INTRODUCAO

A valorizacdo estética nos dias atuais exerce um relevante fator de
influéncia no mundo todo. As pessoas estdo sempre em busca de uma aparéncia
que atenda aos padrbfes estéticos, como forma de melhorar a autoestima, e a
vaidade envolvida nessa valorizacdo estética pode afetar o consumo de
cosméticos e tratamentos, e até mesmo a frequéncia de utilizacdo. E através de
produtos e procedimentos estéticos que as pessoas procuram resolver suas
insatisfacdes sobre a propria imagem corporal e facial. (1,2,3)

Independente da época, o ser humano procura adaptar-se aos padrbes
ditados nos determinados momentos ao longo de sua vida, e a harmonia com a
beleza desejada pode ser alcancada ou mantida com o uso de cosméticos. Isto
tem impulsionado as pesquisas por produtos capazes de satisfazer tais
necessidades, e assim 0s cosmeéticos vem evoluindo para contribuir e facilitar
ainda mais a satisfacdo com a aparéncia. (4-7)

As industrias farmacéuticas tém disponibilizado novos cosméticos, e 0s
itens de maquiagem séo as primeiras escolhas dos individuos na busca por essa
harmonia com a beleza. (4,6,7)

O rosto é referéncia para o conjunto harmonioso de beleza e os cilios sao
um foco crescente neste contexto, pois permitem um olhar marcante, valorizando
a sensualidade. Ativos e produtos de maquiagens capazes de atuar no
crescimento e embelezamento dos cilios cada vez mais séo alvos de estudos de
pesquisadores. (4-7) A tendéncia atual sdo os cosmecéuticos, que conseguem
aliar esses dois conceitos, 0 de maquiagem e/ou produto cosmético, juntamente
com um ativo que promova uma acao terapéutica. (8)

Os cilios tém a funcéo de protecdo para os olhos e sdo considerados pelos
terminais resultantes da intensa replicagdo celular que ocorre dentro do foliculo
piloso. Possuem a caracteristica de embelezar os olhos, e assim quanto mais
proeminentes, mais bonitos e desejaveis se tornam, principalmente para as
mulheres. (8,9,10)



Os cilios encontram-se distribuidos nas palpebras superiores e inferiores,
apresentando algumas diferengas em suas caracteristicas. Em maior ndmero, os
cilios superiores sdo mais grossos e mais longos. Além disso, ao compararmos
microscopicamente, os foliculos e bulbos das palpebras inferiores sdo menos
profundos e largos se comparados aos das palpebras superiores. (4,9,11)

Os fatores de crescimento vém sendo utilizados pelas industrias cosméticas
e farmacias de manipulacdo por serem substéncias capazes de agir no
crescimento dos cilios através da estimulagcdo da angiogénese (producdo de
vasos sanguineos) e da ativacdo da proliferacdo, diferenciacdo e movimentagcao
das células, além de influenciar na producdo de proteinas. Entre os fatores de
crescimento, os mais utilizados para crescimento dos cilios sédo os AFGF e VEGF.
O AFGF aumenta a proliferacédo celular e o aumento da secrecdo de colagenase,
estimulando o crescimento do pelo. J4 o VEGF induz a angiogénese, estimula o
crescimento capilar e facilita a nutricdo do foliculo capilar. (12)

Dentro do mercado de cosméticos, o desenvolvimento de produtos é
considerado um processo de negocio cada vez mais competitivo com o aumento
da distincdo e variedades de produtos. O aumento na variedade de produtos é
uma importante estratégia para garantir a permanéncia da empresa e até a
conquista de novos mercados. O constante crescimento na quantidade de
produtos cosméticos e o interesse e necessidade da populacdo requerem buscas
continuas na inovacdo em relacdo ao desenvolvimento de novos produtos, seja
por parte das inddstrias cosméticas ou pelas farméacias de manipulacéo. (13,14)

A mascara, que escurece temporariamente, alonga e engrossa os cilios
usando uma combinacdo de ceras, pigmentos e resinas aliada ao conceito de
cosmecéutico, com a adicdo de ativos que melhoram a aparéncia dos cilios, é
uma opgdo que tem se tornado cada vez mais evidente no mercado de
cosméticos. (15)

Para isso, € fundamental a etapa de pré-formulacdo, como uma das
atividades fundamentais para o todo o processo de fabricagdo de um cosmético.
Assim, o objetivo do trabalho foi realizar um estudo de pré-formulacdo de mascara

para cilios contendo os fatores de crescimento AFGF e VEGF.



