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RESUMO

As emulsbes sao formulacdes farmacéuticas que representam uma grande parte dos
produtos farmacéuticos na forma liquida no mercado mundial. Uma emulsdo é um
sistema de duas fases contendo dois liquidos imisciveis, onde um liquido € disperso
no outro sob a forma de goticulas microscopicas ou submicroscépicas. Esses
sistemas podem ser classificados como 6leo em agua (O/A) ou agua em o6leo (A/O).
Como sdo misturas heterogéneas de dois liquidos imisciveis, as emulsdes ndo se
formam espontaneamente e, sendo termodinamicamente instaveis, € necessaria a
adicdo de um agente emulsionante para a estabilizagdo desses sistemas. O
Equilibrio Hidréfilo Lipdfilo (EHL) é uma propriedade importante que classifica os
tensoativos e ajuda a prever o comportamento do processo de emulsificacéo,
indicando o tipo de emulsdo que serd formada. Apesar da importancia do
conhecimento do valor de EHL para a formacao de emulsdes, a determinagao desse
parametro ainda tem aplicabilidade baixa para os 6leos vegetais. Dessa forma, esse
trabalho se propds a revisar os métodos de determinacdo do EHL e estabelecer
experimentalmente o valor de EHL do 6leo de pracaxi. O método utilizado para
preparar as emulsdes foi 0 método de inversdo de fases e para a definicdo do EHL
foi utilizado o método direto, usando os tensoativos Span® 80 e Tween® 80. Além
disso, um levantamento de artigos foi feito entre os anos de 2005 a 2016 e tabelados
0s Oleos vegetais que ja tiveram seus valores de EHL determinados. Entre os anos
de 2005 a 2016 foram encontrados 19 oleos vegetais com EHL estabelecidos. O
EHL requerido para o Oleo de pracaxi foi determinado em 9,6. O trabalho
demonstrou que a determinacdo do Equilibrio Hidrofilo - Lipodfilo se mostra uma
ferramenta Gtil na escolha do agente emulsionante para uma determinada fase
oleosa. O valor de EHL de 9,6 para o 6leo de pracaxi € o primeiro relatado na
literatura.

PALAVRAS-CHAVE: EmulsGes; Egquilibrio Hidréfilo — Lipdfilo; EHL; pracaxi;
Pentaclethra macroloba.



ABSTRACT

Emulsions are pharmaceutical formulations which represent a large part of
pharmaceutical products in liquid form on the world market. An emulsion is a two-
phase system containing two immiscible liquids, where one liquid is dispersed in the
other in the form of microscopic or sub-microscopic droplets. These systems can be
classified as oil in water (O/W) or water in oil (W/O). Since they are heterogeneous
mixtures of two immiscible liquids, the emulsions do not form spontaneously and,
being thermodynamically unstable, the addition of an emulsifying agent is necessary
for the stabilization of such systems. Hydrophilic - Lipophilic Balance (HLB) is an
important property that classifies surfactants and helps predict the behaviour of the
emulsification process, indicating the type of emulsion that will be formed. Despite
the importance of knowing the HLB value for the formation of emulsions, the
determination of this parameter still has low applicability for vegetable oils. Therefore,
this work proposed to review the methods of determination of the HLB and to
determine experimentally the HLB of pracaxi oil. The method used to prepare the
emulsions was the Phase Inversion Method and for definition of the HLB the direct
method was used, using the surfactants Span® 80 and Tween® 80. In addition, an
article survey was carried out between the years 2005 to 2016 and the vegetable oils
that have already had their EHL values determined was tabulated. The HLB required
for pracaxi oil was determined at 9.6. Between the years 2005 and 2016, the HLB of
19 vegetable oils was established. The work demonstrated that the determination of
the Hydrophilic - Lipophilic Balance is useful for choosing the emulsifying agent for a
certain oil phase. The HLB value of 9.6 for pracaxi oil is the first reported in the

literature.

