

da preparagdo'!4.

OBJETIVO

Considerando o segmento magistral e a legislacdo
pertinente, o estudo tem por objetivo avaliar o comportamento
de diferentes estabilizantes utilizados em preparagdo
dermatologica, que se constitui em emulsdo, contendo
hidroquinona em associacdo ao dacido kojico e/ou acido
glicdlico, através de alteracdo de coloracao da formulacao
como indicativo de instabilidade quimica, quando armazenada

em temperatura ambiente e geladeira, por dois meses.

MATERIAL E METODOS

a. Ativos:

* Solugdo hidroalcodlica de hidroquinona 40% p/v 12 (Tec
Pharma Importadora de Produtos Quimicos e Farmacéuticos
Ltda.).
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Figura 2: Estrutura quimica da hidroguinona.
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+ Acido kéjico (Galena® Quimica e Farmacéutica Ltda.)

utilizado na forma de po.

T
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OH
Figura 3: Estrutura quimica do acido kdjico.

* Solugao 70% p/V acido glicolico (Natural Pharma®)
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Figura 4: Estrutura quimica do acido glicélico.

b. Estabilizantes:
* Solugdo aquosa a 5% p/V acido etilenodiaminotetracético
dissodico (EDTA) (Natural Pharma®)
* Solugdo aquosa a 5% p/V metabissulfito de soédio (Natural
Pharma®)

 Solugdo aquosa a 50% p/V acido citrico (Natural Pharma®)

c. Base:

Emulsdo anionica tipo oleo em dgua:

Alcool cetoestearilico (Galena® Quimica e Farmacéutica
Ltda)- 12%/Oleato de decila (Galena® Quimica e Farmacéutica
Ltda) - 5% / Vaselina (Natural Pharma®) - 5% / Glicerina
(Natural Pharma®) - 5% / Conservantes: Propilparabeno -
0,05% (Natural Pharma®) e Metilparabeno - 0,15% (Natural
Pharma®) / Agua destilada — 72,80 %.

Neste estudo, as concentragdes de hidroquinona e
dos ativos associados foram estabelecidas em fun¢do das
concentragdes usuais de prescricdes médicas.

cl. Hidroquinona 4% p/p em associagdo com &cido
koéjico 2% p/p.

c2. Hidroquinona 4% p/p em associagdo com &cido
glicolico 6% p/p.

c3. Hidroquinona 4% p/p em associagdo com &cido
kojico 2% p/p e acido glicolico 6% p/p.

O pH foi ajustado para 4,0 em todas as bases em razao de

que ¢ o pH de maior estabilidade da hidroquinona.
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d. Preparo das amostras:

As amostras foram preparadas de acordo com a adigdo
dos estabilizantes quimicos, isoladamente ou em associagoes,
as diferentes emulsdes conforme descrito no Quadro 1.

As amostras foram divididas em dois grupos: temperatura
ambiente (25 £ 2 °C) e geladeira (4 £ 2 °C). As amostras foram
analisadas semanalmente, por um periodo de dois meses,
através de estudo comparativo em relagdo a alteragdo da
coloragdo inicial de cada amostra, utilizando-se para isto uma
preparacdo elaborada no dia da analise, como referéncia de

coloragao.

RESULTADOS

Os resultados obtidos estdo apresentados sob forma de

quadros e figuras para cada uma das trés situacdes estudadas:

Estabilizantes Intensidade da colqragéo Intensidade da cploragéo
(Temperatura ambiente) (Em geladeira)

* . e e * . *ok e
Auséncia de estabilizante X X
EDTA X X
MS X X
AC X X
EDTA + MS X X
EDTA + AC X X
MS + AC X X

EDTA + MS + AC

Quadro 2: Intensidade da coloragcdo das amostras de emulsdo contendo
hidroquinona 4% p/p em associagdo com acido kojico 2% p/p em temperatura
ambiente e em geladeira, apds dois meses, *indica uma escala de coloragéo que
vai do branco (coloragao inicial=*) ao amarelado (****). Em geladeira a escala
representa as mesmas cores, porém, em menor intensidade.

