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RESUMO

Introdugao: Nos ultimos anos, foi notado grande interesse do publico por produtos de
cuidado com a pele, especialmente aqueles desenvolvidos com ativos naturais e que
prezem pela sustentabilidade, um reflexo da maior conscientizagdo acerca das
questdes ambientais. Apesar da demanda, o Brasil carece de desenvolvimento de
fitocosméticos que possuam, sobretudo, tecnologias inovadoras. A Euterpe oleracea
Mart € uma espécie amazébnica com alto teor de substancias fendlicas, reconhecidas
cientificamente pelas potentes atividades antioxidante e anti-inflamatéria, tornando
seu uso em cosmeéticos interessante. Sua incorporacdo a produtos, porém, pode ser
dificultada pela baixa solubilidade em agua. Nesse ambito a nanotecnologia se mostra
uma alternativa inovadora por permitir a veiculagao de ativos naturais de forma eficaz
devido seu reduzido tamanho de goticulas. Tal caracteristica ainda confere a
capacidade de encapsular, proteger e potencialmente otimizar a estabilidade e
atividade biologica dos ativos da formulag&o, utilizando metodologias de baixo custo.
Objetivos: Desenvolver nanoemulsdes a base do extrato fitoglicerinado e 6leo dos
frutos de acai, utilizando técnicas amigaveis ao meio ambiente e de baixo aporte de
energia visando seu potencial uso em produtos fitocosméticos. Metodologia: Foi
realizada a quantificagdo de fendis totais no extrato de agai pelo método FCR/Basf,
com algumas adaptagdes. As nanoemulsdes contendo 6leo e extrato de agai foram
desenvolvidas utilizando-se diferentes tensoativos n&o-ibnicos individuais e sob
misturas para distintos valores de EHL (9 — 15), constituidas por 10% de fase oleosa,
nas proporgdes oOleo/tensoativo 3:7, 2:8 e 1:9, e 90% de fase aquosa (agua destilada
+ 5% extrato fitoglicerinado). As formulacdes foram avaliadas através de analises
macroscopicas ao longo do tempo, monitorando o aspecto, coloragao e presencga de
fendmenos de quebra. Em seguida, as nanoemulsées com melhores caracteristicas
macroscopicas foram utilizadas como template para os protétipos para futura
aplicagdo em cosméticos. Estes consistiram de uma formulacdo modificada,
constituidas pelo dobro de fase oleosa, imediatamente diluidas na proporg¢ao de 1:1
com a fase aquosa, e analisadas ao longo do tempo. Resultados e discussao: A
concentragao de fendis totais no extrato fitoglicerinado de agai foi de 2,84 EAGmg/ml.
A literatura aponta que tanto a utilizacdo de glicerol e a presenca de fendlicos numa
nanoemulsao podem ser favoraveis a formagao de finas goticulas. Constatou-se que
independente do(s) tensoativo(s) e proporgdes, os EHLs 9, 10, 14 e 15 ndo foram
adequados para obtencdo de um sistema estavel. Através das analises
macroscopicas das nanoemulsdes diluidas, determinou-se potenciais protétipos para
aplicagéo em fitocosméticos (EHL 11 P85 - 1:9 e EHL 13 P80+MS - 1:9). Em conjunto
a estas, a analise por EDL sugeriu melhor performance da nanoemulsdo de EHL 13
contendo P80+MS (1:9), evidenciando que a diluicdo imediata de nanoemulsdes pode
otimizar sua estabilidade cinética e a melhor capacidade do P80 em sua obtencao.
Consideragoes finais e perspectivas: Foi possivel investigar a influéncia de
diferentes tensoativos e proporgbes, em ampla faixa de EHL, na geracdo de
nanoemulsdes a base de agai por um método de baixa energia que se mostrou eficaz.
Com este estudo, abre-se perspectivas para o desenvolvimento de um produto
fitocosmético nanotecnoldgico e natural a partir dos protétipos obtidos.

Palavras-chave: Coloide; Euterpe oleracea; nanoemulsio; produtos naturais.




ABSTRACT

Introduction: In recent years, there has been a significant public interest in skincare
products, especially those developed with natural ingredients and a focus on
sustainability, reflecting increased awareness of environmental issues. Despite the
demand, Brazil lacks the development of phytocosmetics with innovative technologies.
Euterpe oleracea Mart is an Amazonian species with a high content of phenolic
compounds, scientifically recognized for its potent antioxidant and anti-inflammatory
properties, making its use in cosmetics interesting. However, its incorporation to
products may often be dificult due to its low water solubility. In this context,
nanotechnology proves to be an innovative alternative as it allows the incorporation of
natural products effectively due to its reduced droplet size. This characteristic also
provides the ability to encapsulate, protect and potentially optimize the stability and
biological activity of the active ingredients in the formulation, using low-cost
methodologies. Objectives: To develop nanoemulsions based on phytoglycerin
extract and acai fruit oil, using environmentally friendly techniques with low energy
input for potential use in phytocosmetic products. Methodology: Total phenols
quantification in acai extract was performed using the FCR/Basf method with some
adaptations. Nanoemulsions containing acai oil and extract were developed using
different non-ionic surfactants individually and in mixtures for different HLB values (9 —
15), composed of 10% oil phase with varying oil/surfactant ratios (3:7, 2:8, 1:9), and
90% aqueous phase (distilled water + 5% phytoglycerin extract). Formulations were
evaluated through macroscopic analyses over time, monitoring appearance, color, and
the presence of phase separation. Subsequently, nanoemulsions with the best
macroscopic characteristics were used as templates for prototypes for future cosmetic
applications. These consisted of modified formulations with twice the oil phase,
immediately diluted in a 1:1 ratio with the aqueous phase, and analyzed over time.
Results and Discussion: The concentration of total phenols in the acai phytoglycerin
extract was 2.84 GAE mg/ml. Literature suggests that both the use of glycerol and the
presence of phenolics in a nanoemulsion can favor the formation of fine droplets. It
was found that regardless of the surfactant(s) and ratios, HLB values of 9, 10, 14, and
15 were not suitable for obtaining a stable system. Through macroscopic analysis of
diluted nanoemulsions, potential prototypes for phytocosmetic application were
identified (HLB 11 P85 - 1:9 and HLB 13 P80+MS - 1:9). In addition, EDL analysis
suggested better performance of the HLB 13 nanoemulsion containing P80+MS (1:9),
indicating that the immediate dilution of nanoemulsions can optimize their kinetic
stability and the superior capacity of P80 in their formation. Final Remarks and
Perspectives: It was possible to investigate the influence of different surfactants and
ratios over a wide range of HLB values in the generation of acai-based nanoemulsions
using a low-energy method that proved to be effective. This study opens up possibilities
for the development of a nanotechnological and natural phytocosmetic product based
on the obtained prototypes.

Key words: Colloid; Euterpe oleracea; nanoemulsion; natural products.
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1 INTRODUCAO

Nas ultimas duas décadas, um dos setores econdémicos que mais se destacam
mundialmente apresentando crescimento exponencial, € o de Higiene Pessoal
Perfumaria e Cosméticos (HPPC), no qual o Brasil se mantém ha alguns anos entre
0s cinco maiores consumidores destes produtos no mundo. Dentre os cosméticos que
mais atraem o interesse do publico, estdo os de cuidado pessoal, em especial, de
skincare, que visam o cuidado com a pele.

Nota-se também uma crescente preocupacao com as questdes ambientais, que
levou ao crescimento do movimento verde, que busca um estilo de vida mais
sustentavel e harmonioso com o planeta, no qual a valorizagao dos produtos naturais
também é muito presente. Com o aumento da procura por cosméticos de cuidados
pessoais e a conscientizagao, o consumidor se tornou mais atento a formulagao dos
produtos que insere em sua rotina, muitas vezes optando por aqueles com menos
componentes sintéticos e ndo testados em animais. Contudo, apesar do grande
interesse do publico por cosméticos naturais e com plantas brasileiras, o Brasil ainda
carece de desenvolvimento e, especialmente, inovagao na area.

O acgai (Euterpe oleracea Mart) € uma palmeira da regido amazdnica de grande
importancia para economia do norte brasileiro, onde é amplamente consumido como
alimento devido seu alto valor nutricional. Além disso, os frutos do acgai s&o ricos em
antocianinas, substancias pertencentes a classe dos polifendis e responsaveis tanto
pela coloragdo caracteristica do fruto, quanto pelas atividades antioxidante e anti-
inflamatoria do agai, como verificado em diversos estudos cientificos. Isso torna o uso
do acai interessante em formulacdes fitocosméticas.

No ambito da inovagédo e obtengdo de novos produtos, a nanotecnologia se
mostra uma boa alternativa para incorporacao de ativos provenientes da natureza.
Seu uso apresenta diversas vantagens, devido a estabilidade satisfatoria dessas
formulagdes, favorecida pelo reduzido tamanho de particula. Tal caracteristica
também permite a encapsulacéo e protecao das substancias ativas e pode reduzir a
toxicidade, contribuindo para uma melhor funcionalidade do produto. Além disso, &

uma tecnologia que possui métodos preparo de baixo custo e facil reprodutibilidade,
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fazendo com que sistemas nanoestruturados sejam facilmente produzidos em escala
industrial.

Tendo em vista a mudanga no perfil do consumidor e o potencial da
nanotecnologia para inovagcdo na area cosmetica, este trabalho teve como foco o
desenvolvimento de nanoemulsdes a base de acai com potencial utilizacdo em
cosmeéticos. Salienta-se que o presente trabalho atende as necessidades de produtos

de alto valor agregado e que valorizem a flora amazdnica e a sustentabilidade.
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

Desenvolver nanoemulsdes a base do extrato fitoglicerinado e éleo dos frutos
de acai (Euterpe oleracea), utilizando técnicas amigaveis ao meio ambiente e de baixo

aporte de energia visando seu potencial uso em produtos fitocosméticos.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

¢ Quantificar o teor de fendis totais no extrato de acai;

e Avaliar a influéncia de distintos tensoativos na geragcdo de sistemas
nanoemulsionados contendo extrato e dleo dos frutos de acai;

e Avaliar a influéncia de diferentes proporgcbes entre tensoativos e d6leo na
geracgao de sistemas nanoemulsionados contendo extrato e 6leo dos frutos de
acai;

e Preparar e caracterizar protétipos nanoemulsionados para futura aplicacdo em

cosméticos.

