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RESUMO

A lipodistrofia ginoide € um problema que acomete a maior parte da populacdo feminina. A
intensidade em que ela aparece pode ocasionar relevantes distlrbios psicossociais. Os tratamentos
visam melhorar o aspecto da pele. A Centella asiatica apresenta acGes comprovadas, tais como
cicatrizante, anti-inflamatéria e estimulante das estruturas do tecido conjuntivo e vascular. O
objetivo deste trabalho foi desenvolver uma formulagdo contendo a Centella asiatica para auxiliar no
tratamento da lipodistrofia ginoide. A formulacdo foi avaliada de acordo com as caracteristicas
organolépticas por possiveis consumidores e foi realizado ensaio microbiolégico para detectar possivel
contaminacdo. O gel desenvolvido apresentou uma boa aceitabilidade de acordo com a anélise de cor,
odor, sensacdo na pele e textura pelo publico alvo. Os resultados da analise fisico-quimica e
microbiolégica foram satisfatérios conforme a legislacéo vigente.

PALAVRAS CHAVE: Lipodistrofia ginoide. Centella asiatica. Formulagédo

ABSTRACT

Gnoid lipodystrophy is a problem that affects most of the female population. The intensity at
which it appears can cause relevant psychosocial disorders. Treatments aim to improve the
appearance of the skin. Centella asiatica has proven actions such as healing, anti-
inflammatory and stimulating connective and vascular tissue structures. The objective of this
work was to develop a formulation containing Centella asiatica to assist in the treatment of
gnoid lipodystrophy. The formulation was evaluated according to organoleptic characteristics
by potential consumers and a microbiological test was performed to detect possible
contamination. The gel developed showed good acceptability according to the analysis of
color, odor, skin feel and texture by the target audience. The results of the physicochemical
and microbiological analysis were satisfactory according to current legislation

KEY WORDS: Ginoid lipodystrophy. Centella asiatica. Formulatio.

1. INTRODUCAO

A pele é 0 manto que recobre o exterior do corpo, alterando sua estrutura de um local
para outro de acordo com suas fungdes especificas que incluem: protecdo contra agentes
externos, termorregulacdo, sensacdo, secrecdo de lipidios protetores, dentre outras

(CHORILLI et al., 2007).
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O colageno € uma proteina com cerca de 80% de massa seca na pele, que se sintetiza
no reticulo endoplasmatico do fibroblasto, se inicia por acdo de peptidases através da
transformacdo de pro-coldgeno em tropocoldgeno, que por sua vez se transforma em
colageno, este rico em hidroxiprolina e hidroxilisina (LEONARDI, 2008).

A lipodistrofia gnéide (LDG), conhecida popularmente como celulite, € identificada
como uma desordem que ocorre no metabolismo lipidico e no fluxo de liquidos do organismo,
gue concentram na hipoderme, quando ha problemas na microcirculacdo (LEONARDI, 2008).
Na atualidade, a LDG ndo é vista somente como uma deformacdo estética, mas sim uma
doenca, por ndo estar ligada impreterivelmente a obesidade, e sim a varios fatores como, por
exemplo, uma alimentacdo inadequada, ocasionando um aumento da retencdo de liquidos e
levando a compressédo de veias e vasos linfaticos (ISHIKAWA; MEIJA, 2012)

De acordo com Afonso et al. (2010), as classificacbes da LDG foram realizadas em
1978 por Nurenberger e Muller, sendo baseada em graus variados de acordo com as
apresentacdes clinicas. Sao eles: grau I, quando a area afetada continua com o aspecto de
superficie plana quando a pessoa esta deitada ou em pé, sendo que as alteracdes deste grau
podem ser observadas quando se pinga a area com os dedos ou sob a contracdo da
musculatura local; grau Il, que ocasiona o aspecto de casca de laranja na pele ou acolchoado,
que é notdrio quando a pessoa estd em pé, sem a necessidade de pincar ou fazer contracao
muscular; e grau Ill, que possui as mesmas alteracdes retratadas no grau Il associadas também
com sob elevagdes e nodulagdes na pele.