Estabilizantes Intensidade da colc?ragéo Intensidade da cploragéo
(Temperatura ambiente) (Em geladeira)
* ok . . * *x *ohk .
Auséncia de estabilizante X X
EDTA X X
MS X X
AC X X
EDTA + MS X X
EDTA + AC X X
MS + AC X X
EDTA + MS + AC X X

Quadro 3: Intensidade da coloragédo das amostras de emulsdo contendo
hidroquinona 4% p/p em associagao com &cido glicdlico 6% p/p em temperatura
ambiente e em geladeira, apds dois meses, *indica uma escala de coloragéo
que vai do branco (coloragao inicial =*) ao marrom (****). Em geladeira a escala
representa as mesmas cores, porém, em menor intensidade.
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Concentragdo final dos estabilizantes quimicos

Ativos EDTA (0,1%)* MS (0,1%)** AC (1%)***
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Hidroquinona 4% p/p + acido 2% p/p

Hidroquinona 4% p/p + acido glicdlico

6% p/p X x

Hidroquinona 4% p/p + &cido kdjico 2%

p/p + acido glicélico 6% p/p X X

X ~ X

X X

X X X

Quadro 1. Adigdo de estabilizantes quimicos, isoladamente ou em diferentes
associacoes, as trés situacdes estudadas, * EDTAdissodico, ** METABISSULFITO
DE SODIO (MS), *** ACIDO CITRICO (AC), - SEM ESTABILIZANTE.

Estabilizantes Intensidade da colqragéo Intensidade da cploragéo
(Temperatura ambiente) (Em geladeira)

* ok e . * ok *ox o
Auséncia de estabilizante X X
EDTA X X
MS X X
AC X X
EDTA + MS X X
EDTA + AC X X
MS + AC X X
EDTA + MS + AC X X
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Quadro 4: Intensidade da coloragédo das amostras de emulsdo contendo
hidroquinona 4% p/p em associagdo com &cido kéjico 2% p/p e acido glicolico
6% p/p em temperatura ambiente e em geladeira, ap6s dois meses, *indica uma
escala de coloragdo que vai do branco (coloragao inicial =*) ao marrom (****). Em
geladeira a escala representa as mesmas cores, porém, em menor intensidade.

, b b’

a a
s — e — ) S —

A B

Figura 5: Emulsdes contendo hidroquinona 4% p/p em associagéo
com acido kéjico 2% plp, apds dois meses.
A: em temperatura ambiente:

1 a= sem estabilizante
12=EDTA+MS +AC

B: em geladeira:
1 b= sem estabilizante
1b'=EDTA+ MS +AC
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Figura 6: Emulsdes contendo hidroquinona 4% p/p em associagdo com
acido glicdlico 6% p/p, apds dois meses.

A: em temperatura ambiente: B: em geladeira:

1a=EDTA 1b=EDTA
1a'=AC 1b'=AC
2a=EDTA+AC 2b=EDTA+AC
2a=MS+AC 2b=MS
DISCUSSAO
Em varios aspectos, as preparagdes magistrais
manipuladas diferem das especialidades farmacéuticas

(produto oriundo da industria farmac€utica com registro no
Ministério da Saude e disponivel no mercado). A legislagdo
que norteia o segmento magistral atualmente ¢ a Resolugdo
da Diretoria Colegiada n°. 67, de 08 de outubro de 2007, que
estabelece o Regulamento Técnico sobre as Boas Praticas de
Manipulagdo de Preparagdes Magistrais e Oficiais para Uso
Humano em Farmacias'.

Segundo a citada legislagdo, a determina¢do do prazo
de validade de preparagdes de uso externo deve ser baseada
na avaliacdo fisico-quimica das drogas e consideragdes sobre
a sua estabilidade. Preferencialmente, o prazo de validade
deve ser veiculado ao periodo de tratamento (diferentemente
das especialidades farmacéuticas nas quais sdo conduzidos
estudos acelerados de estabilidade e estudos de estabilidade de
longa duracdo). As fontes de informagao sobre a estabilidade
fisico-quimica das drogas devem incluir referéncias de
compéndios oficiais, recomendagdes dos produtores das
mesmas ¢ publicagdes em revistas indexadas e, para a
interpretacdo das informagdes sobre estabilidade das drogas
devem ser consideradas todas as condi¢des de armazenamento
e conservagao'.

O prazo de validade ¢ entendido como o periodo de
tempo durante o qual o produto se mantém dentro dos limites
especificados de pureza, qualidade e identidade, na embalagem
adotada e estocado nas condi¢des recomendadas no rotulo sendo
que, estas ultimas, sdo informagdes que, obrigatoriamente,
deverdo constar no rotulo do produto, segundo exigéncia da

legislagdo. Portanto, o produto devera ser estavel durante o
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Figura 7: Emulsdes contendo hidroquinona 4% p/p em associagdo com
acido kajico 2% e acido glicdlico 6% p/p, apos dois meses.

A: em temperatura ambiente: B: em geladeira:

1a=EDTA 3 b e 3 b'=sem estabilizante
1a=AC

2a=EDTA+AC C: em geladeira:

2a'=MS 3ce3c=EDTA+MS+AC

prazo estabelecido, ou seja, estabilidade ¢ entendida como
a capacidade de um produto manter suas propriedades e seu
desempenho durante um tempo definido, de acordo com
as condigdes previamente estabelecidas, relacionadas a sua
identidade, concentragdo ou poténcia, qualidade, pureza e
aparéncia fisica.