13



3 REFERENCIAL TEORICO

3.1 DEFINICAO E CLASSIFICACAO DE COSMETICOS

A Lein®6.360/76, de 23 de setembro de 1976 define produtos cosméticos como
aqueles destinados a protegcdo ou embelezamento de diversas parte do corpo, e sao
inclusos: pos faciais, talcos, cremes e logdes para beleza, protetores solares,
bronzeadores, tinturas e agentes clareadores capilares, esmaltes, maquiagens, entre
outros (BRASIL, 1976).

Em janeiro de 1999, a Lei n° 9.782 criou a Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA), uma autarquia de regime especial, vinculada ao Ministério da
Saude, que tem por finalidade promover a protecdo da saude da populagcédo por meio
do controle sanitario da produgdo e comercializacdo de produtos e servicos
submetidos a vigilancia sanitaria. Desde entdo, compete a esta, a fiscalizagdo e
controle de produtos cosméticos, de higiene pessoal e perfumes.

A ANVISA, em seu direito, por meio da Resolugao de Diretoria Colegiada (RDC)
n°® de 752 de setembro de 2022, define os produtos de Higiene Pessoal, Cosméticos

e Perfumes como:

preparagdes constituidas por substincias naturais ou sintéticas, de uso
externo nas diversas partes do corpo humano, pele, sistema capilar, unhas,
labios, 6rgados genitais externos, dentes e membranas mucosas da cavidade
oral, com o objetivo exclusivo ou principal de limpa-los, perfuma-los, alterar
sua aparéncia e ou corrigir odores corporais e ou protegé-los ou manté-los
em bom estado (ANVISA, 2022).

A RDC ainda divide tais produtos em dois grupos, utilizando como critérios a
formulacgao, finalidade de uso, areas do corpo a que se destinam, probabilidade de
efeitos ndo desejados em decorréncia do mal uso e cuidados a serem observados
durante sua utilizagao.

Dessa forma, o Grupo 1 é destinado aos cosméticos que possuem
propriedades basicas ou elementares, cuja aprovagao, a priori, ndo € necessaria e
nao requeiram informagdes detalhadas quanto a forma e restrigdes de uso (perfumes

e maquiagens sem finalidades fotoprotetoras, por exemplo).
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Ja o Grupo 2, destina-se aqueles que possuem indicagdes, forma e restricao
de uso especificos, cuja formulagao requer comprovagao de seguranga e/ou eficacia,

tais como fotoprotetores, produtos antiacne e antitranspirantes (ANVISA, 2022).

3.2 MERCADO COSMETICO

Nas ultimas duas décadas, houve um desenvolvimento significativo do setor de
Higiene Pessoal, Perfumaria e Cosméticos (HPPC), sendo um dos setores que mais
se destaca mundialmente. De acordo com a Associagao Brasileira de Higiene Pessoal
Perfumaria e Cosméticos (ABIHPEC, 2021), mesmo sob os impactos da pandemia do
novo coronavirus, o setor HPPC manteve sua tendéncia de alta no Brasil, fechando o
ano de 2020 com um crescimento de 4,7%. Isso manteve o pais na 42 (quarta)

colocagéao do ranking mundial de consumidores deste setor (Tabela 1).

Tabela 1 — Ranking mundial do mercado HPPC em 2020.
Balan¢o do mercado HPPC

Paises 2019 2020 *Variagao %
Mundo 493,759 487,375 -1,3
1= Estados Unidos 93,258 90,909 -2,5
2mm China 70,275 75,345 7,2
3 e Japao 39,766 35,100 -11,7
4 =1 Brasil 22,681 23,737 4,7
5= Alemanha 19,682 19,343 -1,7

Legenda: * US$ bilhdes.

Ap0ds este periodo, as vendas de produtos HPPC mostrou boa recuperagao no
mercado brasileiro, com crescimento de 16,5% em 2022 em comparag¢ao ao ano de
2021 (Tabela 2), mantendo a quarta posigao do pais no ranking (ABIHPEC, 2023).
Dentre os produtos de maior interesse pelo publico, estdo os de skincare (do inglés -

cuidados com a pele).
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Tabela 2 — Balango do mercado brasileiro de produtos HPPC
Balango do mercado HPPC — US$ bilh6es
2021 2022 Variagao % 2027* Variagao %
23,1 26,9 16,5 38 43

*Previsdo de crescimento

Observa-se também que as pautas ambientais vém ganhando cada vez mais
atencdo, tornando-se uma preocupagao publica e levando ao crescimento do
movimento verde, que busca um estilo de vida mais sustentavel e harmonioso com o
planeta, onde a valorizagao dos produtos naturais também é muito presente (CHIN et
al., 2018). O consumidor, entdo, ficou mais atento a procedéncia e formulagdo dos
produtos, optando por aqueles com menor ou nenhuma quantidade de insumos
sintéticos. Isso se da pelo fato de que efeitos negativos de materiais sintéticos, tanto
para a saude quanto para o meio ambiente, foram evidenciados e levaram a
necessidade de aperfeicoamento de formulagdes, onde €& dada preferéncia a
derivados vegetais sempre que possivel (ILHA et al., 2008; AMBERG; FOGARASSY,
2019).

Com o crescimento deste movimento e a procura por produtos de cuidados com
a pele, ndo demorou para que tal tendéncia chegasse ao setor de cosméticos. Cada
vez mais a inser¢ao de ativos naturais vem ganhando espago na industria pelo que
agregam as formulagdes, desde o apelo a sustentabilidade as propriedades
farmacolégicas associadas a diversas espécies vegetais. Dessa forma, tem-se os
fitocosméticos, preparagbes cosméticas com ativos de origem exclusivamente
vegetal, desenvolvidas a partir de manteigas, 6leos e extratos que determinam a
funcao do produto.

Dentre as diversas vantagens dos fitocosméticos, podem ser citadas uma maior
seguranga e menor toxicidade, desde que se siga rigorosamente os protocolos de
estabilidade e controle de qualidade (ISAAC et al., 2008; CHIN et al., 2018; AMBERG,;
FOGARASSY, 2019).

De acordo com Mendonga (2018), uma pesquisa realizada pelo portal
especializado “Use Organico” denominada “A percepgdo dos consumidores
brasileiros sobre cosméticos sustentaveis”, demonstrou que 48% dos participantes
sentem-se mais atraidos por um produto, caso este apresente em sua formulagao

insumos de origem natural, e 21% deles da maior valor a itens de beleza com menos
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aditivos quimicos. Em outubro de 2020, uma pesquisa realizada pela Nielsen Brasil
apontou que o consumo consciente é tido como prioridade para 32% dos brasileiros,
e o segmento “verde” concentra 18,2% do faturamento total do mercado de higiene e
beleza (NANCI, 2021).

Dados da Mintel, no entanto, mostram que enquanto na Europa o langcamento
de produtos naturais supera os 40% e na Asia equivale a 30%, na América Latina ndo
chega a 10%, apesar do grande interesse do publico por eles e por cosméticos
produzidos com plantas e frutas brasileiras (MENDONCA, 2019).

Além da alta qualidade dos produtos, algo que chama bastante ateng¢do do
consumidor adepto do skincare, tanto em cosméticos naturais quanto nos
convencionais, é a presenca de componentes antioxidantes em sua formulagdo. O
maior interesse por antioxidantes, de acordo com a ABIHPEC (2018), é visto como
uma das principais tendencias da cosmetologia devido sua capacidade de retardar o
envelhecimento precoce da pele pela captura de radicais livres.

Considerando as demandas para inovagao do ramo no pais e a busca por
produtos naturais para o desenvolvimento fitocosmético que valorize a flora nacional,
a Amazébnia se apresenta como potencial fonte de recursos devido sua vasta

biodiversidade.

3.3 Euterpe oleracea Mart.

A espécie Euterpe oleracea Mart, popularmente conhecida como acgai (Figura
1), € uma palmeira originaria da Amazodnia de grande importancia econémica para a
regiao norte brasileira. Seus frutos sdo amplamente consumidos como alimento, por
conta de seu alto valor nutricional e seu caule é utilizado para produgédo do palmito.
Devido sua intensa comercializacdo e popularizagao, diversos produtos a base de
acai passaram a ser exportados para os demais estados brasileiros, e também
internacionalmente (GALOTTA, 2005; FERRARI; ROCHA-FILHO, 2011).
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Figura 1 — Cacho com acai

Fonte: (ROMANOWSKI, 2014).

Tal popularizacdo e crescente interesse pelo agai ocorreu em virtude dos
potenciais efeitos benéficos que seu consumo e utilizagdo podem trazer a saude.
Estes estdo relacionados as diversas atividades farmacoldgicas associadas ao acgai
ja comprovadas por diversos estudos, que variam conforme a parte utilizada da planta
e a composic¢ao quimica desta (MAGALHAES et al., 2020a). Dentre elas, destaca-se
a acao antioxidante de seus frutos, atribuida a ampla quantidade de substancias
polifendlicas presente no agai ja identificados (DAHER, 2014).

Estudos fitoquimicos e de atividade antioxidante com o extrato da polpa dos
frutos, apontam que mais de 90% das substancias polifendlicas presentes nos frutos
do acai sdo antocianinas, e que estas substincias estdo comprovadamente
relacionadas a maior parte da alta acdo antioxidante verificada em ensaios de captura
de radicais livres (PACHECO-PALENCIA et al., 2009; SOTERO et al., 2013).