KEYWORDS: Emulsions; Hydrophilic — Lipophilic Balance; HLB; pracax;
Pentaclethra macroloba.
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1. INTRODUCAO

As emulsbes sao formulacbes farmacéuticas que representam uma grande
parte dos produtos farmacéuticos na forma liquida no mercado mundial, sendo
amplamente utilizadas devido as suas mlitiplas aplicagdes, tanto na indastria
farmacéutica, quanto na cosmética ou alimenticia (SANTOS, 2011; ZANIN et al.,
2002). Uma emulsdo € um sistema de duas fases contendo dois liquidos imisciveis,
onde um liquido é disperso no outro sob a forma de goticulas microscépicas ou
submicroscépicas (LABA, 1993). Esses sistemas podem ser classificados como 6leo
em agua (O/A) ou agua em Oleo (A/O), dependendo da hidrofilicidade ou
lipofilicidade de sua fase interna, sendo que as emuls6es O/A sao as mais utilizadas

devido ao aspecto menos oleoso e por apresentarem uma aplicagcdo topica mais
agradavel (SILVA E SOARES, 1996).

Como sao misturas heterogéneas de dois liquidos imisciveis as emulsdes nao
se formam espontaneamente e, sendo termodinamicamente instaveis, € necessaria
a adicdo de um agente emulsionante para a estabilizacdo desses sistemas
(VIANNA, 2008; ZANIN et al., 2002). Os tensoativos sdo agentes emulsionantes de
origem natural ou sintética e sao substincias constituidas por uma parte polar
(hidroffica) e uma parte apolar (lipofiica) equilibradas entre si. E importante
conhecer 0s mecanismos responsaveis pela instabilidade da emulsdo que esta
sendo analisada uma vez que os métodos utilizados para prevenir cada um desses
mecanismos sao diferentes (ZANON, 2010). A escolha dos componentes da
emulsdo depende diretamente das propriedades e das substancias presentes na
formulagdo (THOMPSON, 2006).

Os agentes emulsionantes sao divididos em primarios e secundarios. Os
primarios facilitam a formacdo da emulséo, estabilizando-a ao diminuir a tenséo
interfacial entre 6leo e agua, enquanto que 0s secundarios sdo capazes de contribuir

para a estabilizacdo das emulsbes ao aumentar a viscosidade da fase externa
(PRISTA; ALVES; MORGADO, 1990).

O Equilibrio Hidréfilo Lipdfilo (EHL) é uma propriedade importante que
classifica os tensoativos e ajuda a prever o comportamento do processo de
emulsificacdo indicando o tipo de emulsdo que sera formada. Emulsionantes de

baixo valor de EHL favorecem a formacdo de emulsbes A/O enquanto que
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emulsionantes com alto valor de EHL formam emulsbes O/A. Portanto ao se

conhecer o valor de EHL é possivel predizer o comportamento esperado da

emulsdo, fornecendo assim orientacdo para a pratica (AMERICAS, 1984; ZANIN et
al., 2002).

E importante o conhecimento do EHL dos constituintes da formulacio para se
determinar o EHL da emulséo e assim escolher o agente emulsionante apropriado.
Porém, pode ocorrer o emprego de um novo tipo de 6leo ou tensoativo que ainda
ndo teve seu valor do EHL determinado, sendo assim, necessario estabelecer
previamente o EHL dessas substancias experimentalmente (PRISTA; ALVES;
MORGADO, 1990). Existem trés métodos possiveis de determinacdo do valor de

EHL: o método tedrico, o método direto e 0 método indireto (ZANIN, 2002).

Apesar da importancia do conhecimento do valor de EHL para a formulacéo
de emulsdes a determinacdo desse parametro ainda tem aplicabilidade baixa para

0s Oleos vegetais. Ha grande dificuldade de encontrar dados na literatura com dos
valores de EHL de muitos 6leos vegetais (ZANIN, 2002).