REFERENCIAL TEORICO

Cilios: anatomia e fisiologia

Os cilios s@o anexos da pele localizados na margem da palpebra, com a
funcdo de auxiliar no mecanismo de prote¢cdo ocular. S&o pelos terminais,
formados dentro do foliculo piloso através da replicagdo celular, que se encontram
fixos obliguamente na pele, apresentando crescimento com orientacdo convexa
externa, mantendo assim, afastados do olho. Estdo distribuidas em ambas as
palpebras, mas possuem algumas diferencas. Enquanto os cilios das palpebras
inferiores sd&o mais curtos e menos numerosos, 0S superiores sdo mais longos,
mais grossos e mais numerosos e o0s foliculos estdo localizados mais
profundamente na palpebra e os bulbos sdo mais largos. (9-16)

Os seres humanos possuem de 90 a 160 cilios na péalpebra superior e de
75 a 80 na palpebra inferior. Como qualquer outro pelo do nosso corpo, os cilios
crescem no foliculo piloso a partir da matriz que € uma pequena regido de células
localizada em volta da papila dérmica e dentro do bulbo. As células da matriz se
dividem e formam a haste do cilio. A papila dérmica se localiza na base do foliculo
piloso e € responséavel pelo crescimento e caracteristicas dos cilios. O bulbo é rico
em vasos capilares e forma a base da haste que contem em seu interior a papila e
a matriz. A haste é um filamento de células mortas compostas basicamente de
gueratina, e é parte visivel acima da superficie da pele (Figura 1). (16,17)

O crescimento dos cilios ocorre como padréo Unico a todos os fios, de
maneira ciclica, atravessando as fases anagena (crescimento), catagena (atrofia)
e telégena (inatividade), diferenciando-se apenas na duragédo de cada fase (Figura
2). Durante este ciclo, ha foliculos em fases diferentes de desenvolvimento e é
esta que determina o comprimento final de cada cilio. A taxa de crescimento do
foliculo ciliar é variavel, com uma média de 0,12 mm a 0,14mm por dia, porém

quando existem inflamacdes ou infec¢des na pélpebra, pode haver alteragdo néo



s6é na taxa de crescimento, como também no numero de cilios, perda da

convexidade, bem como podem ocorrer alteracdes da espessura e cor. (7,9,16,18)

Figura 1 — Anatomia do cilio
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Fonte: Adaptado (19)

O ciclo das fases de cada cilio dura em média 5 a 12 meses. A fase
anagena € a fase de crescimento onde todas as estruturas do foliculo se
encontram em pleno funcionamento, e possui duracdo de aproximadamente 30
dias. Ao fim do periodo de crescimento dos cilios, tem inicio a fase catagena, que
dura em média 15 dias ocorrendo uma involucédo do foliculo. Finalmente o cilio
entra em sua fase de repouso, a telégena, que dura cerca de 100 dias, levando ao
desprendimento do cilio, dando inicio a fase andgena com formacg&o de um novo

cilio. (Figura 3) (7,20,21). Recentemente tem sido descrito na literatura, a fase
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exdgena, momento onde o cilio se solta da palpebra durante a fase telégena. (21)
Em qualquer periodo, cerca de 59-85% dos cilios estdo em eflavio telégeno,
dependendo da pélpebra, se inferior ou superior. (16)

Figura 2 — Fases de crescimento do fio
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Fonte: Adaptado (20)