No estudo realizado por Petruk e colaboradores (2017), o extrato de acai
promoveu significante prote¢cao em fibroblastos pela neutralizagao do stress oxidativo
induzido por UV-A, indicando mais uma vez o potencial antioxidante da E. oleracea,
que os autores atribuiram principalmente as antocianinas malvidina e cianidina,
ambas identificadas e quantificadas.

Além destas, flavonoides, que também compdem a classe dos polifendis, foram
identificados na polpa dos frutos de agai, como exposto por Kang et al. (2011). Estes
autores ainda descreveram atividades antioxidante e anti-inflamatoria relacionadas
aos cinco flavonoides identificados, sendo quatro deles reportados pela primeira vez

no agai.
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A tabela a seguir mostra as cinco principais antocianinas identificadas por
diferentes autores no extrato dos frutos de E. oleracea, e as estruturas quimicas das
moléculas. De acordo com o estudo desenvolvido por Oliveira et al. (2021), as
antocianinas mais abundantes foram cianidina 3-glicosideo e cianidina 3-rutinosideo,

apresentando, respectivamente, 40% e 60% do total de antocianinas.

Tabela 3 — Principais antocianinas presentes nos frutos de E. oleracea.

Nome Estrutura quimica Autor (es)

Cianidina 3- (OLIVEIRA et al., 2021),
glicosideo (COSTA et al., 2021).
(C21H21011%) (XIONG et al., 2021).
Cianidina 3- (OLIVEIRA et al., 2021),
rutinosideo (COSTA et al., 2021).
(C27H31015") (XIONG et al., 2021).

Pelargonidina 3-
(OLIVEIRA et al., 2021),

(COSTA et al., 2021).

glicosideo
(C21H21010%)
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Peonidina 3- (OLIVEIRA et al., 2021),

(COSTA et al., 2021),
(XIONG et al., 2021).

glicosideo
(C22H23011)

Peonidina 3- (OLIVEIRA et al., 2021),

(COSTA et al., 2021),
(XIONG et al., 2021).

rutinosideo
(C28H33015")

Fonte: Autora.

O dleo de acgai pode ser obtido de diferentes formas. No estudo de Magalhaes
et al. (2021), o dleo da polpa dos frutos foi obtido por prensagem a frio, enquanto que
no estudo de Silva et al. (2023) sua extragdo foi realizada pelo uso de solventes
organicos (n-hexano). Ambas metodologias se mostram eficazes, no entanto, a
prensagem a frio oferece vantagem pela auséncia de residuos e possiveis efeitos
toxicos associados aos solventes orgéanicos.

Ao contrario do extrato, o 6leo de acai ndo apresenta quantidade pronunciada
de antocianinas, sendo rico em acidos graxos insaturados de cadeia longa (MATTA,
et al.,, 2020). Magalhaes et al. (2020b) determinaram o perfil de acidos graxos
presentes no Oleo de agai por cromatografia gasosa, cujos constituintes majoritarios
foram, respectivamente: acido oleico, palmitico e linoleico. Também foram
identificados e quantificados, em menores quantidades, os acidos palmitoleico,
miristico e laurico.

Além de acidos graxos, o 6leo de E. oleracea também apresenta em sua
composicao acidos fendlicos, como evidenciado pelo estudo de Pacheco-Palencia et
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al. (2008), que descreveu a presencga de acido vanilico, acido siringico, dimeros e
trimeros de procianidinas, e acido p-hidroxibenzoico.

A literatura descreve diversas atividades farmacologicas associadas ao oleo de
acai, destacando-se a antioxidante (PACHECO-PALENCIA, et al., 2008; TEIXEIRA-
COSTA, et al., 2020), antimicrobiana (MAGALHAES, et al, 2020b), anti-inflamatéria e
antinociceptiva (FAVACHO, et al, 2011). A figura 2 traz algumas das principais
substancias fendlicas identificadas no 6leo de agai. Em resumo, na tabela 4, encontra-

se o perfil quimico da polpa dos frutos e 6leo de acgai.

Figura 2 — Substancias fendlicos encontrados no 6leo de acgai

O OH
O\ OH N

OH OH
Acido vanilico Acido siringico

Fonte: Autora.

Tabela 4 — Perfil quimico da Euterpe oleracea

~CHj

OH
Acido 4-hidroxibenzoico.

Parte da

Substancias identificadas Referéncia
planta
Acido vanilico
Acido siringico
. _ . . (KANG et al., 2011),
Acido p-hidroxibenzoico .
. . (MAGALHAES et al.,
Acido ferulico
. _ 2020a),
Acido protocatecuico
Polpa dos _ (MATTA et al., 2020),
Quercetina
frutos (OLIVEIRA et al.,

(+)-catequina
Cianidina 3-glicosideo
Cianidina 3-rutinosideo

Malvidina
Velutina

2021),
(PETRUK et al.,
2017).
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Isovitexina
(2S,3S)-dihidrocaempferol 3-O-b-D-
glicosideo (e isbmero)
5,40-dihidroxi-7,30,50-trimetoxiflavona

Acido oleico

Acido palmitico

Acido linoleico (PACHECO-
Acido palmitoleico PALENCIA et al.,
Acido miristico 2008)
Oleo Acido laurico (MAGALHAES et al.,
Acido protocatecuico 2020a)
Acido p-hidroxibenzoico (MAGALHAES et al.,
Acido vanilico 2020b)

Acido siringico

Dimeros e trimeros de procianidinas

Fonte: Adaptado de Magalhaes (2020).

3.4 NANOTECNOLOGIA

3.4.1 Nanoemulsoes

A nanotecnologia € dos campos de pesquisa emergentes e pode ser definida
como a ciéncia e engenharia envolvidas no desenvolvimento, caracterizagao e
aplicacédo de materiais em escala nanométrica, podendo ser aplicada a diversas areas
(SHAHCHERAGHI et al., 2022). Nos ultimos anos, diversos sistemas
nanoestruturados, incluindo nanoemulsées, vém se destacado e sendo alvo de
diversos estudos cientificos por conta de sua ampla aplicabilidade na industria
cosmetica e potencial para o desenvolvimento de produtos inovadores (GUPTA et al.,
2022).

Isso se da pela capacidade desses nanosistemas de encapsular e proteger
substancias bioativas, modificar as propriedades opticas, reoldgicas e a estabilidade
dos sistemas devido ao seu reduzido tamanho de goticula e maior area de superficie,
e até mesmo liberar agentes bioativos de forma controlada (JAFARI; MCCLEMENTS,

2018). A reducao do tamanho das estruturas da fase dispersa pode proporcionar,
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portanto, melhor estabilidade dos ativos, aumento da seletividade e eficacia destes, ja
que suas estruturas conseguem penetrar com maior facilidade as barreiras bioldgicas,
e a reducado da toxicidade e efeitos adversos (DIMER et al., 2013; TORRES et al.,
2019). E uma tecnologia que permite, além disso, a veiculagdo de substancias
bioativas hidrofébicas em meio aquoso, tais como 6leos essenciais e fixos, extratos,
farmacos, vitaminas, entre outros.

Especial atencdo € dada as nanoemulsdes, que sdo caracterizadas como
sistemas heterogéneos de aspecto translucido ou transparente, constituidas por fase
oleosal/orgéanica e fase aquosa, onde uma se encontra uniformemente dispersa na
outra na forma de goticulas esféricas de raio inferior a 100 nm. Podem ser do tipo 6leo
em agua (O/A) ou agua em 6leo (A/O) (Figura 3), sendo o primeiro tipo responsavel
pela maior disponibilidade em agua de substancias pouco soluveis nesse meio.

Figura 3 — Representagcado esquematica dos tipos de nanoemulséo

Fase dispersa

oleo
agua

Fase cBhtinua
O/A A/O

Fonte: Autora.

Apesar de apresentarem boa estabilidade cinética, o efeito hidrofébico presente
na interface 6leo-agua das nanoemulsées faz com que estas sejam sistemas
termodinamicamente instaveis, o que eventualmente leva a sua quebra (separagao
de fases) por uma série de mecanismos fisico-quimicos. Esses fenbmenos podem ser
divididos em: separagao gravitacional, agregacao de goticulas e Maturagdo de
Ostwald (Figura 4).
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Figura 4 — Fen6menos fisico-quimicos de instabilidade das nanoemulsdes

(a)

0N o

=(
C
C

—/
(c)
Descricdo: (a) nanoemulsado cineticamente estavel; (b) separagdo gravitacional; (¢) agregacdo de
goticulas; (d) Maturagéo de Ostwald; (e) separacéo de fases. Fonte: Autora.

A separagao gravitacional pode ser subdividida em cremagem e sedimentagao:
quando as goticulas da fase dispersa possuem maior densidade que o liquido
circundante, elas tendem a se movimentar para o fundo (sedimentagdo), enquanto
que uma menor densidade as leva para a superficie (cremagem) (JAFFARI;
MCCLEMENTS, 2018). Ambos fenémenos também s&o diretamente influenciados
pelo tamanho das goticulas, que quanto maiores, mais sofrem com o efeito Browniano
que rege as forgas gravitacionais (MCCLEMENTS, 2012).

A floculagdo e a coalescéncia s&do fenbmenos de agregacdo de goticulas, e
ocorrem por conta das interagdes coloidais e forcas atrativas maiores que as
repulsivas entre elas, aproximando-as (GUPTA, et al., 2016). Na floculagao formam-
se aglomerados, ja na coalescéncia ha o rompimento da pelicula das goticulas, que
se fundem formando gotas maiores.

