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Resumo

As dermatofitoses sdo uma condig¢do que abrange uma série de infecgdes por alguns géneros de
fungos, com ocorréncia mundial e prevaléncia em climas subtropicais. Este distarbio
dermatoldgico é responsavel por causar graves lesdes que impactam na qualidade de vida do
paciente, além de serem infectocontagiosas. O tratamento se da por farmacos azolicos,
especialmente o nitrato de miconazol. Por outro lado, estudos com o 6leo oriundo da semente de
girassol demonstram que o uso tépico em feridas cutaneas acelera o processo de cicatrizagdo. O
6leo é composto principalmente por acido oleico, acido graxos insaturados e acido linoléico. Tem-
se na presente proposta, a formulacdo de um creme de uso tépico que combine as propriedades
antifungicas do nitrato de miconazol e o efeito cicatrizante e hidratante do 6leo de girassol, pois
enquanto o primeiro atua no combate aos microorganismos, o 6leo de girassol atua na reparagdo
tecidual. Durante os testes de pré-formulagéo do produto, chegou-se a uma formula composta por
nitrato de miconazol, propilenoglicol, lanolina, 6leo de girassol e creme base. A férmula
apresentou boa estabilidade, aspecto e coloracdo homogénea, textura agradavel e toque suave na
pele, com boa espalhabilidade. As propriedades cicatrizantes e anti-inflamatérias do dleo de
girassol oferecem um vasto e promissor campo de pesquisa para promover sua aplicacdo na
indUstria farmacéutica, seja como complemento de formulagOes existentes ou como principio
ativo de novas formulagdes.

Palavras-chave: miconazol; 6leo de girassol; pomadas, infeccGes fungicas; dermatofitoses;

antifungicos; cicatrizag&o.
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Development of antifungical formulation in cream with sunflower oil

and lanoline
Abstract

Dermatophytosis is a condition that involves a series of infections by some genera of fungi, with
worldwide occurrence and prevalence in subtropical climates. This dermatological disorder is
responsible for causing serious injuries that impact the patient's quality of life, in addition to being
infectious. Treatment is by azole drugs, especially miconazole nitrate. On the other hand, studies
with Sunflower seed oil demonstrate that its topical use in skin wounds accelerates the healing
process. The oil is mainly composed of oleic acid, unsaturated fatty acids and linoleic acid. In this
paper, it is proposed the formulation of a cream for topical use that combines the antifungal
properties of miconazole nitrate and the healing and moisturizing effect of sunflower oil, because
while the former acts to combat microorganisms, sunflower oil acts in tissue repair. The
experimental research had as a database for theoretical development, scientific articles,
dissertations and theses between 2011 and 2021 taken from repositories such as Scielo, Pubmed
and Google Academic, whose descriptors were searched in English and Portuguese. During the
product pre-formulation tests, a formula was reached consisting of miconazole nitrate, propylene
glycol, lanolin, sunflower seed oil and base cream. The formula showed good stability,
homogeneous appearance and coloring, pleasant texture and smooth skin feeling with good
spreadability. The healing and anti-inflammatory properties of sunflower oil offer a vast and
promising field of research to promote its application in the pharmaceutical industry, either as a
complement to existing formulations or as an active ingredient in new formulations.

Keywords: Antifungal agents, Miconazole, ointments, Wound Healing, Sunflower seed oil,

infections fungal, Treatment, Skin, Fungi, Hydration

Introducéo

Sendo o maior 6rgao do corpo humano, a pele possui importantes funcfes na
manutengdo e protecdo de funcdes corporais, tais como: regulacdo da temperatura,
barreira protetora contra traumatismo diante de les@es e protecdo do organismo contra a
desidratacdo e microrganismos. Um dos processos mais importantes € a sua regeneracao
na cicatrizacdo de feridas a partir de um processo fisiologico que tem inicio quando da
perda da integridade devido a uma solugcdo de continuidade em sua superficie, cuja
resposta inflamatdria é caracterizada pelo aumento do fluxo sanguineo e permeabilidade
capilar aumentada, com migracao de leucocitos para a regido lesada, que dardo inicio as
proximas fases de regeneracdo. Este processo € classificado em cinco fases: coagulacao,

inflamacado, proliferacéo, contracédo da ferida e remodelacéo, permitindo assim o processo
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de cicatrizacdo que ocorre devido a um mecanismo competitivo entre a sintese e a lise de
colageno.