Figura3 — Ciclo de crescimento dos cilios
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Diversos fatores estdo envolvidos no ciclo de crescimento dos foliculos,
entretanto os efeitos sobre o crescimento dos cilios ainda ndo estdo totalmente
claros. Os andrégenos, hormdnios sexuais masculinos, s8o o0s principais
horménios que controlam o crescimento do fio por receptores localizados na papila
dérmica, mas os cilios parecem néo ser sensiveis a estes horménios. (7,22) Os
derivados do &cido retindico afetam o ciclo de crescimento do fio aumentando a
duracdo da fase anagena, e os fatores de crescimento semelhantes a insulina,
chamados de somatomedinas, retardam a entrada do ciclo de crescimento em
fase catagena. Os horménios de crescimento, glicocorticoides e prolactina
também estdo implicados no ciclo de crescimento, porém ainda € preciso mais

dados que suportem esse envolvimento. (7)

Mascara para cilios com fatores de crescimento

Nas ultimas décadas, cilios mais proeminentes tém se tornando objeto de
desejo de muitas mulheres, séo vistos como simbolo de feminilidade e beleza na
maioria das culturas e tém efeito psicolégico positivo nas mulheres. Entretanto
cilios mais longos néo interferem na funcionalidade destes. A busca pelo aumento
dos cilios tem influenciado o mercado cosmeético na busca de ativos com esta
funcdo, e com ele novos conceitos foram surgindo, como 0S cOoSmecéuticos.
(7,23,24)

Muitas mascaras para cilios com ativos para crescimento sdo categorizadas
aos chamados cosmecéuticos, que apesar do termo ser bastante difundido, ainda
nao é reconhecido pelas agéncias regulatorias. Constituem uma classe de
produtos topicos situados, segundo seu mecanismo de acéo, entre 0S cosmeéticos
e 0s medicamentos. Sdo definidos como produtos cosméticos que proporcionam
uma alteragdo no status do local, ndo sendo considerados medicamentos. (25)

Dessa forma, podem ser Uuteis como coadjuvantes ao tratamento clinico
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medicamentoso, no preparo da pele para procedimentos e na manutencdo de
resultados. (15)

A mascara, que escurece temporariamente, alonga e engrossa os cilios
usando uma combinacdo de ceras, pigmentos e resinas aliada ao conceito de
cosmecéutico, com a adicdo de ativos que melhoram a aparéncia dos cilios, é
uma opgdo que tem se tornado cada vez mais evidente no mercado de
cosméticos, devido as buscas continuas na inovacdo em relagdo ao
desenvolvimento de novos produtos, seja por parte das industrias cosméticas ou
pelas farméacias de manipulacao. (15,24,25)

Historicamente, o rimel tem sido usado para engrossar e alongar os cilios
temporariamente através de componentes que ddo esse efeito de maquiagem.
Como forte tendéncia, ativos como os fatores de crescimento, extratos naturais,
analogos da prostaglandina e vitaminas vém sendo incorporados a estas
formulacBes para atuarem no mecanismo de crescimento dos cilios. (15)

Os fatores de crescimento sdo moléculas de proteina biologicamente ativas
(citocinas), que regulam diretamente o ciclo celular através da comunicacdo
celular, se ligando a receptores nas superficies das células inicialmente para ativar
a proliferacdo e/ou a diferenciacdo celular. Exercem também importante papel na
producdo de novos vasos sanguineos, bem como da producao e distribuicdo de
colageno e elastina. Os macréfagos, fibroblastos e queratinécitos produzem essas
moléculas e também séo ativadas por elas através de mensageiros que sao 0s
fatores de crescimento, atuando assim no local de acdo de forma autdcrina ou
paracrina. (26,27).

A comunicacdo paracrina ocorre entre ceélulas vizinhas, sem utilizar a
circulacdo sanguinea, enquanto na autdcrina, a célula secreta um mensageiro
quimico para atuar em seus proprios receptores. Ja a enddcrina a comunicagao
entre células distantes ocorre através de sinais quimicos que atingem a célula alvo
através da circulacdo, sendo os hormdnios, as moléculas sinalizadoras. (27,28).