Por fim, a Maturacdo de Ostwald, considerado o principal mecanismo de
desestabilizacdo das nanoemulsdes, € um fendmeno de difusdo que ocorre em
sistemas polidispersos pela diferenca de solubilidade entre goticulas (SINGH, et al.,
2017). A solubilidade da fase dispersa € maior em goticulas de tamanho reduzido, o

que leva a difusdo de moléculas de Oleo para as maiores, consequentemente
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causando o aumento do didmetro médio das goticulas ao longo do tempo (JAFFARI;
MCCLEMENTS, 2018). Este fenbmeno ocorre principalmente em nanoemulsdes cuja
fase dispersa é composta por 6leos com solubilidade em agua relativamente alta,
como é o caso de alguns 6leos essenciais.

Normalmente para obtencao de nanoemulsoes, utiliza-se um tensoativo ou uma
mistura de tensoativos, moléculas de natureza anfifilica que reduzem a tenséao
interfacial do sistema e, portanto, auxiliam na formacdo de finas goticulas e na
manutengao da estabilidade delas (MCCLEMENTS; GUMUS, 2016).

De acordo com o tipo de formulagao que se deseja produzir, € estabelecido um
valor de Equilibrio Hidrofilo-Lipdfilo (EHL) para o (s) tensoativo (s) empregado. Esse
devera ser 0 mais especifico possivel para um o6leo ou fase oleosa, e é determinado
experimentalmente utilizando-se diferentes propor¢des de pares de tensoativos para
atingir valores ideais que sejam equivalentes ao denominado EHL requerido (EHLr)
da fase oleosa em questao (AULTON; TAYLOR, 2016).

O sistema EHL é uma escala numérica semiempirica estabelecida por Griffin
(1949), utilizada para classificar tensoativos ndo-ibnicos e seleciona-los, de forma que,
tensoativos com EHL mais baixo sdo considerados lipofilicos, e aqueles com valores
mais altos, hidrofilicos. Utilizar-se desta escala, diferentes misturas de tensoativos e
proporcdes entre eles e a fase oleosa para a produgao de nanoemulsdes, auxilia no
delineamento da formulagéao, e pode reduzir a quantidade de experimentos na fase de
triagem (SCHMIDTS, 2010).

Por serem sistemas termodinamicamente instaveis em virtude da natureza de
seus constituintes, para se obter uma nanoemulsdo, € necessaria a aplicacdo de
energia (MCCLEMENTS, 2012). A energia pode ser aplicada por meio de
equipamentos especificos (alto aporte de energia) ou utilizando a energia quimica do
sistema (baixo aporte de energia) (SOLANS; SOLE, 2012).

Os métodos de baixo aporte sdo eficazes na obtencao de nanoformulacoes,
desde que adequadamente formulada, e n&do geram gastos demasiados de energia
(MCCLEMENTS, 2012; SOLANS; SOLE, 2012; KOROLEVA; YURTOV, 2012). Os
métodos predominantes que utilizam baixo aporte de energia incluem: a emulsificagao
espontanea, quando ndo ha mudanga na curvatura espontanea do tensoativo (ou em
métodos sem utilizagdo do tensoativo); e os métodos de inversao de fases por
temperatura ou mudangca na composicdo (PIT — do inglés “Phase Inversion
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Temperature” e EIP — “Emulsion Inversion Point”) (SOLANS; SOLE, 2012;
KOROLEVA; YURTOV, 2012).

McClements (2012) explica que a taxa de ocorréncia de tais fenébmenos de
instabilidade descritos anteriormente é diretamente influenciada pela composicdo do
sistema. O estudo minucioso do EHL e a selecdo adequada de tensoativos de uma
nanoemulsao, sio, portanto, essenciais para a manutencao de sua estabilidade e
prolongamento de sua vida util. O emprego adequado de uma metodologia de
obtencdo e armazenamento também s&o necessarios, e em conjunto, todos esses
fatores influenciam nas propriedades das goticulas das nanoemulsdes, que estdo
diretamente relacionadas a estabilidade.

Logo, se faz importante caracterizar as nanoemulsées desenvolvidas em
funcao das propriedades das suas goticulas. Existem uma série de técnicas analiticas
para tal, e uma das principais € a medicao e controle do tamanho de particula, visto
que esse € um parametro que influéncia as caracteristicas de uma nanoemulsao,
como a aparéncia, estabilidade, reologia, propriedades 6pticas e biodisponibilidade
(JAFFARI; MCCLEMENTS, 2018).

Um dos métodos mais utilizados é o Espalhamento Dinamico de Luz (EDL),
que permite determinar os didmetros de goticula (DG) e indice de polidisperséao (IP)
em funcdo do tempo, e avaliar a estabilidade fisica da formulagdo (SAFAYA,;
ROTLIWALA, 2020). Ambos influenciam diretamente na aparéncia, homogeneidade,
opacidade e cor de uma nanoemulsdo, caracteristicas resultantes da interagdo das
goticulas com a luz. Nanoemulsées com tamanhos de goticula <200nm e IP em torno
de 0,2 tendem a ser sistemas transltucidos. Um bom indicativo visual da formacao de
nanoestruturas € o efeito Tyndall, fenbmeno em que as particulas de uma dispersao
coloidal espalham os feixes de luz direcionados a ela formando um caminho aparente
na luz visivel, e produzindo reflexo azulado na formulagéao (ZHU, et al., 2023).

O perfil elétrico também é relevante. O potencial zeta mede a carga da
superficie das goticulas, podendo estar atrelado a estabilidade ja que as cargas geram
repulsdo eletrostatica entre as particulas, podendo evitar fenbmenos de agregacao, e
acredita-se que o valor em torno de -30mV seja suficiente para manter a estabilidade
da formulagado (GURPREET; SINGH, 2018; ALJABRI; SHI; CAVAZOS, 2022).
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3.4.2Nanotecnologia aplicada a cosméticos

As emulsdes convencionais costumam ser as mais empregadas em produtos
cosméticos. Contudo, com o avango dos estudos e desenvolvimento da
nanotecnologia nas mais diversas areas, a aplicagcdo desta para o mercado e
desenvolvimento de cosméticos se torna imprescindivel, uma vez que a partir dela, é
possivel conceber formulacbes cosméticas mais estaveis, eficazes e com sensorial
diferenciado (DAUDT et al., 2013). Assim, ao longo dos anos, diversas empresas vém
langcando nanocosméticos, sendo a LancOme, subdivisdo de luxo da L’Oreal, a
pioneira no ramo com o lancamento de um creme com nanocapsulas de vitamina E
em 1995 (BARIL, 2012). A tabela a seguir traz como exemplo quatro produtos
cosmeéticos com sistemas de vetorizagdo (nano ou microestruturas) que se encontram

atualmente no mercado, de empresas nacionais e internacionais.

Tabela 5 — Nanocosméticos no mercado

Nome comercial Empresa Composicao

Agua, Alcool, Sebacato de Diisopropilo, Octocrileno,
Crosspolimero  Metil Metacrilato, Dimetil Eter
(PEG/PPG-9/2), Dimeticona, Trietilhexanona, Cetil
Etilhexanoato, Didéxido de Titanio (nano),
Isohexadecano, Miristato de Isopropila, Bultll
Metoxibenzoilmetano, Lauril PEG-9 Polidimetissiloxietil
Dimeticona, Hectorita de diesteardimonio, Butileno
Glicol, Copolimero Polibutileno Glicol/PPG-9/1,
Polideceno Hidrogenado, Silicato de Trimetilsiloxi, Cetil
PEG/PPG-10/1 Dimeticona, Glicerina, Isododecano,

Expert Sun
P o Sesquiisostearato de Sorbitano,
Protector Face Shiseido  Polimetilsilsesquioxano, Palmitato de Dextrina, Bis-
Cream Extilhexifenol ~ Metoxifenil ~ Triazina, Dietilamino

Hidroxibenzoil Hexil Benzoato, Silica Hidratada, Oleo
Mineral (Parafina Liquida) Fenoxietanol, Cera
Microcristalina, EDTA Dissddico, Dimeticona
Hidrogenada, Parafina, Fragréncia (Parfum), Silica,
Talco, Tocoferol, BHT, Limoneno, Linalol, Acido
Estearico, PEG/PPG-14/7 Dimetil Eter, PEG-6,
Citronelol, Hexil Cinamal, Extrato de Saxifraga
Sarmentosa, Metabissulfito de Sdodio, Citral, Geraniol,
Extrato de Syzygium Jambos (folhas), Extrato de
Camellia Sinensis (folhas), Extrato de Ononis Spinosa
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(folhas), Hialuronato Soddio, Extrato de Sophora
Angustifolia (raizes).

Antioxidante

hidratante

Sallve

Agua, Propanediol, Glicerina, Niacinamida, Distarch
Phosphate, Goma de Acacia Senegal, Goma Xantana,
Ascorbyl Palmitate, Acido Oleico, Olivato de Sorbitano,
Oleo de Punica Granatum (sementes), Bisabolol, Acido
Hialurénico, Cafeina, Resveratrol, Tocoferol, Carnosina,
Acetato de Tocoferol, Triglicerideos dos acidos caprico e
caprilico, Cetearyl Olivate, Decyl Glucoside, Acido
Linoleico, Lauril Glicosideo, Caprilil Glicol, Algina,
Undecilenato de Gliceril, Gluconato de Sodio, Bentonita,
Caprilato de Giliceril, Sorbato de Potassio, Benzoato de
Sédio, Hidroxiacetofenona, 1,2-Hexanediol, Acido
Citrico, Citrato de Caélcio, Lauril Lactato de Sddio,
Hidroxido de Sodio, Metabissulfito de Sodio.

Rejuvenescedor

Facial lvy C Gel

Mantecorp

Agua, Glycereth-26, Uréia, EDTA  Dissddico,
Imidazolidinil uréia, Fenoxietanol, Metilisotiazolinona,
Extrato de Malpighia Glabra (frutos), Goma Xantana,
Propileno Glicol, Butileno Glicol, Fosfato de Magnésio
Ascorbilo, Atelocollagen, Sulfato de Condroitina de
Sédio, Polissorbato 20, Alcool  Desnaturado,
Triglicerideos dos acidos caprico e caprilico, Lecitina,
Retinol, Acido Hialurénico, Fragrancia, D-Limoneno,
PEG-40 Oleo de Ricino hidrogenado, Glycereth-7
Triacetate, Ci 19140, Ci 16255.