As preparagdes magistrais de uso externo sdo elaboradas
em pequenas quantidades e, frequentemente, com mais de uma
substancia ativa presente; nesta situagao, o prazo de validade
ndo ¢ estabelecido a partir do teor das substancias ativas
presentes na preparagao e, sim, considerando as caracteristicas
fisico-quimicas dos ativos presentes (além de ndo serem
realizados, também, teste de centrifugacao como ¢ estabelecido
para especialidades farmacéuticas).

No estudo desenvolvido, a oxidacdo ¢ a reacdo de
degradacdo observada com a hidroquinona e as principais
maneiras de minimizar/evitar a oxidacdo ¢ a selecdo do
antioxidante e/ou quelante adequado (estabilizante) além do
controle de provaveis catalizadores das rea¢des de oxidacao
como a presenga de luz, temperatura e pH da preparacdo. Estes
possiveis catalizadores de oxidag@o foram controlados através
da manuteng¢ao do pH 4cido da preparagdo, do material primario
de embalagem que impedia a passagem de luminosidade e do
controle da temperatura de armazenamento.

A oxidagdo da hidroquinona pode ser evidenciada
através da alterag@o de coloragdo da preparagdo constituindo-
se, assim, em desvio de qualidade, ou seja, conceitualmente
desvio de qualidade ¢ o afastamento dos pardmetros de
qualidade estabelecidos para um produto ou processo
(exemplos: mudangas de coloragdo, odor, sabor, aparecimento
de turbidez ou precipitagdo, dificuldades de solubilizagido ou

homogeneizagao, entre tantos outros). A detec¢ao de um desvio
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de qualidade em produto (manipulado ou industrializado)
¢ passivel de notificagdo ao Centro de Vigilancia Sanitaria
(através de preenchimento de formulario on line) e, portanto,
se constitui em um aspecto de grande relevancia a ser
observado.

As alteracdes observadas em medicamentos podem
ser classificadas em dois grupos: as decorrentes de causas
externas ao medicamento (fatores extrinsecos) como o tempo,
a temperatura, a luz, o oxigénio, o gas carbonico, a embalagem
primaria, a umidade e os agentes microbianos e, também, as
decorrentes de causas internas, ou seja, estdo relacionadas
a natureza do medicamento (fatores intrinsecos) como a
oxidorreducdo, a hidrolise, a racemiza¢do, a descarboxilagao,
as incompatibilidades, a polimerizacao e a desaminagio®.

Existe consenso mundial em relagdo ao amplo conceito
que envolve a estabilidade de produtos e, de maneira geral, sdo
considerados os seguintes tipos de estabilidade: fisica, quimica,
terapéutica, toxicoldgica e microbiologica. A alteragdo de
coloragdo da preparacdo compromete a estabilidade fisica
do produto além de ser um indicativo de instabilidade na
preparagdo. No caso, a hidroquinona ¢ uma substancia que
altera a coloragdo apds sofrer oxidacdo sendo, entretanto,
um indicativo de que houve comprometimento da identidade
quimica inicial da substancia, ou seja, ndo ¢ a forma oxidada
da hidroquinona que se constitui na substancia ativa de
interesse e, portanto, além da estabilidade fisica da preparacao,
a estabilidade quimica também esta afetada em razdo de que
uma quantidade da substancia ativa inicial foi consumida para
gerar a forma oxidada.

Considerando as condi¢des de rotina em farmacias
com manipulagdo, o artigo avalia a alteragdo de coloracdo de
formulagdes magistrais contendo hidroquinona associada a
outras substancias ativas comumente utilizadas em prescrigdes
médicas, em presenga de diferentes estabilizantes. Durante
as avaliacOes realizadas os valores de pH das formulagdes
mantiveram-se dentro do esperado para as substancias ativas
abordadas que necessitam pH acido. A avaliag¢ao de alteragdo
de coloragao foi comparativa utilizando-se amostra elaborada
imediatamente antes da analise da formulagdo em estudo, com
a mesma composi¢do quali-quantitativa; procedimento que
foi adotado para todas as analises efetuadas e para todas as
formulagdes abordadas.

Osresultados, para cadauma das emulsdes, sdo diferentes,
mostrando que a adi¢do do estabilizante inadequado pode
acelerar as altera¢des de coloragdo nas amostras.

Os resultados podem ser divididos de acordo com as trés

situagdes estudadas:
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Emulsdo contendo hidroquinona 4% p/p em

associacio com acido kojico 2% p/p:

A auséncia de estabilizantes ou a adigdo de qualquer
um destes, seja individualmente ou em combinagdo, nao
provocou alteragdo da coloragdo inicial nas duas temperaturas
empregadas (Quadro 2 e Figura 5).