A industria farmacéutica vem empregando e pesquisando diversos ativos de
Oleos de origem vegetal em vérias formulacdes devido a tendéncia ao consumo de
produtos naturais, o0 que € um grande atrativo aos consumidores. Além disto, os
Oleos vegetais tem grande uso nas emulsdes devido as suas propriedades de baixa
viscosidade e baixo peso molecular e apresentam caracteristicas emolientes e
hidratantes na pele (SILVA E SOARES, 1996). Apesar deste aumento do interesse
por matérias-primas naturais, varios deles ainda ndo possuem seus valores de EHL

determinados, como o 6leo de pracaxi exemplificado nesse estudo.

Desta forma, esse trabalho se propfe a determinar experimentalmente o valor
de EHL do dleos vegetal de pracaxi e mostrar a importancia de estabelecer o valor
de EHL para a formacgéo de emulsdes.
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2. REVISAO DA LITERATURA
2.1. Emulséo

A origem da palavra emulsdo vem do latim emulgeo, que significa ordenhar. O
termo € aplicado para preparacdes que apresentam as propriedades de sistemas
dispersos de duas fases liquidas e aspecto leitoso. A forma mais antiga de aplicagédo
cosmeética topica foi criada por Galeno, o “cold cream”, também chamado de Cerato

de Galeno, similar aos cold creams preparados atualmente. (ALLEN JR;
POPOVICH; ANSEL, 2013; MORAIS, 2006)

Emulsdes sdo formulagdes farmacéuticas de uma mistura de dois liquidos,
sendo que um dos liquidos esta disperso no outro sob a forma de glébulos (LABA,
1993). Segundo Lima et al. (2008) emulsbes sao sistemas heterogéneos
constituidos por dois liquidos imisciveis completamente difundidos um no outro. A
fase na forma de gotas, finamente dividida, € chamada de fase dispersa ou interna
e, formando a matriz na qual as goticulas sdo suspensas, € a fase continua ou
externa (BONTORIM, 2007). As gotas apresentam um diametro geral superior a 0,1
pum, embora seja usual encontrar preparacdes com didmetros de particula pequenos
como 0,01 pm e grandes como 100 pm (MYERS, 1999; ZANON, 2010).
Dependendo da hidrofilicidade ou lipofilicidade da fase interna, esses sistemas
podem ser classificados como 6leo em agua (O/A) ou agua em 6leo (A/O), onde a
primeira fase € a fase dispersa e a segunda a fase continua (MORAIS, 2006;
VIANNA, 2008). As emulsdes O/A sao as mais utilizadas devido ao aspecto menos
oleoso e por apresentarem uma aplicacdo topica mais agradavel (SILVA E
SOARES, 1996).

As emulsbes ndo se formam espontaneamente e suas propriedades
dependem das condicdes termodinamicas, das caracteristicas, método de
preparacao e a ordem de adicdo dos componentes. Assim, € necessaria a adicdo de
um agente emulsionante. Com a adicdo do tensoativo, esses sistemas S&o
estabilizados pela capacidade dessa substancia de diminuir a tenséo interfacial do
sistema e formar uma pelicula interfacial com propriedades estéricas e eletrostaticas
em torno das goticulas da fase interna (CASTRO, 2014; VIANNA, 2008). O agente
emulsionante forma a interface ao ficar interposto entre a fase interna e externa da
emulsdo e contribui para a estabilidade retardando a separagdo dos componentes
(CASTRO, 2014).
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As emulsbes representam uma grande parte dos produtos farmacéuticos na
forma liquida no mercado mundial, podendo ser administradas via oral, tépica e
parenteral. Dentre estas, as emulsGes tdpicas sdo as formas mais comumente
preparadas sendo o0s cremes amplamente utilizados com a adicdo de varios
principios ativos, objetivando as mais variadas aplicacdes. Esta forma farmacéutica
apresenta muitas vantagens, dentre elas: ampla aplicabilidade em diferentes areas
da saude, sistema de liberacdo de farmacos, significativa biocompatibilidade,
possibilidade do uso de aditivos para disfarcar as caracteristicas organolépticas de
principios ativos, grande versatilidade, elegancia cosmética, baixo custo, toque
sensorial agradavel ao usuério, facilidade de remocédo da pele. Porém, dentre as
desvantagens destaca-se a alta instabilidade e capacidade de degradacdo das
emulsbes (CASTRO, 2014; SANTOS, 2011).