Protetor Solar
Anthelios
HydraOX

La Roche-

Posay

Agua, Alcool Desnaturado, Sebacato de Diisopropilo,
Silica, Miristato de isopropila, Octissalato, Etilhexil
triazona, Bis-Etilhexiloxifenol Metoxifenil Triazina,
Avobenzona, Glicerina, C12-22 Copolimero de acrilato
de alquil/acrilato de hidroxietila, Propanediol, Drometrizol
Trisiloxano Perlite, Tocoferol, Triglicerideos dos acidos
caprico e caprilico, Acrilatos/C10-30 Alquil Acrilato

Crosspolymer, Caprilil Glicol, Hidroxietilcelulose, Acido
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Tereftalilideno Dicanfor Sulfénico, Trietanolamina,
Disuccinato de Etilenodiamina Trissédica, Perfume /
Fragrancia.

Fonte: Autora.

Fronza et al. (2007) define nanocosméticos como uma formulagdo cosmética
que veicula ativos e/ou outros ingredientes nanoestruturados, com alteragdes
significativas em suas propriedades naturais, apresentando melhor performance em
comparagao aos produtos convencionais. A nanotecnologia cosmética encontra-se
voltada, principalmente, para o desenvolvimento de produtos destinados a aplicagao
na pele do rosto e corpo, contendo acao fotoprotetora e antienvelhecimento, por
exemplo (BARIL, 2012).

As vantagens do uso da nanobiotecnologia para a produgdo de cosméticos
provém das dimensodes reduzidas desses sistemas. Esta caracteristica € capaz de
conferir ndo sé a protecao dos ativos da degradagéo quimica/enzimatica e controle de
sua liberagdo, como visto anteriormente, mas também uma melhor penetragao dos
ativos na pele e o prolongamento do tempo de resisténcia deles na camada cérnea, o
que leva a potencializagao dos efeitos do cosmético (FRONZA, et al., 2007; BARIL,
2012; CAVALCANTI, 2014). De acordo com Santos et al. (2019), as goticulas de
nanoemulsdes e seus tensoativos podem ainda interagir com estruturas intercelulares,
aumentando a permeacao no estrato cérneo, o que também contribui para uma melhor
eficacia do produto.

Além disso, ha o aspecto dos nanocosméticos, que pela sua transparéncia e
fluidez se tornam mais atrativos, tanto esteticamente quanto pelo sensorial leve que
sua aplicagéo na pele fornece (FRONZA, et al., 2007). Contudo, ha preocupacgdes
acerca da utilizacdo de nanomateriais insoluveis/parcialmente solluveis, bio-
persistentes ou inorganicos quanto a sua seguranga, dosagem e toxicidade, como é
o caso de filtro solares fisicos. Quando se trata de nanoemulsdes e lipossomas, por
exemplo, ndo ha essa maior preocupagdo, por serem matérias soluveis,
biodegradaveis e nao persistentes no organismo (KARAMANIDOU et al., 2021).

Os dados levantados demonstram que os frutos do acai poderiam ser utilizados
para o desenvolvimento de produtos faciais bastante interessantes para rotina de
cuidados diarios com a pele, que em conjunto com habitos saudaveis, ajudariam a

prevenir o envelhecimento precoce e melhorar a qualidade da pele. Apesar de
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existirem alguns produtos no mercado com agai em suas composi¢des (Tabela 6),
nenhum dos cosméticos pesquisados exploram seus potenciais efeitos por meio da

nanotecnologia.

Tabela 6 — Cosméticos no mercado brasileiro com agai em sua composigao.

Nome comercial Empresa Finalidade de uso E. oleracea

Hidratante facial,
Sérum Facial Agai +
R FI6 Biocosméticos antioxidante, anti- Extrato dos frutos
osa
manchas

Protetor Solar Facial
_ _ Protecéo Solar .
Com Cor Fisico Natural BioArt Oleo dos frutos

(facial)
& Vegano Fps 30
Polpa Hidratante Para . Oleo e extrato
B ) Natura Hidratante para mé&os
Maos Ekos Acai das sementes
Cadiveu Agai Oil Cadiveu Oleo capilar Oleo dos frutos

) . . Hidratante facial, B N
Sérum Amazodnia Insight o Nao especificado
antioxidante

Locéo Hidratante
Corporal Desodorante O Boticario Hidratante corporal Extrato dos frutos
Nativa SPA Acai

Fonte: Autora.

Em virtude das caracteristicas e vantagens que a nanotecnologia pode
proporcionar a um produto, e, levando em consideracdo a mudanca no perfil dos
consumidores e a demanda por tecnologias inovadoras para a produgdo de
cosméticos que valorizem a sustentabilidade e a flora amazbnica no Brasil, este
trabalho mirou no desenvolvimento de nanoformulagdes para utilizacido cosmética a
base do extrato e dleo dos frutos do agai, empregando um método de baixo aporte de

energia.
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4 MATERIAL E METODOS

4.1 MATERIAS-PRIMAS E REAGENTES

Os tensoativos nao idnicos utilizados foram obtidos da empresa Sigma-Aldrich
(St. Louis, EUA) e agua destilada sera utilizada nos procedimentos gerais. Os
solventes orgéanicos utilizados nos ensaios foram obtidos da empresa Vetec (Rio de
Janeiro, Rio de Janeiro). Acido galico foi obtido da empresa Sigma-Aldrich (St Louis,
EUA).

O extrato fitoglicerinado e oleo dos frutos de E. oleracea foram gentilmente
fornecidos respectivamente das empresas Heide Extratos Vegetais (Pinhais, Parana)

e Luna Green Bioativos (Goiania, Goias).

4.2 QUANTIFICAGCAO DE FENOIS TOTAIS

Para a quantificacdo fendis totais no extrato fitoglicerinado de acai sera
empregado o método Folin-Ciocalteu (FCR/Basf) com base no estudo de Chen,
Cheng e Liang (2014), com modificagdes para analise dos produtos em questédo afim
de se obter uma melhor interpretacdo dos resultados. Foram utilizadas solugédo 1M do
reagente Folin-Ciocalteu (Sigma-Aldrich) e solu¢ao de carbonato de sédio (Na2COs) a
20%.

Para a realizagdo do experimento, 250ul da solugdo 1:5 do extrato
fitoglicerinado em agua destilada foram adicionados em baldes volumétricos de 5ml,
seguida da adi¢cao de 250ul do reagente de Folin (FCR). Decorridos 5 minutos, a
basidificacao do meio foi feita pela adicdo de 500 pl da solugcdo de carbonato de sddio
(Na2COs), completando o volume do baldo com agua destilada. O mesmo
procedimento fora realizado para o branco, e curvas de calibragdo com acido galico
foram construidas sob as mesmas condi¢des, utilizando o programa GraphPad
Prism®, e os resultados expressos em miligramas de equivalentes de acido galico por

ml (EAGmg/ml). O ensaio foi realizado em triplicata.

31



Apos 25 minutos, a analise foi realizada no Espectrofotbmetro UV-Visivel
Shimadzu (2600 UV-Vis) (Quioto, Japao) pela leitura da absorbancia das amostras
em 730nm.

A partir da elaboracéo das curvas e determinacédo da equacao da reta, o teor

de fendis no extrato fitoglicerinado foi calculado pela da seguinte equacgao:

Cz(Abs—b)x Fp
a

onde, C representa a concentracdo em EAG mg/ml de fendis totais, Abs a absorbancia
lida no espectrofotdmetro; a e b sdo, respectivamente, o coeficiente de linearidade e
a inclinagao da reta, encontrados a partir da construcédo da curva de calibracao; e Fj

o fator de diluicao.

4.3 DESENVOLVIMENTO DAS NANOEMULSOES

4.3.1 Desenvolvimento das nanoemulsoes

As nanoemulsdes a base do o6leo e extrato fitoglicerinado de acai foram
preparadas por um método de baixo aporte de energia. A técnica consistiu da adi¢ao
por gotejamento da fase aquosa sobre a fase organica mediante agitagcado constante
em vortex (Figura 5). As nanoemulsdes foram preparadas para um volume total de 2g,
sendo composta 10% de fase oleosa (6leo + tensoativo) e 90% de fase aquosa (agua
destilada + 5% extrato fitoglicerinado).

A presencga de reflexo azulado associado ao efeito Tyndall foi considerada
indicativo da formacdo de nanoestruturas. Fatores intrinsecos relacionados a
incompatibilidade fisica entre os componentes das nanoemulsées foram avaliados,
como alteragdo de cor e ocorréncia de floculagdo, cremagem, sedimentagédo e/ou
separacgao de fases. Foram realizadas analises macroscopicas no dia da preparagao

e no dia seguinte (dia 1).
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Figura 5 — Esquema de desenvolvimento das nanoemulsdes

Fonte: Autora.

4.3.1.1 Fatores de influéncia

4.3.1.1.1 Tensoativos

Foram preparadas nanoemulsdes com os tensoativos: polisorbato 80;
polisorbato 85; polisorbato 80 + monoleato de sorbitano; polisorbato 80 + trioleato de
sorbitano. Os valores de equilibrio hidrofilico lipofilico (EHL) das misturas foram 9, 10,
11, 12, 13, 14 e 15. Para calcular as massas necessarias de cada tensoativo para

obtencao de determinado EHL, foi utilizada a equagao abaixo:

EHL, X my + EHLg X m,,
my

EHLg =

onde, my representa a massa final de tensoativos, que variava conforme a proporgéao
O x T; m, e m, a massa dos tensoativos; EHLy o valor de EHL que se deseja; EHL,

e EHLg os valores de EHL dos tensoativos que foram utilizados.
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4.3.1.1.2 Proporcgao 6leo:tensoativo

A influéncia de diferentes proporcbées entre os constituintes da fase oleosa
(6leo:tensoativo) foi avaliada através da utilizagdo das seguintes quantidades

crescentes de tensoativo (3:7, 2:8 e 1:9).