Portanto, fatores de crescimento humano podem ser utilizados como
principio ativo em produtos cosméticos. Tanto a Agencia Nacional de Vigilancia

Sanitaria (ANVISA) quanto a Foodand Drug Administration (FDA) permitem o uso
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por ndo atuarem como substancias enddcrinas e por serem encontrados
naturalmente no organismo. (27)

Os fatores sé@o produzidos através da inoculacdo de genes humanos em
bactérias como a Escherichia coli (E.coli), e o produto secretado pela bactéria é
filtrado e separado por eletroforese, resultando no fator de crescimento, que para
melhor absorcéo € utilizado a técnica de nanoencapsulagédo, conforme figura 4.
(26)

Figura 4 — Método de obtencao dos fatores de crescimento
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Fonte: (26)

Com o passar dos anos, a pele sofre mudancas na composi¢cdo, na
estrutura e nos processos bioquimicos, alterando suas propriedades e funcdes.
Com o envelhecimento cutaneo, as células senescentes perdem a capacidade do
processo apoptético (morte programada) e capacidade de se replicar devido a
redugdo de sinalizadores celulares e moléculas efetoras como os fatores de
crescimento. Em consequéncia, ha um comprometimento do tecido, com aumento

de células com func¢bes prejudicadas. (29)
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A baixa irrigacdo sanguinea nas papilas dérmicas localizadas no foliculo
piloso € o principal fator que impede o crescimento dos cilios. A corrente
sanguinea é a responsavel pelo transporte das vitaminas, dos aminoacidos e dos
minerais para o cilio. Sdo esses nutrientes que fazem com que o cilio cresca de
maneira saudavel. (12)

Os fatores de crescimento se ligam as estruturas localizadas na
superficie das células, emitindo um sinal que atravessa o interior celular e efetua
um comando, promovendo, dessa forma, a ativacao da proliferacédo, diferenciacao
e movimentacdo das células, além de influenciar na producdo de proteinas e,
também, ser responsavel pelo controle da morte celular. A epiderme entre 0s
foliculos e os foliculos pilosos é avascular, sendo o ciclo de crescimento dos cilios
dependente da estimulacdo da angiogénese (producdo de novos vasos
sanguineos). (12)

Entre os fatores de crescimento, os mais utilizados para crescimento dos
cilios sdo os aFGF e VEGF. O aFGF, fator de crescimento fibroblastico acido,
aumenta a proliferacdo celular e o aumento da secrecdo de colagenase,
estimulando o crescimento do fio e possui importante funcdo no processo de
reparo, principalmente estimulando a angiogénese. Ja& o VEGF, fator de
crescimento endotelial vascular, € o mais importante mediador do crescimento
capilar, que induz a angiogénese facilitando a nutricdo do foliculo capilar, e
aumenta o diametro dos bulbos e foliculos capilares, assim como o comprimento
dos fios. (12, 30)

Estudos cientificos publicados pela Pharma special, mostram que o VEGF
promoveu aumento do crescimento do fio capilar e do tamanho dos foliculos em
camundongos. No 11° dia observou se que em camundongos com aumento de
VEGF, o diametro dos bulbos capilares foi 35% maior, e que ao aplicar anticorpos
contra o VEGF ocorreu uma diminuicdo de 30% no diametro do bulbo do fio
(Figura 5). (12)

O aFGF estd associado a producdo do foliculo, possui amplo espectro
mitogénico estimulando a proliferacdo e diferenciacdo de células como os

fibroblastos, queratinécitos, macréfagos e células endoteliais. (30)
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Figura 5 — Bulbos capilares de camundongos com quantidades normais e
aumentadas de VEGF e tratados com anticorpos.
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Fonte: Adaptado (12)

A Figura 6 mostra o teste de eficacia in vivo, onde avaliou-se o
crescimento dos cilios ap6s 8 semanas de tratamento com a aplicacao tdpica do
VEGF em associacao ao aFGF na concentracéo de 1,5% cada. (26)
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Figura 6 — Testes in vivo com aplicacao topica de VEGF (1,5%) e aFGF (1,5%)

v

Fonte: (26)

Os resultados das aplicagbes foram avaliados por analise de imagens,
evidenciando que os fatores de crescimento sao ativos potenciais no crescimento
dos cilios. (26)
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MATERIAIS E METODO

Na primeira etapa foram selecionados como agentes para veiculagcado dos
ativos e formacao da mascara, o Aristoflex® AVC, o Carbopol® 940 e o Natrosol®
HHR 250.