Considerada como droga vegetal normalizadora do tecido conjuntivo, a Centella
asiatica age na celulite no meio intersticial, estimulando a microcirculacdo, reduzindo o
edema, e atuando também na gordura localizada. Contém principalmente flavonoides, que
auxiliam na reducdo dos edemas e aceleram a integracdo do metabolismo de lisina e prolina,
sendo essenciais na estrutura de coladgeno. Assim, a Centella asiatica é considerada um
fitoterapico, e € utilizada como anti-inflamatorio, homeostatico, estimulante das estruturas do
tecido conjuntivo e vascular e como cicatrizante na celulite. (ROSA; ZANATTA; DAVID,
2015).

Diante do exposto, o presente trabalho procurou elaborar um gel contendo o principio

ativo de Centella asiatica, com o objetivo de auxiliar no tratamento da celulite.

2. METODOLOGIA
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As matérias primas usadas na manipulacdo do gel para tratamento da celulite foram
adquiridas em uma farméacia de manipulacdo na cidade de Luz, Minas Gerais. A elaboracéo
do gel foi realizada no Laboratério da Faculdade de Filosofia, Ciéncias e Letras do Alto Séo
Francisco- FASF.

2.1.Producéo do gel para tratamento da celulite

Para a selecdo dos excipientes, foi feita uma pesquisa bibliogréfica. As concentra¢des
utilizadas para a preparacdo do gel foram baseada na Ficha de Informacdes de Seguranca —
FISPQ dos produtos e através das distribuidoras de produtos farmacéuticos Fagron, Emfal
Especialidades Quimicas, Opcdo Fénix e Mapric. Encontra-se no Quadro 1 a formulacéo

desenvolvida.

QUADRO 1 - Componentes utilizados na formulacao.

FASE A
Componentes Funcéo Concentracao
Carbopol 940 Agente geleificante 1%
Agua deionizada Veiculo g.s.p 100g
FASE B
Propilenoglicol Umectante 2%
Nipagin Conservante 0,3%
Nipazol Conservante 0,2%
Butilhidroxitolueno (BHT) | Antioxidante 0,1%
FASE C
Hidroxido de sédio Regulador de pH q.s. pH7
Mentol Vasodilatador 1%
Canfora Rubofaciente 1%
FASE D
Extrato glicolico de Centella | Principio ativo 2%
asiatica

Na elaboracdo do gel, foram pesados todos o0s componentes separadamente.
Misturaram-se 0os componentes da fase A, dissolvendo o Carbopol 940 na 4gua com a ajuda

de um agitador. As fases seguintes foram acrescentadas uma a uma a preparacao, em seguida.
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Na fase B, adicionou-se o Propilenoglicol e logo em seguida acrescentou-se 0s
parabenos e 0 BHT.

Na fase C adicionou-se o hidréxido de sddio, triturou-se o mentol e canfora até que
ficassem liquidos acrescentando-se ao gel.

Na fase D e ultima adicionou-se o extrato glicolico de Centella asiatica.
2.2.Analise sensorial

A analise sensorial foi realizada através de questionarios aplicados durante a
apresentacdo da VIII semana da farmacia na FASF no dia 18/10/2017, com amostra do gel
desenvolvido. Foram avaliados os aspectos odor, cor, textura, sensagéo na pele e a intencdo de

uso do produto.
2.3.Determinacéo do pH

A determinacdo do pH foi realizada através de uma pequena amostra coletada do gel
desenvolvido e mergulhando-se na fita indicadora universal de pH. A medicdo foi feita
considerando-se a mudanca de coloracdo da fita, em comparacdo com a faixa de pH exposta

na embalagem.
2.4.Ensaio microbiologico

O ensaio microbioldgico foi empregado com o objetivo de determinar a contagem total
de fungos, bactérias mesofilas e leveduras no gel e analisar se esse produto corresponde as
exigéncias microbioldgicas contidas na RDC 481, de 23 de setembro de 1999, que estabelece
os parametros de controle de qualidade microbioldgico para produtos de higiene pessoal,
perfumes e cosmeticos (BRASIL, 1999).. Para a realizacdo desse teste foram utilizadas as
diluicdes 1:100, 1:1000 e 1:10000 do gel. A diluicdo 1:10 foi usada somente para preparar as
demais diluices.