Para acelerar o processo de cicatrizacdo, substancias fitoterapicas vém sendo
estudadas e utilizadas tanto na industria cosmética como na industria farmacéutica, dentre
elas destaca-se o Helianthus annuus L, conhecido como Girassol, de cuja semente
considerada nobre se extrai o dleo, também muito utilizado na alimentacdo humana.
Importante na dermatose cuténea e feridas da pele, a semente de girassol é composta
basicamente por acido oleico, acido graxos insaturados e acido linoléico?.

Foram realizados diversos estudos sobre os efeitos dos acidos graxos em funcéo
da resposta imune na década de 1970, e atualmente existem diversos tipos de &cidos
graxos.

Existem poucos estudos cientificos sobre a acdo terapéutica de 6leos vegetais no
tratamento de lesGes cuténeas, entretanto o seu uso no tratamento de feridas e escaras tem
ampla adesdo no Brasil e na América Latina devido aos resultados benéficos observados
empiricamente no processo de cicatrizacdo da pele. Em levantamento realizado por
Ferreira et al (2012), acerca da literatura existente em relacdo a utilizacdo de acidos
graxos no tratamento de feridas, constatou-se que a maioria dos estudos foi realizado em
modelos animais com desenho metodoldgico experimental, e que ainda havia necessidade
da realizacdo de mais estudos randomizados em humanos, dado o uso significativo desta
substanciaz.

Os o6leos vegetais sdo compostos por 4&cidos graxos de cadeia longa
hidrocarbonada, e o 6leo de girassol, extraido de sua semente, esta entre 0s mais comuns
para fins cicatrizantes e hidratantes. Morais et al 0 apontam como extremamente rico em
acido linoleico, substancia que além de regular processos que precedem a génese de
células fibroblasticas, exerce importante papel como mediador pro-inflamatdério,
ocasionando aumento consideravel da migracdo de leucécitos e macrdéfagos. Os estudos
citados por Morais et al, demonstraram que 0 uso tépico do 6leo de semente de girassol
em feridas cuténeas, acelerou o processo de cicatrizagdo em comparacdo ao placebo.
Observou-se que as lesdes tratadas com o &cido linoleico apresentaram diferenca
significativa no desenvolvimento do tecido de granulagéo e cicatrizacdo em relacdo as
tratadas com outro tipo de terapias.

Pouco reconhecido no mercado por falta de estudos cientificos contundentes sobre
a acdo do Acido Graxo Essencial na cicatrizagio de feridas, o 6leo de girassol também

apresenta custo acessivel para a populacéo, podendo ser uma opcdao terapéutica diante de
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outros produtos para a cicatrizacdo e hidratacdo da pele. Rico em vitaminas e acidos
graxos que ajudam na cicatrizacdo da pele, o dleo de girassol seria 0 complemento ideal
para aumentar os beneficios e a eficacia do creme de miconazol nos tratamentos de lesGes
fangicas, pois, enquanto o nitrato de miconazol atua no combate aos microrganismos
causadores de dermatofitoses, o 6leo de girassol atua na reparacéo tecidual®.

Atualmente, € possivel encontrar o dleo de girassol registrado na Anvisa como
“Oleo cicatrizante curativo”, comercializado principalmente com 0 objetivo de
cicatrizacdo de feridas, escaras e queimaduras, associado a vitamina A e E e a acidos
graxos.

Em se tratando de farmacos antifungicos, os principais utilizados para o uso de
dermatofitoses sdo os Azois. Rang e Dale (2012) os caracterizam como um grupo de
agentes fungistaticos sintéticos com amplo espectro de atividade. Os principais farmacos
disponiveis neste grupo incluem o fluconazol, itraconazol, cetoconazol, econazol e o
miconazol. O mecanismo de acdo dos azdis consiste em inibir as enzimas P450 fangicas,
responsaveis pela sintese do ergosterol, principal esterol encontrado na membrana das
células fungicas. A deplecéo deste esterol altera a composicdo dos componentes lipidicos
da membrana celular, interferindo na acdo das enzimas associadas a esta. Como
consequéncia, ha inibicdo da replicacdo®. Esta inibicdo é a chave para a toxicidade
seletiva, para a inibicdo da enzima do fungo em detrimento da inibicdo da enzima
humana, visto que geralmente inibidores da sintese proteica dos fungos inibem também
a via equivalente dos mamiferos®.