4.3.2 Preparacgao dos protétipos

Apos a etapa de desenvolvimento, foram selecionadas nanoemulsées que
apresentaram as melhores caracteristicas macroscopicas e indicativo de estabilidade
para o desenvolvimento dos protétipos para futura aplicagdo em cosméticos. Estes
consistiram de uma formulacido modificada das nanoemulsdes contendo o dobro de
fase oleosa e mantendo-se o volume final de 2g. Logo apds o preparo, as NEs
concentradas foram diluidas na proporgao 1:1 com fase aquosa (agua destilada + 5%
extrato fitoglicerinado) e analisadas macroscopicamente no dia da preparagao, no dia
seqguinte (dia 1) e apds sete dias de armazenamento (dia 7).

4.3.2.1 Caracterizacao por EDL

Os prototipos obtidos que apresentaram as melhores caracteristicas
macroscopica foram submetidos a caracterizacédo por espalhamento dinamico da luz
(EDL).

Foi utilizado o equipamento ZetaSizer Advance Lab Blue (Malvern
Instruments®, Worcestershire, UK) para a medigdo dos didmetros de goticula (DG) e
indice de polidispersao (IP), em triplicata, diluindo-as previamente. Tais parametros
foram avaliados nos dias 0, 1 e 7, realizando a medi¢cao do potencial zeta apenas no
dia do preparo das NEs.

Além disso, essas nanoemulsdes também foram submetidas a rampa de
incremento de temperatura linear na faixa de temperatura de 25° — 65°C, em intervalos
de 5 °C (ORTIZ-ZAMORA et al., 2020). A construgao de graficos e analises estaticas
foram realizadas no programa GraphPad Prism®.

A partir destes resultados, a variagdo do tamanho de goticulas das

nanoemulsdes ao final do teste de estresse térmico foi calculada com base na
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seguinte equacédo, onde V € a variacdo, Ti representa a temperatura inicial, e Tf a

final:

[diametro médio (T;) — didmetro médio (Tf)]

V=100 x
didmetro médio (Tf)
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO

5.1 QUANTIFICACAO DE FENOIS TOTAIS

Para determinar a concentracao de fendis no EFG, foi utilizado o método Folin-
Ciocalteu (FC) (FOLIN; DENIS, 1915), que possui boa reprodutibilidade e baixo custo,
baseando-se metodologia revalidada por Chen et al. (2014), com adaptacdes para as
amostras analisadas. Foram elaboradas trés curvas de calibragdo com acido galico

contendo seis pontos, com concentra¢des variando de 0,02 a 0,12mg/ml (Figura 6).

Figura 6 — Curva de calibragdo com acido galico

0.8
y=4,741*x + 0,01838
2
=0,9824

L 0.6 r A
- A
(g e Curva1
.g 0.4 m Curva?2
a A Curva3
g A

0.2

0.0 T T T T T 1

0.00 0.02 0.04 0.06 0.08 0.10 0.12
Concentragao acido galico (mg/mL)
Fonte: Autora.

O acido galico € um composto fendlico naturalmente encontrado em diversas
plantas, e comumente é utilizado como padrao para quantificar o teor de fendlicos em
produtos naturais e alimentos pelo método FC, cujos resultados sao expressos em
unidades equivalentes de acido galico (EAG) (MARTINS et al., 2021).

Uma vez que o extrato fitoglicerinado (EFG) de agai utilizado no presente estudo
possui glicerina vegetal em sua composi¢cdo, parte da coloragdo azulada que a
amostra adquire na reacio é relacionada ao veiculo. Portanto, para quantificar os
fendis totais no EFG, foi necessario substituir o branco da reacdo, normalmente feito

com agua, por glicerina. Os testes foram realizados em triplicata (Tabela 7).
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Tabela 7 — Quantificagéo de fendis totais no extrato fitoglicerinado

Teste Concentragao (EAGmg/ml)

T1 2,99 + 0,33
T2 2,43+ 0,26
T3 3,10 + 0,036
Media 2,84 £0,35

Legenda: Resultados expressos em média + desvio padrao.

Diversos estudos indicaram a possibilidade de utilizagdo de modificagdes da fase
aquosa para obtengao de nanoemulsdes. A utilizagdo de glicerina (0-50%) na fase
aquosa e vitamina E:triglicerideos de cadeia média (8:2) na fase oleosa levou a uma
distribuicdo de goticulas monomodal. Esse poliol pode alterar parametros fisico-
quimicos e moleculares do sistema disperso, portanto, influenciando no tamanho das
goticulas (SABERI et al., 2013a). Outro estudo relatou a capacidade de extratos ricos
em fendlicos de induzir uma geracao de goticulas menores, quando comparadas ao
controle (VELDERRAIN-RODRIGUEZ et al., 2021).

5.2 NANOEMULSOES

Nanoemulsdes do tipo 6leo em agua sdo sistemas coloidais utilizados para
encapsular agentes bioativos lipofilicos em escala nanométrica, viabilizando o uso
destes em produtos farmacéuticos, alimenticios e cosméticos. A nanotecnologia,
portanto, pode ser bastante util no que diz respeito ao desenvolvimento de
formulagdes com produtos naturais, visto que muitos deles apresentam baixa
solubilidade em agua, fator que dificulta sua incorporagéo, mas pode ser contornado
pela reducao do didmetro de goticulas. Com base nisso, um dos principais focos deste
trabalho foi avaliar diversos fatores de influéncia na geragdo de nanoemulsdes
contendo extrato fitoglicerinado e 6leo dos frutos de acai.

Distintos valores de equilibrio hidrofilico-lipofilico (EHLs: 9 — 15) foram obtidos
através da combinacéao de distintos tensoativos, permitindo a verificagao da influéncia
da natureza do tensoativo. Os tensoativos n&o-idnicos, individualmente e em pares,
utilizados foram: trioleato de sorbitano (TS) (EHL = 1,7); monooleato de sorbitano (MS)
(EHL = 4,3); polisorbato 85 (P85) (EHL = 11) e polisorbato 80 (P80) (EHL = 15). Os
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tensoativos P85 e P80 foram empregados individualmente para seus respectivos
EHLs, e os pares foram P80+TS e P80+MS.

Estudos preliminares indicaram que a adicdo do extrato fitoglicerinado
diretamente a fase oleosa gerava sistemas instaveis que sofriam rapidamente
cremagem e/ou separagao de fases. Provavelmente a homogeneizacéo inicial dessas
fases nao permitia a geragao de microemulsdes e ou cristais liquidos capazes de gerar
nanoemulsdes por uma etapa posterior de diluigdo com agua. Outra hipotese € a
incapacidade de permitir transicdes de fases, um pré-requisito para obtencido de
nanoemulsdes via inversdo de fases por composicéo (SOLANS; SOLE, 2012).

Portanto, o extrato fitoglicerinado foi adicionado na fase aquosa, sendo avaliada
a influéncia de diferentes proporgdes entre oleo e tensoativo (s) na geragdo das
nanoemulsdées, uma estratégia conhecida da literatura para otimizagdo da
nanoemulsificagcao (MA et al., 2018).

Para todos EHLs e pares de tensoativos/tensoativos individuais, as NEs foram
obtidas nas propor¢des 3:7, 2:8 e 1:9 (dOleo/tensoativo). Nas nanoemulsdes
preparadas na proporgao de 3:7, foram predominantemente observados aspecto
leitoso, opaco e coloracdo amarela para toda faixa de EHLs estabelecida e tensoativos
empregados. As analises macroscopicas evidenciaram a suscetibilidade destas a
fendmenos de instabilidade. Em alguns casos, como na NE de EHL 11 preparada com
P85, foi possivel observar separacao de fases poucos minutos apds seu preparo
(Figura 7). As fotos foram registradas utilizando-se a luz ambiente do laboratério e
também com auxilio do flash do equipamento, pois algumas caracteristicas sdo mais
facilmente observadas quando ha maior incidéncia de luz sob as formulagdes (ex:

reflexo azulado associado ao efeito Tyndall).
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Figura 7 — Nano-emulsao EHL 11 com P85 (3:7)
11U NANUFLLU NANC

Fonte: Autora. Legenda: Fotos a esquerda sem flash, a direita com flash. Dias 0 (logo apds o preparo)

edia 1.

Em geral, os principais fendmenos fisico-quimicos de instabilidade observados
foram a floculagao e cremagem, presente na maior parte dos pares e EHLs. A excegao
foi a NE de EHL 13 preparada com P80+MS, que além disso era menos opaca e mais

fluida, aspectos que se mantiveram durante as analises (Figuras 8 e 9).

Figura 8 — NEs com P80+TS e P85 (EHL 9 - 14) 3 7

ZANSUNUET I INANL T TAsaaa NS LNLAIN

0 NANC 0 NANOFITO NAN

ANULT LW INAINULANUPTTO INANUE AW B i aNOF LU NANUERLEGNOFITO NANOFITANOELTO NANOE]L iNUFHTOU INANUEL

OFI NOFI :":1; NOFINOFI OFIT(NOF OFITANOF, NOFI {NOFE NOFI
OF] NOF NOF] \IOI‘I OFIT(NOF OFITANO NOFI (NO NOFI
"NOF[ NOF? OFIT(\NOF OFITANOF NOFI ‘NO NOFI

Fonte: Autora. Legenda: Dia 0 (logo apds o preparo) e dia 1.
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Figura 9 — NEs com P80+MS e P80 (EHL 9-15)3:7
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Fonte: Autora. Legenda: Dias 0 (logo apos o preparo) e dia 1.