Emulsao contendo hidroquinona 4% p/p em
associacao com acido glicélico 6% p/p:

O comportamento das amostras ¢ diferente com
relagdo a cada um dos estabilizantes e suas associagdes nas
duas temperaturas empregadas. Em temperatura ambiente, o
emprego dos estabilizantes, isoladamente ou em associagdes,
ndo promoveu a manutencdo da coloragdo inicial das amostras
(Quadro 3). Na Figura 6 A, notamos que a adi¢do de MS +
AC, mesmo apresentando alteracdo de coloragdo menos
intensa, ndo seria adequada para manter a estabilidade fisica da
amostra. Em geladeira, a adi¢ao dos estabilizantes inadequados
(Quadro 3) também resulta em altera¢do de coloracdo, porém,
em menor intensidade (Figura 6B). Entretanto, a adigdo de MS
isoladamente ou em associagdo ¢ capaz de manter a coloracao
inicial da amostra quando armazenada em geladeira (Quadro
3 e Figura 6B).

Emulsao contendo hidroquinona 4% p/p em
associaciao com acido kdjico 2% p/p e acido glicélico 6%
p/p:

Em temperatura ambiente, a adi¢do de estabilizantes
inadequados (Quadro 4 e Figura 7) altera a coloragao inicial
das amostras. A adi¢do de MS, isoladamente ou em associagao
(MS+AC ouMS +EDTA +AC), ¢ capaz de manter a coloragao
inicial da amostra (Quadro 4 e Figura 7 A); enquanto que em
geladeira, mesmo na auséncia de estabilizantes (Quadro 4 ¢
Figura 7B) ou na presenca de todos estes (Quadro 4 e Figura

7C), ndo ocorreu alteragdo da coloragdo inicial das amostras

CONCLUSOES
O estabelecimento de prazo de validade das preparacdes
magistrais de uso externo, elaboradas em farmacias com
manipulacdo, ¢ fundamentado em caracteristicas fisico-
quimicas das drogas e ndo através de determinagao de teor das
substancias ativas. A contribui¢cdo do estudo desenvolvido € o
estabelecimento de condi¢des que contribuam favoravelmente

na minimizacdo da instabilidade quimica das formulas
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magistrais que contenham os ativos abordados.

De acordo com o ativo ao qual a hidroquinona esta
associada, existe um estabilizante adequado a formulagdo
podendo, as vezes, sua adi¢ao ser dispensavel, como ocorre
com o acido kojico.

As temperaturas nas quais as amostras permanecem tem
influéncia sobre a manuten¢ao de colorag¢do da formulagio e,
portanto, naestabilidade. Em geladeira, a alteracdo de coloragao
ocorre em menor intensidade quando comparada com a adig@o
do mesmo estabilizante em temperatura ambiente.

Observa-se que dependendo da situacdo, quando
em geladeira, ndo hé necessidade da adicdo de qualquer
estabilizante quimico, fato que nao se verifica em temperatura
ambiente.

Os dois ativos mais instaveis sdo a hidroquinona e o acido
kéjico, e quando associados, ndo necessitam de estabilizantes,
tanto em temperatura ambiente, quanto em geladeira, situacdo
oposta aquela verificada quando se estuda os dois ativos
isoladamente.

Emulsdes contendo hidroquinona em associagdo com
acido kojico, tanto em temperatura ambiente quanto em
geladeira, ndo apresentaram alterag@o de coloracao na presenga
ou auséncia dos estabilizantes estudados.

Emulsdes contendo hidroquinona em associagdo com
acido glicolico devem conter MS e permanecer em geladeira,
condicdo melhor para a manuten¢do da coloracdo inicial e,
portanto, a estabilidade fisica.

Emulsdes contendo hidroquinona em associagdo
com acido kojico e acido glicolico, podem permanecer
em temperatura ambiente desde que seja adicionado MS a
formulagdo.

Em fungdo dos dados obtidos, o Quadro 5 descreve
o estabilizante quimico mais adequado na manuten¢do da
coloracdo inicial das emulsdes contendo os ativos utilizados

neste estudo.

2:UnG

Sua Universidade. Sua Carreira

i Revista Saude i

Ativos Estabilizante quimico mais adequado
Temperatura ambiente Geladeira

Hidroquinona 4% + acido N N

Kéjico 2%

Hidroquinona 4% + acido

aroquine X MS

glicdlico 6%

Hidroquinona 4% + &acido MS *

kéjico 2% + acido glicélico 6%

Quadro 5: Estabilizante mais adequado em formulagbes contendo
hidroguinona. * néo é necessario adicionar estabilizante para a manutengao
da coloragdo da preparagdo. X - a adigdo de estabilizantes estudados,
isoladamente ou em associagéo, ndo ¢ suficiente para manter inalterada a
coloragdo da preparagdo. MS — Metabissulfito de Sédio.
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