De acordo com a Farmacopeia Brasileira, 0 miconazol € um pé branco cristalino
utilizado em forma de nitrato. Apresenta-se muito pouco solGvel em agua, ligeiramente
soltvel em alcool metilico e pouco soltvel em alcool etilico®.

O miconazol possui uma abordagem terapéutica antifungica contra dermatdéfitos,
leveduras, dentre outros fungos, inibindo a biossintese do ergosterol no microrganismo e
alterando a composicdo de outros componentes lipidicos de membrana, ocasionando
necrose da célula fungica. O miconazol age rapidamente no prurido (coceira), sintomas
de infecges por dermatofitos e leveduras. A melhora sintomética pode ser observada
antes que os primeiros sinais de cicatrizagdo sejam percebidos. O miconazol ndo produz
niveis sanguineos detectaveis quando aplicado de forma tdpica, ou seja, em local
especifico na pele’.

Apesar de o uso de nitrato de miconazol normalmente ser bem tolerado e de

interacBes com outras substancias ndo serem conhecidas, ha relatos de casos isolados de
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reacOes adversas ao farmaco que podem desencadear reacdo alérgica, levando a uma
irritacdo da pele ou sensacdo de queimacdo como ardor e vermelhiddo. No entanto, de
acordo com a bula aprovada pela ANVISA (Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitéaria) e
publicada pela fabricante, ndo foram relatados até o0 momento problemas especificos do
uso de Nitrato de Miconazol por criancas e idosos, 0 que torna seu uso relativamente
seguro para todas as faixas etarias’.

Dentre as lesdes cutaneas no Brasil, a prevaléncia de dermatofitoses varia entre
18 a 23%. A condicdo, que abrange uma série de infec¢bes por alguns géneros de fungos,
tem ocorréncia mundial, sendo mais prevalente em climas subtropicais. E considerado o
segundo distarbio dermatoldgico mais frequente em adultos e o terceiro em criangas. As
lesGes oriundas da infecgé@o representam um grande impacto na qualidade de vida dos
pacientes, além de serem infectocontagiosas®.

A eficacia do tratamento de infec¢Ges com antifungicos azolicos € demonstrada através
de resultados consistentes de diversas pesquisas cientificas, sendo que nelas ha evidéncias
de superioridade de todos os antiflngicos topicos com relagdo ao placebo, independente
do farmaco avaliado, classe farmacoldgica ou forma farmacéutica®.

Dada a importancia epidemiologica das infeccBes flangicas, a eficacia
comprovada de farmacos azélicos no tratamento topico de infeccBes fungicas é pouco
explorada, porém promissora, eficacia do 6leo de girassol no tratamento de lesbes
cutaneas, a proposta de melhoria de formulacdo ja existente demonstra relevancia clinica
para a exploracdo de novas possibilidades entre combinacfes sinérgicas de ativos, que
isolados sdo importantes na farmacoterapéutica e juntos podem apresentar significativa
eficacia em patologias prevalentes.

Portanto tem-se na presente proposta, a formulacdo de um creme de uso topico
que combine as propriedades antifangicas do nitrato de miconazol e o efeito cicatrizante
e hidratante do 6leo de girassol, com o pressuposto de que seja possivel potencializar a
aceleracdo do tratamento de lesdes cutaneas provenientes de infec¢Bes fungicas, com
significativa melhora no aspecto de hidratacdo e regeneracéo da pele em comparagdo com

0 nitrato de miconazol utilizado isoladamente.
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Método