Para a preparagédo da diluigdo 1:10, foram pesadas 10 g do gel manipulado e este foi
diluido em 90 mL de tampéo fosfato de sddio estéril, pH 7,2, contidos em um erlenmeyer.
Apds preparacao desta diluicdo, preparou-se as dilui¢ées 1:100, 1:1000 e 1:10000, no qual foi
retirado 1mL da diluicdo 1:10 e acrescentado em um tubo de ensaio com tampa de rosca
contendo 9 mL de tampéo fosfato de sddio estéril, que foi denominada diluicdo 1:100 e,
assim, sucessivamente, até a dilui¢cdo 1:10000.

Foram pipetados 1 mL de cada diluicdo, a partir de 1:100 em grupos de quatro placas

de Petri, totalizando doze placas. Em seguida, adicionou-se 20 mL de Agar Caseina Soja em
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seis dessas placas, de forma que cada diluicdo tivesse 0 meio adicionado em duplicata. Nas
outras placas, foram adicionados 20 mL de Agar Sabouraud-dextrose. A homogeneizacio da
amostra foi manual formando um 8 vagarosamente. As placas contendo Agar Caseina Soja
foram incubadas por 5 dias a temperatura de 37° C para pesquisa de bactérias, e as placas
Agar Sabouraud-dextrose 5 dias a temperatura ambiente para pesquisa de bactérias.

Logo apds o periodo de incubacdo, realizou-se a analise de crescimento microbiano

fazendo a contagem de colbnias em cada placa, para cada replicata e diluicéo.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

A LDG ¢é uma afeccdo que acomete preferencialmente a populacdo feminina, que
provoca ndo somente alteragdes inestéticas como também na saude. Sao diversas as definicoes
utilizadas para estas alteracbes no tecido subcutdneo. Ela se manifesta a partir de
modificagbes dos tecidos conectivos, do tecido gorduroso e dos vasos sanguineos. O
estrogénio é o hormdnio feminino que pode atuar nos vasos sanguineos, diminuindo ou
aumentando a irrigacdo da &rea. Assim, ha comprometimento nos tecidos deixando-0s
fibrosados (MENDONCA,; OLIVEIRA, 2011).

Dessa forma, o presente trabalho buscou desenvolver uma formulagdo capaz de atuar
no tratamento da LDG. A escolha do principio ativo baseou-se em suas ac¢des anti-
inflamatdria, cicatrizante, estimulante das estruturas do tecido conjuntivo e vascular.

O extrato de Centella asiatica possui em sua composi¢do diversas substancias ativas,
como saponinas triterpénicas (acido asiatico, acido madecassico, madecassosideo e
asiaticosideo) e flavonoides (ROCHA, 2015).

O asiaticosideo é o componente mais presente na planta. Isoladamente, apresenta agao
anti-inflamatoéria. E clinicamente € usado como cicatrizante e possui a propriedade de
imunomodulador (LEAL, 2006)

A combinacgédo dos &cidos madecéssico e asiatico e do asiaticosideo, possui efeitos que
aceleram a integracdo e o metabolismo de lisina e prolina, que sdo essenciais na estrutura do
colageno, normaliza o tecido conjuntivo e os fibroblastos. Os fibroblastos atuam na celulite
no meio intersticial estimulando a microcirculagdo e diminuindo as causas de edemas de
origem venosas (COSTA, et al., 2016).
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Para elaborar a formulacéo, foi realizado um estudo prévio de incompatibilidade e das

caracteristicas fisico-quimicas dos excipientes envolvidos no estudo, de acordo com o

Quadro 2. Considerou-se que a incorporacao do extrato glicolico de Centella asiatica no gel

desenvolvido possa reduzir a LDG, devido as suas atividades cicatrizantes, anti-inflamatéria e

regulacdo do fluxo sanguineo.

Quadro 2 - Incompatibilidades e caracteristicas fisico-quimicas

formulacéo.

dos componentes da

Componente

Solubilidade

Incompatibilidade

Funcdes farmacotécnica

Carbopol 940

Miscivel com agua

Incompatibilidade com substancias
(sulfato de neomicina, cloridrato de
procaina, cloridrato de
difenidramina, polimeros catidnicos,
etc.), eletrolitos e iBes metélicos
(sobretudo sédio, célcio, aluminio,
zinco, magnésio ferro), ou base
fortes (pH inferior a 6 ou superior a
9-11), fenol, resorcina, e radiacdo
uv.

Emulsionante,
viscosificante, suspensor e
geleificante.