O Aristoflex® AVC ¢é um co-polimero do &cido sulfénico
acriloildimetiltauratoevinilpirrolidona neutralizado, formador de gel em sistemas
aquosos, que de acordo com estudos apresenta melhores caracteristicas fisicas e
mecanicas e constitui uma base dermatolégica mais adequada para a
incorporacdo dos ativos. Possuem carga anidnica e apresentam excelentes
caracteristicas de estabilidade para uma faixa de pH entre 4 e 9. Séo
transparentes e incolores, conferindo uma agradavel sensacdo a pele, sem o
toque pegajoso dos polimeros tradicionais. (31,32)

O Carbopol® 940 é um polimero sintético derivado do acido poliacrilico e
forma géis de alta viscosidade com boa aparéncia. Sao sensiveis a variacdes de
pH do meio, sendo mais estdveis em pH neutro ou préximo do neutro. Esse
polimero é utilizado como agente formador de gel em sistemas aquosos, agente
regulador da viscosidade e estabilizador de emulsées. (33,34)

J& o Natrosol® HHR 250 é um polimero nédo iénico derivado da celulose,
que apresenta maior compatibilidade com o pH do meio e com a presenca de
eletrdlitos, entretanto pode ocorrer maior risco de contaminagdo microbioldgica. O
Natrosol® HHR 250 é utilizado também como agente regulador da viscosidade,
estabilizador de emulséo. (33,34,35)

Como agentes pigmentantes da mascara foram escolhidos o éxido de ferro
preto e o sparclay preto. O oOxido de ferro (FeO) €& aprovado pelo
FoodandDrugAdministration (FDA) para uso em cosméticos e também usado em
algumas tintas de tatuagem.Os Oxidos de ferro sdo compostos quimicos
compostos por ferro e oxigénio. Os oxidos de ferro sdo amplamente distribuidos
na natureza e desempenham um papel importante em muitos processos

geolégicos e biologicos. Ja& o Sparclay foi selecionado por aumentar a
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homeostasia cutéanea, e além de agir na remineracdo da pele, ele ativa a
circulacao. (36,37)

Os componentes adjuvantes selecionados considerando dados de
compatibilidade e estabilidade com os principios ativos foram, o EDTA (quelante),
propilenoglicol (umectante e dispersante), nipagin®, nipazol® e Germall® 115
(conservantes), o NaOH e a trietanolamina (neutralizantes). (35,38)

Os fatores de crescimento segundo a literatura encontrada devem sempre
ser pesados e associados separadamente na fase final de preparo da formulacéo.
E importante ressaltar que s&o substancias nanossomadas e de natureza protéica,
portanto ndo devem ser associados com mais de 30% de &lcool nas formulagfes e
nem deve ser aquecidos. O pH de estabilidade é de 5,0 a 7,4. (12,39)

Na segunda etapa do estudo foi realizada a manipulacdo das formulacées
no Laboratorio da Farmacia Nacional de Manipulacdo de Patrocinio, Minas Gerais,

utilizando os equipamentos e vidrarias descritos na Tabela 1.

Tabela 1 — Equipamentos, Vidrarias e materiais utilizados na manipulagéo
das formulacbes

Equipamentos Vidrarias Materiais
Balanca semi-analitica Pao duro Embalagem tubo de rimel
Com aplicador de Cedras
Agitador mecanico Béquer de vidro
Fita de pH
Vasilhames Béquer de plastico
Chapa aquecedora Balde graduado
PH metro digital Gral
Balanca comercial Pistilo
Espatulas
Inox

Vidro Reldgio
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Foram manipuladas trés formulacdes (Al, A2 e A3) cuja descricdo
quantitativa e qualitativa dos componentes estd descrita na Tabela 2. As
formulagbes foram preparadas de acordo com técnica usual de preparacdo de
géis, adiante descritos. Todos os componentes da formulacdo foram pesados em

balanca semi-analitica, com a ajuda de espatulas de inox e vidros reldgio.