Né&o foram encontrados na literatura estudos relacionados ao desenvolvimento de
uma formulacdo antifungica em creme associada ao 6leo de girassol e lanolina. A
pesquisa, que é experimental, teve como base de dados artigos cientificos, dissertagdes e
teses retirados de repositérios, como Scielo, Pubmed e Google Académico, além de outras
bases de dados oficiais, como Fiocruz ANVISA, Embrapa, Farmacopeia Brasileira, Bula
da fabricante do Nitrato de Miconazol e fichas técnicas dos produtos utilizados. Foram
incluidos artigos entre os anos de 2011 e 2021, nos idiomas portugués e inglés, utilizando-
se os descritores “o0leo de girassol”, “formulacdo antifingica”, “propriedades
farmacoldgicas 6leo de girassol”. Os descritores principios ativos “nitrato de miconazol”
e “Oleo de girassol” foram pesquisados separadamente nas bases mencionadas, visto que
a formulagdo combinada ndo retornou resultados relevantes. A formulagdo piloto foi
desenvolvida no laboratério Farma Kativa, localizado no municipio de Cabrelva, e
demais formulacGes para realizacao de testes, assim como os testes, foram realizados nos
laboratérios do Centro Universitario Padre Anchieta conforme disponibilidade de

equipamentos.
Funcéo dos componentes:
Nitrato de Miconazol

O nitrato de miconazol ¢ um po cristalino branco, pouco solivel em agua,
vagamente solGvel em alcool metilico e ligeiramente soltivel em élcool etilico. Sua faixa
de fusdo € de 178 °C a 184 °C. Sua rotacdo dptica especifica -0,10 a +0,10, em relacdo a
substancia dessecada. Sua embalagem e armazenamento deve ser em recipiente bem

fechado e protegido da luz. Pertence & classe terapéutica dos antifingicos®.
Oleo de girassol

Helianthus annuus L. é uma planta colhida anualmente, que pertence a familia
Asteraceae, rica em 0Oleos (~54%) que sdo compostos por acidos graxos, (77-82%),
representados pelo acido oleico e linoleico, possibilitando varios beneficios para a satde,
ajudando na estrutura das membranas celulares, reduzindo a viscosidade do sangue,
ajudando a manter a pressao sanguinea e melhorando a permeabilidade dos vasos, tendo
como destaque o processo de cicatrizagdo da pele!!. Outro importante componente é a

vitamina E, que possui propriedades antioxidantes devido a inativacdo de radicais livres,
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que podem causar uma série de danos celulares. Para preservar suas propriedades, deve

ser extraido através de prensagem a frio™®.
Lanolina anidra

Substancias consideradas produtos topicos, tais como 6leos ou lipideos, sdo
chamadas de emolientes e tém a finalidade de suavizar e amaciar a pele, tornando-a mais
flexivel. As formulagbes cremosas possuem pelo menos um emoliente em sua
composicdo, sendo que a estrutura quimica destes influencia na interagdo com a pele e na
propriedade sensorial do produto final. Dentre os emolientes, a lanolina tem o maior

poder oclusivo, que retarda a evaporacéo e perda de agua'®.
Propilenoglicol

O propilenoglicol é um liquido viscoso, limpido e incolor, do grupo quimico dos
Polialcoois. Devido a sua afinidade com um grande ndmero de matérias primas, é
utilizado principalmente como solvente, além de poder ser utilizado como veiculo,
emoliente, umectante e conservante em varios tipos de cosméticos. Na formulacao
pretendida agiu como solvente para o nitrato de miconazol, além de conservante para a

formulacéo.
Desenvolvimento da formulagao

Os testes de pré-formulacao foram realizados com o intuito de avaliar a propor¢édo
mais adequada de componentes que garantisse as propriedades de hidrata¢do, umectacéo
e nutricdo da pele. Para tanto, inicialmente, foi produzida uma amostra sem a lanolina
anidra e em seguida uma com lanolina a 10%.

Constatou-se que a amostra contendo lanolina, apesar de possuir um odor mais
marcante, confere a formula¢do uma textura mais firme e toque mais aveludado a pele. O
propilenoglicol, inicialmente utilizado como solvente para o nitrato de miconazol, foi
adicionado na primeira formulacio na quantidade de 4%?2.