Agua deionizada Dado ndo | Dado ndo encontrado. Solvente.
encontrado.
Propilenoglicol Miscivel com &gua Incompativel com anidrido acético, | Adjuvante, solvente,
acético cloridrico, 4&cido nitrico, | agente  plastificante e

acido hidrofluoridrico, nitrato de | umectante
prata, matérias oxidantes alguns
tipos de pléstico, agentes redutores,
acetaldeido, percloreto de bério,
cloro, brometo dietil de aluminio,
oxido de etileno, hexametileno
disocianato, perdxido de hidrogénio
mais  acido  sulfdrico, 4cido
hipocloroso e isocianatos.
Nipagin Facilmente soltvel | Oleos essenciais, talco, ferro, | Conservante
em 4gua quente, | bentonita, trissilicato de magnésio,
propilenoglicol e | bases fracas e 4cido fortes, sorbitol e
etanol atropina, surfactantes ndo-iénicos, p
H que ndo estejam entre 4 e 8, goma
tracanta, alginato de sédio
Nipazol Solivel na fase | Fortes oxidantes e substancias | Conservante
oleosa alcalinas
BHT Insoltvel Agente oxidantes, sais de ferro e | Antioxidante
vestigios de metais em geral
Hidroxido de | Miscivel em agua Acidos, aldeidos, produtos organicos
sodio
Mentol Soldvel em etanol, | Agentes oxidantes (permanganato de | Vasodilatador
em Oleos gordos e | potassio, trioxido de cromio)
parafina
Canfora Soltvel etanol, em | Permanganato de potassio Rubefaciente, antipruritica,
o6leos gordos antisséptica e ligeralmente
analgésico
Extrato  glicolico | Solavel em agua, | Incompativel com  substancias | Emoliente,  cicatrizante,
de Centella | glicerina e | lipossoliveis protetora e restauradora de
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asiatica Propilenoglicol tecidos, descongestionante,
vaso protetora, melhora a
elasticidade da pele.

Fonte: MAPRIC (2017), ACOFARMA (2017)

A forma farmacéutica gel foi escolhida devido sua facil aplicagdo e por sua boa
espalhabilidade, podendo ser aplicado em todo o corpo. O gel pode ser aplicado em todos os
tipos de pele, de modo especial em pele oleosas, por ser uma um veiculo leve e fluido. Ao
entrar em contato com a pele, o gel liquefaz e as substancias sdo absorvidas, ficando apenas
uma camada fina, que nao obstrui os poros.

Para a preparacdo do gel, as caracteristicas dos excipientes devem ser levadas em
consideragdo, como a estabilidade dos componentes individualmente ou em conjunto e as
caracteristicas fisico-quimicas na formulacdo. Sabendo sobre as especificidades das
substancias, consegue-se garantir que o produto final tenha uma boa aceitabilidade e
estabilidade, mantendo assim suas qualidades originais ao logo do uso.

A escolha dos excipientes foi baseada em estudos feitos sobre as caracteristicas dos
mesmos, ndo demostrando relatos de incompatibilidade entre si ou com os principios ativos
em estudo.

O carbopol 940 foi utilizado por sua atividade geleificante, podendo ter uma solugédo
de hidroxido de sodio a 10% e ser incorporado principio ativo. A transparecia do gel vai
depender dos solventes e principios ativos utilizados (ACOFARMA, 2017). A concentragdo
de 1% foi escolhida para que o gel tivesse uma boa viscosidade e espalhabilidade.

Como veiculo da formulagio foi utilizada a agua deionizada. E considerada um
solvente universal e muito utilizada em produtos cosméticos. Possui uma grande estabilidade
e uma baixa reatividade. Apresenta baixo custo.

O propilenoglicol foi utilizado por sua acdo umectante, sendo sua concentracdo de 0,5
a 10% (MAPRIC,2017). A concentracdo usada foi de 2% para que se tivesse a propriedade de
reter na pele e no produto.

O nipazol e o nipagin séo conservantes, que apresentam uma baixa toxicidade e
mesmo usados em baixas concentracfes sao eficazes e estaveis, podendo eliminar fungos,
leveduras e bactérias Gram positiva e Gram negativas. Pertencem a classe dos parabenos
(ACOFARMA, 2017).