Comportamento semelhante foi observado nas NEs obtidas na proporcédo de
2:8. Para ambos pares de tensoativos, as NEs de EHL 9, 10, 14 e 15 rapidamente
apresentaram sinais de instabilidade que se intensificaram ao longo do periodo de
analise, como formagéo de cremagem e alteragc&o da cor (Figura 10 e 11). A floculagéo
foi observada em todos EHLs para o par P80+TS, porém no EHL 12 foi mais branda,
bem como a cremagem formada. Além disso, nesta NE foi observado aspecto mais
fluido e translucido, porém ainda opaco. Para o par P80+MS de EHL 12, aspectos
similares foram observados, com excecéo da floculagdo, que neste caso foi ausente.

Foram observadas também alteracbes no comportamento na NE de EHL 11
preparada com P85 que, ao contrario da proporg¢ao anteriormente empregada (3:7),
nesta ndo sofreu separagéo de fases, apenas poucos flocos finos e cremagem, que
se acentuou ao longo do periodo de analise macroscopica. A NE de EHL 11 com
P80+MS também se mostrou mais estavel, com menor cremagem e baixa floculagao.

Novamente, a NE de EHL 13 com P80+MS se mostrou mais estavel do que os
demais sistemas obtidos, apresentando fluidez e aspecto mais translucido, visivel
especialmente contra luz, além de coloragdo amarelo-esverdeada. Porém foi

observada leve formagao de cremagem.
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Figura 10 — NEs com P80 + TS e P85 (EHL 9 — 14) 2:8

Fonte: Autora. Legenda: Dia 0 (logo apos o preparo) e dia 1.

Figura 11 — NEs com P80 + MS e P80 (EHL 9 — 15) 2:8

)

Fonte: Autora. Legenda: Dia 0 (logo apos o preparo) e dia 1.

Na proporgcao 1:9, os sistemas obtidos nos EHLs mais baixos (9 e 10)
apresentaram intensa opacidade, floculagao e formagao de cremagem, porém, menos
intensa do que nas outras proporg¢des. Ja nos sistemas obtidos nos EHLs mais altos
(14 e 15), foi notada uma maior dificuldade de dispersdo e homogeneizagao conforme
a fase aquosa era adicionada. Embora o efeito Tyndall fosse visivel contra luz, em
ambos EHLs as NEs rapidamente perderam estabilidade, fato notado pela rapida
alteracdo de seu aspecto e coloracdo. E reconhecido que sistemas transitérios de alta

viscosidade, como alguns tipos de cristais liquidos, podem desempenhar papel
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preponderante na nanoemulsificagdo por baixo aporte de energia. Caso o 6leo nao
seja totalmente incorporado ao sistema auto-estruturante, seja por adigao muito rapida
da fase externa ou agitagao ineficiente, uma distribuicdo polidispersa e de goticulas
maiores ocorrera (FENG et al., 2020).

Uma melhoria na estabilidade foi observada para algumas nanoemulsdes. A de
EHL 11 preparada com P85 apresentou melhor aspecto que as demais proporgdes
testadas para este tensoativo, ndo sendo observada a formagao de grumos. Apesar
da aparéncia opaca e alta viscosidade, possuia boa fluidez. Para o par P80+MS nos
EHLs 11 e 12, embora a opacidade ainda fosse presente, as NEs possuiam boa
fluidez e leve reflexo azulado contra luz.

Em relacdo a NE de EHL 12 com P80+TS, durante o preparo desta NE, com a
adicdo de poucas gotas da FA e agitacdo em vértex, a FO se tornou viscosa e
conforme a FA era adicionada, tornava-se completamente fluida. Ao final, apresentou
coloragdo amarelada, com leve reflexo azulado e iridescéncia contra luz. Ao longo do
periodo de analise, tais caracteristicas se mantiveram, com leve aumento da turbidez
(Figura 12). Devido a alta viscosidade, o sistema observado durante a nano-
emulsificacdo pode estar associado a transicdo de fases envolvendo a formagao de
cristais liquidos, uma vez que é possivel se obter nanoemulsées quando uma fase
aquosa é adicionada lentamente a uma fase liquida cristalina lamelar composta por
tensoativo (s) e 6leo (KOMAIKO, MCCLEMENTS, 2014; PEY et al., 2006).

Figura 12 — Nanoemuls&o EHL 12 P80 + TS (1:9)

Fonte: Autora. Legenda: Sistema viscoso formado durante a nanoemulsificagéo.
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Novamente a NE de EHL 13 preparada com P80+MS apresentou boa
performance na analise macroscopica. Além disso, caracterizava-se por ser bastante
fluida e apresentar iridescéncia e efeito Tyndall contra luz. As figuras 13 e 14 trazem

as NEs obtidas na proporc¢éao 1:9.

Figura 13 — NEs com P80 + TS e P85 (EHL 9 — 14) 1:9
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Fonte: Autora. Legenda: Dia 0 (logo apds o preparo) e dia 1.

Figura 14 — NEs com P80 + MS e P80 (EHL 9 — 15) 1:9
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Fonte: Autora. Legenda: Dia 0 (logo apds o preparo) e dia 1.

Constatou-se entdo que independente do par de tensoativos ou proporgdes
empregadas, as NEs desenvolvidas nos EHLs 9, 10, 14 e 15 eram muito suscetiveis

a fendbmenos de instabilidade e quebra, uma vez que a velocidade e intensidade com
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que ocorriam eram superiores as demais. Melhores caracteristicas foram observadas
para as NEs desenvolvidas entre os EHLs 11 e 13, especialmente nas proporcdes 2:8
e 1:9, indicando que possivelmente o EHL ideal para uma nanoemulsdo O/A contendo
Oleo de agai como fase oleosa encontra-se nessa faixa. As NEs consideradas

promissoras para prosseguimento do estudo foram listadas na tabela 8.

Tabela 8 — Nanoemulsdes promissoras

EHL Tensoativo (s) Proporgao 6leo x tensoativo
13 P80 + MS 3.7
12 P80 + MS 2:8
12 P80 + TS 2:8
13 P80 + MS 2:8
11 P80 + MS 1:9
11 P85 1:9
12 P80 + MS 1:9
12 P80 + TS 1:9
13 P80 + MS 1:9

As NEs listadas na tabela acima foram preparadas com o dobro de fase oleosa,
posteriormente diluindo-as na propor¢édo 1:1 com a fase aquosa composta por agua
destilada e extrato fitoglicerinado. A diluicdo imediata de uma nanoemulsdo recém-
preparada pode ser considerada uma estratégia eficaz no incremento da estabilidade
cinética (SABERI et al., 2013b). Considerando-se uma possivel aplicagao industrial,
em que métodos de baixo aporte de energia sao considerados promissores (SOLANS;
SOLE, 2012), a utilizacdo de uma nanoemuls&o concentrada e uma etapa de diluicdo
no processo pode ser considerada vantajosa. A partir da analise macroscépica das
formulagcdes desse novo experimento, foi possivel determinar as melhores
nanoemulsdées para serem trabalhadas como protétipo para futura aplicagcdo em
cosmeéticos.

Todas as nanoemulsdées concentradas sofreram influéncia gravitacional como
cremagem, com exce¢cao da NE de EHL 11 preparada com P85. No geral, foi

observado melhor aspecto dos sistemas obtidos apds a diluicdo, corroborando a
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hipétese de que essa etapa do processo otimiza a performance frente a fenébmenos
de desestabilizacao.

Apesar de apresentarem bom aspecto, as NEs diluidas no EHL 11 (P80+MS)
(1:9), ambas de EHL 12 (1:9 e 2:8) preparadas com P80+MS e a de EHL 13 (3:7) se
mostraram opacas e sofreram alteragdes na coloragao e formagédo de cremagem ao
longo do periodo de 7 dias de analise, indicando a desestabilizagdo desses sistemas
(Figuras 15 e 16).

Figura 15: Nanoemulsdes produzidas com o dobro de fase oleosa (3:7 e 2:8)
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Legenda: 1: NE concentrada; 2: NE diluida; A: EHL 13 P80+MS*; B: EHL 12 P80+MS; C: EHL 12
P80+TS; D: EHL 13 P80+MS. *Sistema preparado na proporgéo 3:7.
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Figura 16: Nanoemulsdes produzidas com o dobro de fase oleosa (1:9)

Legenda: 1: NE concentrada; 2: NE diluida; A: EHL 11 P80+MS; B: EHL 11 P85; C: EHL 12 P80+MS;
D: EHL 12 P80+TS; E: EHL 13 P80+MS.

Em relacdo as nanoemulsdes preparadas com o par P80+TS no EHL 12, em
ambas proporgdes Oleo/tensoativo (1:9 e 2:8), foi novamente observada a formagao
prévia de um sistema viscoso na etapa de preparagao do sistema concentrado. Apés
diluicdo com a fase aquosa, apresentaram tendéncia a opacidade e coloragéo
esbranquigada.

A nanoemulsado diluida e preparada com P85 se distinguiu das demais por
apresentar maior viscosidade. Além disso, como descrito anteriormente, esta foi a
unica formulacdo cujo sistema concentrado precursor ndo apresentou separagao

gravitacional ou quaisquer indicativos de instabilidade ao longo dos 7 dias (Figura 17).
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Figura 17 — Nanoemuls&o EHL 11 P85 (1:9)

Fonte: Autora. Legenda: A) Nanoemulsdo concentrada; B) Nanoemulsado diluida. Fotos a esquerda

sem flash, a direita com flash. Dias 0 (logo apds o preparo), 1 e 7.