Tabela 2 — Descricdo qualitativa e quantitativa dos componentes das
formulacbes

E lach Al A2 A3
ormulacéao (%) (%) (%)
Nanofactor® VEGF 2,5 2,5 2,5
Nanofactor® aFGF 2,5 2,5 2,5
Oxido de Ferro 5 5 5
Preto
Sparclay 3 3 3
Propilenoglicol gs gs Qs
EDTA 0,1 0,1 0,1
Trietanolamina 0,5% - gs -
Propilenoglicol 5 5 3
Nipagin® 0,2 0,1 0,15
Nipazol® 0,1 0,05 0,1
Germal® 115 - - 0,1
Agua Deionizada asp gsp Qsp
NaOH 10% as - -
Carbopol® 940 - 15 -
Aristoflex® AVC - - 1,5
Natrosol®250 HHR 15 - -

No preparo da formulacéo gel de Carbopol® 940 foram adicionados em um
béquer contendo agua destilada o propilenoglicol, EDTA, nipagin® e o nipazol®. O
Carbopol® 940 foi disperso nessa solucdo, que permaneceu em repouso por 24
horas, para total dispersdo do po. ApOs essas 24 horas, o gel formado foi
homogenizado sob alta agitacdo e o pH foi acertado para 6,5 com a solucéo de
Trietanolamina.

Na preparacdo da formulacdo gel de Natrosol® 250 HHR, o EDTA,

nipagin®, nipazol® e propilenoglicol foram pesados e colocados em aquecimento
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atée 50°C em um béquer de vidro juntamente com a &gua destilada e
acrescentados ao natrosol, sob agitacdo constante. ApGs resfriamento do gel, o
pH foi acertado para 6,5 com a solu¢cado de NaOH.

Para o preparo do gel Aristoflex® AVC, o Nipagin®, Nipazol® e o
propilenoglicol foram aquecidos a 70°C juntamente com a agua, agitando até
completa dissolucdo. Retirou-se do aquecimento e levou-se a solugéo ao agitador,
onde foi adicionado o Aristoflex® AVC lentamente até a formacdo do gel. O
Germall®115 foi previamente solubilizado em pequena quantidade de agua e
homogeneizado no gel quando este estava com a temperatura abaixo de 40°C. O
pH foi acertado para 6,5 com neutralizante.

Em seguida o o6xido de ferro preto e o sparclay® foram pesados e
homogeneizados no gral. Para a dispersdo dos pigmentos, usou-se s de
propilenoglicol e em seguida incorporou-se aos géis. Os nanofactores foram
incorporados e homogeneizados em seguida. Posteriormente foi feita a avaliagao
da estabilidade fisico-quimica diante de parémetros de aceitagdo previamente

definidos conforme Tabela 3.

Tabela 3 — Parametros fisico-quimicos avaliados

PARAMETROS CRITERIOS DE ACEITACAO
Aspecto Gel consistente, homog_éneo, opaco, com
pouco brilho
Cor Preto
Odor Sem odor
Viscosidade
pH 6,8 -7,4
Densidade

Espalhabilidade
Tempo de secagem Rapida
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RESULTADOS E DISCUSSAO

As formulacbes Al e A2 nao apresentaram 0s parametros para aceitacao
adequados quanto a textura e aspectos. A formulacdo Al ndo apresentou textura
leve, cor adequada e nem tempo de secagem adequada. J4 a formulacdo A2
apresentou textura mais pesada que a Ideal com toque pegajoso. Nao apresentou
aspecto homogéneo nem tempo de secagem adequada.