O BHT foi usado como antioxidante e também por possuir uma agao antimicrobiana.
A concentracdo utilizada foi de 0,1%, Nessa concentracdo pode ocorrer o retardamento ou a

prevencdo do processo de oxidacdo dos principios ativos e de outros excipientes da
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formulacéo, como lipidios e fragrancias (MAPRIC, 2017). Diversos produtos naturais podem
ser degradados devido a sofrerem processos oxidativos, podendo ser retardado pela presenca
de um componente antioxidante.

O hidroxido de sddio foi utilizado para regular o pH da formulagdo. Como uma base
fraca, entra em contato com a formula deixando-a em equilibro para que o pH seja ajustado de
acordo com o necessario. O pH da formulacéo ficou entre 6 e 7, compativel com o pH da pele.

O mentol foi empregado devido as suas acdes analgésica local, anti-inflamatoria. Ao
ser aplicado sobre a pele provoca um efeito rubefaciente, dando a sensacéo posterior de frio
(ACOFARMA, 2017). J& a canfora atua topicamente como analgésico suave e rubofaciente
(MAPRIC, 2017).

O extrato de Centella asiatica contém asiaticosideo, que estimula a ativacdo dos
fibroblastos, tendo um efeito reepitelizante e cicatrizante, reforgcado pelo efeito adstringente
dos taninos. Esse extrato é utilizado em cosméticos pelas suas propriedades regeneradora,
hidratante, cicatrizante e anti-celulitica.

O gel para o tratamento da celulite preparado apresentou odor agradavel e coloracéo
acastanhada, ndo sendo necessario o uso de corantes e fragrancias. A formulagdo apresentou
baixo custo, uma boa estabilidade e ndo causa alergias aos usuarios. Com o intuito de avaliar
0 grau de aceitacdo da formulacdo, foi realizada uma andlise sensorial, através de
guestionarios, nos quais as pessoas avaliaram o nivel organoléptico do produto.

Conforme os resultados obtidos, observou-se que a formulagdo conteve um bom nivel
de aceitacdo. O painel sensorial contou com 30 provadores e mostrou que para a opcao faixa
etaria, 15 (50%) tem entre 15 a 25 anos; 2 (7%) entre 25 a 30 anos; 4 (13%) entre 30 a 35; e 9
(30%) entre 35 a 50 (Gréfico 1).

Graéfico 1 — Grafico dos resultados da analise sensorial do gel (faixa etaria).
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Faixa Etaria

0%

= De 15 a 25 anos
= De 25 a 30 anos
= De 30 a 35 anos

De 35 a 50 anos

= Acima de 50 anos

Fonte: Dados da Pesquisa

Na realizacdo da analise sensorial, os testadores deram notas e 1 a 10 para cada quesito
(cor, odor, textura e sensacdo na pele). Conforme pode ser visto nos Gréficos de 2 a 5, as
notas de 0 a 2 foram consideradas como “ndo gostei”, de 3 a 5 como “gostei de forma

razoavel”, de 6 a 8 como “gostei” e de 9 a 10 como “gostei muitissimo”.

No quesito Cor, das 30 pessoas, 1 (4%) gostou de forma razoavel; 7 (23%) gostaram;

e 22 (73%) gostaram muitissimo (Grafico 2).

Grafico 2 - Gréafico dos resultados da andlise sensorial do gel (Cor).

Aspecto do Produto - Cor

0% 4%

= 0 a2 ndo gostei
73% = 3 35 razodvel
= 6 a 8 gostei

9 a 10 gostei muitissimo

Fonte: Dados da Pesquisa
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No quesito Odor(Cheiro), das 30 pessoas, 1 (3%) gostou de forma razoavel, 5 (17%)

gostaram e 24 (80%) gostaram muitissimo (Gréfico 3).

Gréfico 3 — Grafico dos resultados da analise sensorial do gel (Odor).

Aspecto Produto - Cheiro

0% 3%
= 0 a2 ndo gostei

17%
3 a 5razoavel

6 a 8 gostei

80%
9 a 10 gostei

muitissimo

Fonte: Dados da Pesquisa

No quesito textura, das 30 pessoas, 5 (17%) gostaram e 25 (83%) gostaram muitissimo
(Gréfico 4).

Grafico 4 - Gréafico dos resultados da analise sensorial do gel (Textura).