Em relagédo a nanoemulsdo no EHL 13 com P80+MS (1:9), ao realizar-se a
diluicdo, foi observada melhora das caracteristicas. A formulagao teve aumento de
sua fluidez e transparéncia, bem como o efeito Tyndall se tornou mais pronunciado e
acompanhado de iridescéncia (Figura 18), mantendo estes aspectos durante a
analise. Portanto, essa formulagao e a preparada com polisorbato 85 (1:9) foram

submetidas a analise por espalhamento dinamico da luz.
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Figura 18 — Nanoemulsdo EHL 13 P80 + MS (1:9)

Fonte: Autora. Legenda: A) Nanoemulsdo concentrada; B) Nanoemulsado diluida. Fotos a esquerda

sem flash, a direita com flash. Dias 0 (logo apds o preparo), 1e 7.

5.2.1 Caracterizagao por EDL

Os protoétipos para futura aplicagdo em cosméticos foram previamente diluidos
conforme a seguir: EHL 11 (P85 1:9) — 1:60 e EHL 13 (P80+MS 1:9) — 1:10. Essa
etapa é importante para se evitar efeitos de multiplo espalhamento e a tabela 9
apresenta os resultados da analise expressos em termos de intensidade (didametro de
goticula e indice de polidispersdo, média + desvio padrao) e o resultado da analise
estatistica. O potencial zeta das formulagdes também foi medido, mantendo-se, em
meédia, -32,84 mV para o EHL 11 e -13,28 mV para o EHL 13.
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Tabela 9 — Resultado da analise por EDL

Dia

Tamanho de goticulas (nm) Indice de polidispersao

EHL 11 EHL 13 EHL 11 EHL 13

2443+ (6,958)a 216,9 £ (0,7893)a 0,181 (0,0222)a 0,246 + (0,0204) a
2756 +(8,055)b  209,1%(6,351)a 0,203+ (0,0838)a 0,261 + (0,028) a

2838 +(6,255)b  208,3+(3,163)a 0,251+ (0,028)a 0,203 + (0,0065) b

Letras diferentes na mesma coluna representam diferenga significativa entre os dados (p < 0,01).

O sistema preparado com P80 + MS (EHL 13) apresentou menor tamanho e
menor variagdo de didametro, quando comparada ao sistema preparado com P85 (EHL
11). A partir da analise estatistica observou-se que nao houve variagao significativa (p
> 0,01) no tamanho de goticulas da NE de EHL 13 ao longo dos 7 dias, enquanto a
de EHL 11 apresentou diferenga estatisticamente significativa nas duas analises
posteriores ao dia do preparo. Relagao inversa ocorreu para o IP, onde a NE de EHL
13 apresentou variagao significativa, contudo apenas no sétimo dia, onde houve
diminuigcao da polidispersao do sistema.

O polisorbato 85 possui em sua estrutura trés caudas com 18 atomos de
carbono. No entanto, possui apenas uma cabeca com por¢oes de oxido de etileno
(total = 20). Ja o polisorbato 80 possui uma cauda com 18 atomos de carbono e trés
por¢des hidrofilicas de 6xido de etileno (total = 20). Esta ultima caracteristica esta
associada a uma maior capacidade de atrair moléculas de agua capazes de cobrir as
goticulas de oleo, sugerindo sua maior capacidade de formar e estabilizar as
nanoemulsées (KHATRI; SHAO, 2018).

O tamanho da cadeia esta relacionado a uma maior penetracdo na camada
lipidica, indicando uma maior capacidade do P85 de se associar a tais moléculas,
porém, a menor quantidade de por¢des de 6xido de etileno faz com que este ndo seja
capaz de atrair moléculas de agua suficientes para recobrir as goticulas de uma fase
dispersa oleosa. Tais caracteristicas quimicas de ambos tensoativos podem explicar
a maior estabilidade ao longo do tempo quanto a variagdo do diametro médio das
goticulas da nanoemuls&o desenvolvida com P80+MS no EHL 13.

A influéncia do estresse térmico nas nanoemulsdes foi analisada submetendo-

se as formulagdes a uma rampa de incremento de temperatura linear. Foi observada
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maior tendéncia a variagdo do didmetro das goticulas no sistema preparado com P85
(30,77%), quando comparado ao sistema preparado com P80+MS (13,86%) (Figuras
19 e 20).

Figura 19 — Rampa de incremento de temperatura linear EHL 11
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Fonte: Autora. Legenda: Equacgédo da reta DG: Y = -2,087*X + 311,2; R? = 0,8776. Equacgéao da reta IP:

Y =-0,002963*X + 0,3410; R2 = 0,3684.

Figura 20 — Rampa de incremento de temperatura linear EHL 13
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Fonte: Autora. Legenda: Equagédo da reta DG: Y =-0,6920*X + 237,1; R2 = 0,6300. Equagao da reta IP:

Y =-0,004357*X + 0,3917; R2=0,5198.
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Tabela 10 — Resultados da rampa de aquecimento das nanoemulsdes produzidas em

EHL 11.

Temperatura (°C)

Tamanho de goticulas (nm)

indice de polidispersao

25 2463 £ (11,020)a 0,231 £ (0,016)a
30 2483 + (21,230)a 0,235 + (0,011)a
35 2440 £ (9,373)a 0,276 + (0,034)a
40 238,2 + (5,474)a 0,245 + (0,070)a
45 221,9 + (1,228)a 0,216 + (0,064)a
50 208,2 + (4,024)b 0,220 + (0,054)a
55 195,7 + (5,521)bc 0,149 + (0,071)a
60 182,9 * (6,565)bc 0,169 + (0,056)a
65 170,5 * (6,207)c 0,128 + (0,061)a

Letras diferentes na mesma coluna representam diferenca significativa entre os dados (p < 0,05).

Tabela 11 — Resultados da rampa de aquecimento das nanoemulsdes produzidas em
EHL 13.

Temperatura (°C) Tamanho de goticulas (nm) indice de polidispersao

25 215,6 £ (6,914)a 0,272 + (0,007)a
30 211,1 £ (3,384)ab 0,239 + (0,015)a
35 215,4 + (2,607)a 0,249 + (0,005)a
40 213,9 + (3,970)a 0,215 + (0,040)a
45 210,6 + (6,138)ab 0,221 + (0,036)a
50 207,8 + (8,933)ab 0,197 + (0,073)a
55 199,2 + (8,610)abc 0,161  (0,100)a
60 194,6 + (10,300)bc 0,136 + (0,115)a
65 185,7 + (2,855)c 0,071 + (0,051)a

Letras diferentes na mesma coluna representam diferenca significativa entre os dados (p < 0,05).

Para ambas NEs, a analise estatitica demonstrou que ha fraca correlacao entre
o indice de polidispersdo e a temperatura, ndo havendo, portanto, variacao
estatisticamente significativa do IP quando ha o incremento de temperatura (p > 0,05).
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Ja para os tamanhos de goticula, para ambos EHLs observa-se variagédo
significativa. Ao se analisar os dados estatisticos, confirma-se a que a nanoemulséo
de EHL 11 sofreu maior influéncia do aumento de temperatura no DG, devido a relagao
linear entre as variaveis (r?= 0,8776), enquanto que para a NE de EHL 13 tal relagéo
é fraca (r> = 0,3684), podendo indicar menor estabilidade da NE de EHL 11 frente a
temperaturas elevadas. Os dados das analises sugerem, portanto, melhor perfomance
da NE de EHL 13 preparada com P80+MS (1:9).

Observa-se nesse caso também, que diferente da analise ao longo do tempo,
onde houve incremento do didmetro das goticulas, ao ser submetida a rampa de
aquecimento houve a redug¢do do tamanho acompanhada de reducao do indice de
polidispersdao em ambas formulag¢des. O aumento da temperatura tende a aumentar a
solubilidade das substéncias e considerando-se a auséncia de indicativo de
Maturagcao de Ostwald, provavelmente foram liberados produtos naturais capazes de
permanecer na fase aquosa sem migrar para goticulas maiores, consequentemente

tornando os sistemas menos polidisperso.

52



6 CONSIDERACOES FINAIS E PERSPECTIVAS

A partir do estudo desenvolvido, foi possivel investigar a capacidade de
diferentes tensoativos (individuais e em pares), em ampla faixa de EHL e distintas
proporgdes oOleo/tensoativo, na geracgao e estabilizacdo de nanoemulsdes a base de
oleo e extrato fitoglicerinado dos frutos de agai, por um método de baixo aporte de
energia.

O método empregado é baseado em aspectos tedricos da inversao de fases
por composi¢cao, com possivel transicdo de fases, e os resultados apontam que este
se mostra eficaz na obtengédo de nanoemulsées com tamanho diminuto de goticulas.
Além disso, € uma técnica ecologicamente correta e de baixo custo, pelo reduzido
gasto de energia, e também de facil reprodutibilidade.

Foram desenvolvidas nanoemulsdes estaveis a base de acgai nos EHLs 11
(polisorbato 85 1:9) e 13 (polisorbato 80 e monooleato de sorbitano 1:9). As analises
por EDL sugerem uma melhor performance da nanoemulsao de EHL 13 (diluida), uma
vez que nao houve grande variagdo no tamanho de suas goticulas e aumento da
polidispersao ao longo do tempo, indicando boa estabilidade cinética. Este dado
corrobora com as analises macroscoépicas realizadas, nas quais foram observadas
pronunciado efeito Tyndall, fluidez e transparéncia da nanoemuls&o, caracteristicas
que se mantiveram e sao consideradas opticamente boas e ideais.

Abre-se entdo, a perspectiva de se submeter esta nanoemulsao a ensaios de
estabilidade conforme o Guia de Estabilidade de Produtos Cosméticos da ANVISA
(2004) e demais normas vigentes relacionadas ao desenvolvimento seguro de
cosmeéticos. Pode-se também prosseguir nessa etapa com outros protétipos
promissores desenvolvidos neste estudo, visando a obtengcdo de um produto minimo
viavel, ou seja, uma versdo mais enxuta do produto, empregando o minimo de
recursos possiveis para entregar um fitocosmético nanotecnoldgico, natural e de

valores sustentaveis.
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