Foi entdo desenvolvida a formulacdo A3 que atendeu aos critérios de
aceitacado definidos, apresentando textura leve com boa espalhabilidade, aspecto
homogéneo tempo de secagem rapida. A analise dos parametros fisico-quimicos
foi realizada no Laboratério de Controle de Qualidade da Farméacia Nacional de
Manipulacdo de Patrocinio em Minas Gerais, no 1° e no 8° dia apos a

manipulagéo.

Analises dos parametros fisico-quimicos

Os ensaios fisico-quimicos asseguram para o consumidor um produto de
qualidade segura. Através do Controle de Qualidade € possivel verificar
parametros como aspecto, cor, odor, pH, temperatura, densidade, espalhabilidade,
estresse térmico, entre outros, que sdo indicadores de qualidade de cosméticos.

Estes séo testes rapidos e simples, mas com grande significancia.

Aspecto

O aspecto deve ser analisado para verificagdo de sinais macroscopicos de
instabilidade. A ocorréncia de separacdo de fases, de precipitacdo, de turvacao,
sao indicativos de instabilidade da amostra. O aspecto pode ser descrito como,

gel, fluido, viscoso, volatil, homogéneo, heterogéneo, transparente, opaco e leitos
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0. A amostra pode ser descrita como normal, sem alteracéo; levemente separada,

precipitada, turva; separada, precipitada, turva. (40)

Cor

A analise de cor é feita pela comparacdo visual, sob condi¢bes de luz
branca. A comparacao visual da cor da amostra ensaiada com a cor do padrao foi
realizada com cerca de 5g da amostra acondicionadas em frascos iguais. A fonte
de luz empregada foi a luz branca natural. A amostra pode ser classificada, em

relacdo a cor em: normal, sem alteragdo; levemente modificada; modificada;

intensamente modificada. (40)

Odor

Também foi realizada pela comparacdo ao odor do padrdo, através do
olfato. A amostra pode ser classificada em normal, sem alteracdo; levemente

modificado; modificado; intensamente modificado. (40)

Viscosidade

Para a determinacdo da viscosidade foi utilizado Viscosimetro de Efluxo —
Modelo tipo Ford e o ensaio realizado em triplicata. A viscosidade serd a média
dos valores obtidos, expressa em mmz2/s ou Centistokes (cSt), sendo permitido um

desvio padréo méaximo 3%. (41)
pH
A determinacdo do pH na amostra foi realizada em amostra dispersa em

agua destilada isenta de dioxido de carbono (10%, p/v), a 25 °C, em

potencidometro (Digimed modelo DM-20) previamente calibrado.
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A primeira determinacdo fornece valor variavel, havendonecessidade de
proceder a novas leituras. Os valoresencontrados posteriormente ndo deverao
variar mais doque 0,05 de unidade em trés leituras sucessivas. (41) O resultado

correspondeu a média de trés determinacgdes.
Densidade

A analise de densidade foi feita atraves do picnédmetro de vidro em
temperatura a 20°C conforme Farmacopeia Brasileira. (41) O resultado

correspondeu a média de trés determinacoes.

Espalhabilidade

A determinacdo da espalhabilidade do produto garante a uniformidade de
aplicacdo. Esta foi realizada de acordo com metodologia previamente descrita na
literatura por Knorst (1991). Foi realizada a leitura dos diametros abrangidos pela
amostra, em duas posi¢cdes opostas, com auxilio da escala do papel milimetrado.
Posteriormente, foi calculado o didametro médio. Os resultados foram expressos
em espalhabilidade da amostra em funcdo do peso aplicado, de acordo com a
equacao abaixo, sendo que 0s mesmos correspondem a média de trés

determinacdes.

Ei=d?- 1/,

Onde:

Ei = espalhabilidade da amostra para um determinado peso i (mm?); d = diametro
médio (mm). (40)

A tabela 4 apresenta os resultados dos parametros fisico-quimicos

analisados no 1° e 8° dia.