Aspecto Produto - Textura

0% 0%

17%
= 0 a 2 ndo gostei

3 a 5razoavel
6 a 8 gostei

9 a 10 gostei muitissimo
83%

Fonte: Dados da Pesquisa

Ja no quesito sensacdo na pele, das 30 pessoas, 6 (20%) gostaram, 24 (80%) gostaram

muitissimo (Gréfico 5).
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Grafico 5 - Gréafico dos resultados da andlise sensorial do gel (Sensacao na pele).

Aspecto Produto - Sensacao Odor

0% 0%

20% - .
0 a 2 ndo gostei

3 a 5 razoavel
6 a 8 gostei

80% 9 a 10 gostei muitissimo
(]

Fonte: Dados da Pesquisa

Ao serem perguntadas se usariam o produto, das 30 pessoas, 1 (3%) declarou que nédo

usaria e 29 (97%) usariam (Gréfico 6).

Gréfico 6 - Gréfico dos resultados da analise sensorial do gel (Usaria o produto?).

Vocé usaria o Produto?

3%

Sim

97%

Fonte: Dados da Pesquisa

A contagem e identificagdo de micro-organismo presentes no produto foram feitas
através do meio Agar Sabouraud-dextrose, para detectar fungos e leveduras, e Caseina-Soja,
para bactérias. Somente umas placas que foram analisadas apresentaram crescimento de
col6nia na anélise do produto manipulado.

Encontram-se no Quadro 2, os resultados obtidos na contagem de microrganismos do
Agar Sabouraud-dextrose e do Agar Caseina-soja.
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Quadro 2 — Contagem total de microrganismo presentes no gel para tratamento de celulite

Diluicao Agar Caseina-Soja Agar Sabouraud-dextrose
1:100 0 0
1:100 0 0
1:1000 0 1
1:1000 0 0
1:10000 0 0
1:10000 0 0

Fonte: Dados da pesquisa

Segundo a RDC n° 481, de 23 de setembro de 1999, os produtos cosméticos
susceptiveis a contaminagdes microbioldgica como, os de higiene pessoal, cosméticos e
perfumes se enquadram na classe Il. O valor estabelecido pela legislacdo para a contagem de
microrganismos meséfilos aerébicos totais ndo deve ser maior que 10° UFC/ou ml; ja para
fungos o limite maximo é de 5x10* UFC/g ou ml. Os resultados mostram que n&o houve
crescimento de bactérias, demostrando assim que 0S conservantes presentes a priori estdo
sendo eficazes, garantindo assim a qualidade do produto.

No meio de cultura Agar Sabouraud-dextrose, entretanto, houve crescimento em uma
das placas, em uma das diluicdes 1:1000. Ainda assim, através dos célculos realizados,
obteve-se o valor de 1,7 x 10 UFC/mL do gel, o que mostra que o produto analisado, esta
dentro dos limites da RDC n° 481 de 23 de setembro de 1999 (BRASIL, 1999).

O crescimento de fungo no produto manipulado pode ter ocorrido por descuido do
manipulador, do local que ocorreu o teste microbiol6gico, da agua utilizada, do ar, das
matérias-primas ou dos recipientes utilizados. Ainda assim, através dos resultados gerais
obtidos nos testes realizados, considera-se que o produto testado demostra uma boa qualidade,

néo apresentando riscos a salde dos pacientes.

4. CONCLUSAO

No presente trabalho, foi desenvolvida uma formulagéo de gel para o tratamento da
celulite contendo o principio ativo de Centella asiatica, a fim de auxiliar no tratamento da

LGD. Nao houve incompatibilidades dos componentes utilizados através dos estudos
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realizados. O gel obteve caracteristicas satisfatorias nas analises fisico-quimicas executadas,
de acordo com as caracteristicas organolépticas analisadas, como sensacdo do produto na
pele, cor e odor do produto.

No teste microbioldgico o produto mostrou que a formulacdo esta livre de
contaminagOes bacterianas, ndo houve crescimento nos meios de cultura significativos,
mostrando que o crescimento de microrganismos viaveis do produto desenvolvido esta dentro
dos padrdes estabelecidos pela legislacdo vigente. Por meio do teste realizado, o produto
obteve resultados satisfatorios, mas precisa passar por algum teste de comprovacao tais como

de sua eficacia e seguranca
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