Todavia para a quantidade proposta do principio ativo, apenas algumas gotas do
componente foram necessarias, conforme testado na segunda formulac&o, logo, optou-se
por definir sua quantidade como ¢.s.p, tendo em vista que o éleo de girassol também
atuou como solvente do pé de nitrato de miconazol. A faixa de concentrag¢do do uso do
6leo é de 1 a 5%, conforme recomendaces do fabricante, tendo sido adotada a

concentragéo de 3% na presente formulacio®®. Ja a concentragdo do nitrato de miconazol
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a 2%, é o encontrado usualmente nas formulacdes disponiveis no mercado, o que
corresponde a 20mg/g. Os protétipos de pré-formulagdo apresentaram-se com cor e
textura agradaveis, boa espalhabilidade e aspecto visual homogéneo.

Na terceira amostra foi feita a substituicdo da lanolina anidra pela lanolina
etoxilada, por conta desta ser facilitadora no processo de absorcdo, podendo também
ajudar no odor do produto final**. Entretanto a lanolina etoxilada ndo apresentou boa
incorporacdo a formula, dificultando a homogeneizacdo e provocando a formacgéo de

grumos insolaveis.

Figura 1. Formulagdo 1 - sem lanolina
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Componentes | Quantidades [ INCI Name
Nitrato de 2% Miconazole nitrate
Miconazol
Oleo de girassol 3% Helianthus annuus seed oil
Propilenoglicol gs Propylene Glycol
Base Creme q.s.p 30g Aqua/Petrolatum/Propylene Glycol/Emulsifying

Wax/BHT, Phenoxyethanol (and) Methylparaben
(and) Ethylparaben (and) Propylparaben (and)
Butylparaben (and) Isobutylparaben

Tabela 1. Formulacédo 1

Figura 2. Formulagéo 2 - Com lanolina anidra
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Componentes Quantidades | INCI Name

Nitrato de| 2% Miconazole nitrate

Miconazol

Oleo de girassol | 3% Helianthus annuus seed oil

Lanolina anidra | 10% Lanolin

Propilenoglicol | gs Propylene Glycol

Base Creme g.s.p | 30g Aqua/Petrolatum/Propylene Glycol/Emulsifying
Wax/BHT, Phenoxyethanol (and) Methylparaben
(and) Ethylparaben (and) Propylparaben (and)
Butylparaben (and) Isobutylparaben

Tabela 2. Formulagéo 2

Figura 3. Formulagdo 3 - Com lanolina etoxilada
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Componentes Quantidades | INCI

Nitrato de Miconazol 2% Miconazole nitrate

Oleo de girassol 3% Helianthus annuus seed oil

Lanolina etoxilada 10% Lanolin

Propilenoglicol g.s Propylene Glycol

Aroma oleoso de lavanda g.s Lavander (Lavandula officinalis)
Flower Extract

Base Creme q.s.p 30g Aqua/Petrolatum/Propylene

Glycol/Emulsifying Wax/BHT,
Phenoxyethanol (and)
Methylparaben (and) Ethylparaben
(and) Propylparaben (and)
Butylparaben (and)
Isobutylparaben

Tabela 3. Formulacéo 3

Figura 4. Comparativo - formulagbes 1 e 2
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Preparo da formulagéo base

No desenvolvimento da formulacdo piloto, foi pesado o nitrato miconazol e
transferido para um gral de vidro. Em seguida, foi feita a trituracéo até a obtencéo de um
p6 bem fino. Apos a solubilizacdo, foi incorporado o 6leo de girassol, lanolina e creme
base g.s.p, e homogeneizado até a obtencéo da formulacéo final®°,

Componentes Quantidades | Funcgdo

Nitrato de [ 2% Principio ativo. Substancia antifingica.

Miconazol

Oleo de girassol 3% Hidratar, amaciar, nutrir e ajudar no processo de
cicatrizacédo da pele.

Propilenoglicol 1ml Emoliente, solvente e veiculo.

Lanolina anidra 10% Emoliente, oferecendo maciez e suavidade da
pele.

Base Creme g.s.p | 30g Veiculo

Estudos de estabilidade

De acordo com o Guia de estabilidade de produtos cosméticos da Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitéria (Anvisa)*?, produtos em fase inicial de desenvolvimento
passam por estudos preliminares de estabilidade, com o objetivo de auxiliar na triagem
das formulagdes. Nesta etapa, sdo avaliadas algumas propriedades do produto e definidos
alguns parametros acerca das caracteristicas, como organolépticos, fisico-quimicos e
microbioldgicos*?.