Tabela 4 — Resultados dos parametros fisico-quimicos analisados

PARAMETROS Resultados
1°dia 8° dia
Aspecto sem alteracao sem alteracéo
Cor sem alteracao sem alteragéo
Odor sem alteracao sem alteragéo
Viscosidade 123480 mPa.s 123000 mPa.s
pH 7,0 7,2
Densidade 1,55 g/mL 1,54 g/mL
Espalhabilidade 1925.3 mm? 1925.3 mm?
Tempo de secagem de acordo de acordo

Assim, com os resultados obtidos foi possivel direcionar a escolha da
formulacdo A3, que apresentou qualquer instabilidade e manteve-se estavel até

Gltima analise, para a continuidade de estudos de estabilidade, eficacia e

aceitabilidade.
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CONCLUSAO

As industrias farmacéuticas tém disponibilizado novos produtos aliados ao
conceito de cosmecéuticos, e os itens de maquiagem sdo as primeiras escolhas
dos individuos na busca pela harmonia com a beleza. Isto tem impulsionado as
pesquisas por produtos capazes de satisfazer tais necessidades, associando
maquiagem a adicdo de ativos. Assim, 0s cosméticos vém evoluindo para
contribuir e facilitar ainda mais a satisfacdo com a aparéncia.O desenvolvimento
de novos produtos juntamente com o0 aumento na variedade dos mesmos € uma
importante estratégia para garantir a permanéncia da empresa e até a conquista
de novos mercados. Portanto, a etapa de pré-formulcdo é uma das atividades
fundamentais que antecedem todo o processo para a fabricacdo de um cosmético,
antes de ser lancado no mercado.

No presente estudo de pré-formulacdo, a formulacdo Al ndo apresentou
textura leve, cor adequada e tempo de secagem adequado. Ja a formulacdo A2
apresentou textura mais pesada que a ideal com toque pegajoso. Nao apresentou
aspecto homogéneo e tempo de secagem adequado. A formulacdo A3 atendeu
aos critérios de aceitacdo definidos, apresentando, textura leve com boa
espalhabilidade, aspecto homogéneo, tempo de secagem rapida e com
formulacdo proposta vidvel ao universo magistral. Em termos de analise fisico-
quimicos, a formulacdo A3 ndo apresentou qualquer instabilidade e manteve-se
estavel até a lltima analise, sendo portanto a formulacdo escolhida para a
continuidade de estudos de estabilidade, eficacia e aceitabilidade.
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ABSTRACT

STUDY OF PRE-FORMULATION OF MASK FOR EYELASH
GROWTH

Active agents which act on the growth of eyelashes and makeup products are able
to act in the improvement of the eyelashes’ beauty and have been increasingly
targets of studies. Current trends are cosmeceuticals, which can combine these
two concepts. So, the goal of this study was to conduct the pre-formulation of a
mask for eyelash growth using growth factors, aFGF and VEGF. The aFGF, acidic
fibroblast growth factor, enhances cell proliferation and secretion of collagenase,
thus stimulating the growth of the eyelash. Since VEGF, vascular endothelial
growth factor, is the most important mediator of hair growth, inducing angiogenesis
and facilitating the nutrition of the hair follicle, thus there is an increase in the
diameter of hair follicles and bulbs, as well as the length of eyelashes.Three
different gel forming bases (Carbopol®, Natrosol® and Aristoflex®) were
manipulated for the placement of black pigment and actives, taking into
consideration the features and compatibilities of all the components (A1, A2 and
A3). The formulations were submitted to a preliminary assessment of
physicochemical stability to previously defined acceptable parameters. The Al
formulation showed no light texture, suitable color and no adequate drying time.
The A2 formulation, for its part, showed heavier texture than the ideal, with a sticky
touch. No homogeneous appearance or adequate drying time. The A3 formulation
met the pre-defined acceptance criteria, with light texture, good spreadability,
homogeneous appearance, fast drying time, and formulating viable proposal to the
magistral universe. The viscosity was 123480 mPa.s, the pH obtained was 7.0,
density 1,55 g/mL and spreadability, 1925.3 mm?. In terms of Physicochemical
analysis, A3 formulation showed no instability and remained stable until the final
analysis, and therefore the formulation chosen for the continuation of stability
studies, effectiveness and acceptability.

Keywords: Eyelashes. Growth factor. Cosmeceuticals.
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