Para a formulacdo em creme, os testes realizados foram os seguintes: Ensaios
organolépticos: aspecto, cor e odor; Ensaios fisico-quimicos: centrifugacdo, pH,
viscosidade, densidade. Ensaios microbioldgicos: contagem microbiana e teste de

sensibilidade?.

Ensaios organolépticos:
Os critérios para aprovacdo do produto em relagdo as caracteristicas
organolépticas consideram que em relacdo ao aspecto, o produto deve se manter integro

durante todo o teste, com 0 mesmo aspecto inicial, exceto em condigdes de temperaturas
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extremas, em que pequenas alteracGes sdo aceitaveis. A avaliacdo deve ser feita por meio
da comparacdo da amostra a uma amostra de referéncia, armazenada em condi¢cOes
estaveis para evitar modificacbes. Devem ser verificados os aspectos da forma
farmacéutica e se houve separacdo de fases, turvacéo, precipitacéo, etc.

Em relacéo a cor e odor, estas devem permanecer estaveis por no minimo 15 dias
de exposicdo a luz solar. A amostra deve ser submetida a fontes de luz branca, natural,
ou diferentes fontes de luz em cdmaras especiais. Na comparacdo a amostra padrdo, que
deve ser armazenada em frasco de mesma especificacdo, as alteracbes podem ser
classificadas quanto aos graus de modificacdo: normal, levemente modificada,

modificada ou intensamente modificada. As mesmas alteragdes aplicam-se ao odor.

Ensaios fisico-quimicos

Como sugestdo de teste fisico-quimico, a centrifugacdo é realizada para antever
possiveis instabilidades na amostra, pois 0 movimento centrifugo produz estresse na
amostra mediante a forca da gravidade e faz com que as particulas se movam. As
instabilidades sdo detectadas na forma de precipitacdo, separacdo de fases, formacédo de
caking, coalescéncia, etc. A temperatura, o tempo e a velocidade de rotacdo devem ser
padronizados. Para a presente formulagédo, sugere-se uma rotacdo de 300 rpm por 30
minutos, baseada em outros estudos de formulagdes semelhantes.

A afericdo do potencial hidrogenibnico (pH) é importante para detectar alteracdes
na estrutura da formulacdo, que nem sempre sdo visualmente perceptiveis, e que podem
indicar problemas de estabilidade. Os métodos para verificacdo do valor de pH séo:
determinacdo colorimétrica, realizada por meio de indicadores universais, escalas
preparadas com solucdo tampdao e indicadores. Por ser um teste de baixa sensibilidade,
sugere-se a realizacdo de determinacdo potenciométrica, em que € utilizado um pHmetro
na amostra, utilizando-se de eletrodos adaptados ao tipo da formulacao.

A viscosidade determina se a consisténcia e fluidez do produto estdo apropriadas
ao que se propde. Ja& a densidade pode ser facilmente aferida por meio da relagéo entre a
massa da substancia e o volume por ela ocupado. Este teste pode ser facilmente realizado
preenchendo uma quantidade determinada de creme em uma proveta e aferindo-se o

volume ocupado.
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Ensaios microbioldgicos

Poderdo ser realizados testes de sensibilidade antifingica comparativos entre
amostras in vitro, utilizando formulagdes diferentes, com e sem a presenca de dleo de
girassol, visto que este apresenta propriedades antimicrobianas, com o fim de averiguar
se ha melhoria da eficacia. A concentracdo inibitéria minima do nitrato de miconazol ja
esta estabelecida na literatura e baliza a quantidade na presente formulagdo, mas a
concentracdo de 6leo de girassol poderé ser ajustada dependendo dos resultados obtidos.

Resultados

Ensaios organolépticos

Na andlise macroscopica, observou-se que a amostra ndo apresentou alteracfes
como turvacgdo, precipitacdo ou separacdo de fases, mantendo as mesmas caracteristicas
em relacdo a formulagdo inicial. Também ndo houve alteracdo do odor, permanecendo
este caracteristico. N&o foi constatada alteracdo de cor, permanecendo a amostra com tom

branco amarelado.

Ensaios fisico-quimicos

Foram centrifugadas 6 gramas da amostra em temperatura ambiente por 2 minutos
a 7000 rotacBes por minuto. Apoés a centrifugacdo, o conteudo apresentou-se compacto e
homogéneo no fundo do tubo, sem apresentar separacdo de fases ou formacdo de
precipitado. Para a medi¢do do pH, diluiu-se 5 gramas da amostra em 60 ml de agua
destilada e aferida através do peagametro, no qual foi obtido o resultado de 5,16. Também
foi utilizada a fita de medicdo de pH, que ficou em contato com o produto por
aproximadamente 5 minutos e apos realizada a leitura, em comparacdo com a escala, que
mostrou um resultado de aproximadamente 5. Para a densidade, pesou-se uma quantidade
de amostra, que foi acondicionada em uma proveta e anotado o volume, sendo o0s valores

substituidos na férmula de densidade, d=m/v, obtendo-se o valor de 0,9835g/cm3.
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Tabela 1. Resumo dos resultados

Ensaios organolépticos Resultados

Aspecto A textura permanece inalterada.
Cor Branca amarelada, sem alteracéo
Odor Caracteristico

Ensaios fisico quimicos Resultados

Centrifugacdo: 7.000RPM por 2 minutos | Homogéneo. Sem separagéo de fases,
coalescéncia ou sedimentacéo.

Fita de pH 5
Peagametro 5,16
Densidade 0,9835 g/cm3

Discussao dos Resultados

Em relacdo as caracteristicas organolépticas, apesar do odor caracteristico
conferido majoritariamente pela lanolina anidra, acredita-se que a adesdo do paciente ao
tratamento ndo seria prejudicada por este fator, visto que os beneficios terapéuticos e
vantagens decorrentes do uso sao levados em consideracdo mais do que a necessidade de
um odor caracteristico de um cosmético.

Os resultados dos testes do produto piloto se mostram favoraveis em relacdo as
propriedades fisico-quimicas, sendo ainda necessaria a realizacdo de ensaios
microbiologicos, tanto para aferir a sensibilidade e eficacia do antifngico quanto a
contagem microbiana para garantir a preservacdo das mesmas caracteristicas
microbiologicas apoés testes de estabilidade acelerada, de acordo com as Boas Préticas de
Fabricacéo.

Os testes de pH sdo favoraveis, pois um valor na faixa de 4 a 6, considerado
levemente &cido, mostra-se adequado ao pH cuténeo, o que corrobora para a redugéo dos
riscos de impacto na pele, além de favorecer a permeacdo. Contribui também para a

protecdo da pele contra a acdo de bactérias e fungos.
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O teste de centrifugacéo teve o resultado de acordo com o esperado, pois ndo
houve separacdo de fases, sedimentacdo ou formacdo de coalescéncias, 0 que sugere a
estabilidade da formula mesmo apds exposicao a agentes fisicos.

Apesar de ndo terem sido encontradas publicacdes especificas acerca do uso do
6leo de girassol associado ao nitrato de miconazol em emulsdes farmacéuticas, diversos
sdo os estudos que demonstram a excelente capacidade cicatrizante do 6leo devido a sua
composicdo e propriedades antioxidantes. O uso do 6leo na pratica clinica em pacientes
acometidos de escaras, fissuras e queimaduras € diariamente realizado, e apesar de
diversos artigos comprovando sua eficacia para a renovacao celular, ainda é preciso
aprofundar mais os estudos quanto ao seu uso combinado a outros ativos e como

excipiente em produtos farmacéuticas e cosméticos.

Conclusao

De forma geral, foi possivel obter-se uma formula quimicamente estavel, com boa
espalhabilidade, textura agradavel e suave ao toque. Do ponto de vista farmacotécnico,
a formulacao pode ser considerada uma melhoria e também uma inovacgéo, a medida que
incorpora o 6leo de girassol, elemento muito comum e usual na prética clinica, a um ativo
antifungico em uma formulacéo que confere tratamento da infeccdo flngica e reparacao
tecidual simultaneamente. Abre-se um leque para o estudo da incorporagdo do 6leo de
girassol como componente em diversas formulacdes cosméticas e farmacéuticas para

promover o aperfeicoamento e melhoria destas.
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