2.2. Instabilidade de emulsdes

A instabilidade de emulsdes € causada principalmente pela separacédo de
fases, especialmente promovendo mudangcas na aparéncia, consisténcia,
redispersibilidade e "desempenho" do produto (MORAIS, 2006). A separacdo de
fases pode ocorrer atraves do processo de coalescéncia, quebra, floculacdo e
cremagem.

A coalescéncia ocorre quando duas ou mais goticulas se juntam para formar
uma gota com maior volume e menor area; este efeito provoca alteracbes nas
propriedades reoldgicas das emulsbes. Se todas as gotas se coalescerem, a
emulsédo sera dividida em duas fases separadas levando a perda da estabilidade da
emulsdo, processo denominado quebra (MYERS, 1999; VIANNA, 2008).

A floculacdo ocorre quando as goticulas formam agregados, mas suas

caracteristicas permanecem, sendo normalmente um processo reversivel (VIANNA,
2008).

Cremagem ou cremeacao, € 0 processo no qual as goticulas tendem a se
separar da fase externa da emulsdo, sedimentando ou emergindo, dependendo da
diferenca entre as densidades das duas fases (CASTRO, 2014; MORAIS, 2006).

Os processos de desestabilizacdo de emulsGes estdo representados na

Figura 1.
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Figural — Representacdo esquematica dos processos de instabilidade de
emulsdes. (a) coalescéncia; (b) quebra; (c) floculacéo; (d) cremagem

(b) (d)
Emulsdo
primaria

Fonte: Adptado de Myers, 1999; Vianna, 2008

De acordo com a Farmacopeia Americana (2007) a estabilidade € definida
como a extensdo em que um produto mantém, dentro de limites especificados, as
mesmas propriedades e caracteristicas que possuiam no momento da sua
fabricacdo, durante seu periodo de armazenamento e uso (i.e, prazo de validade).
Portanto, as emulsGes devem proporcionar um periodo de estabilidade fisico-
qguimica definido e predeterminado, sendo este dependente da aplicacdo pretendida
(ALLEN JR; POPOVICH; ANSEL, 2013; CASTRO, 2014).

Vérios fatores podem afetar a instabilidade de emulsdes, incluindo pH,
temperatura, luz, umidade e ar atmosférico, além de outros relacionados ao proprio
produto como propriedades fisicas e quimicas de substancias ativas e excipientes
farmacéuticos, forma farmacéutica e sua composicdo, processo de fabricacdo e
propriedades dos materiais de embalagem (BRASIL, 2004). E importante reconhecer
qual dos processos é responsavel pela degradacdo da emulsdo que esta sendo

analisada, uma vez que os métodos utilizados para prevenir cada um dos
mecanismos de instabilidade sdo diferentes (ZANON, 2010).

2.3. Agentes emulsionantes

Como dito anteriormente, uma emulsdo € uma mistura entre dois liquidos
imisciveis, 6leo e agua. Para escolher o melhor adjuvante para uma emulsdo é
necessario considerar os tipos de instabilidade e os fatores gerais que afetam o
mesmo, tais como a aparéncia, o odor ou o sabor. Os adjuvantes também séao
utilizados para melhorar a estabilidade, ou seja, solubilizam, suspendem, aumentam
a viscosidade, diluem, emulsificam, estabilizam e conservam a emulsdo (ALLEN JR;
POPOVICH; ANSEL, 2013).
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Em relacdo aos agentes emulsionantes, eles podem ser divididos em dois
grupos principais: os primarios ou verdadeiros, e 0s secundarios ou estabilizantes.
Os emulsionantes primarios facilitam a formacdo da emulsédo, estabilizando-a ao
diminuir a tensdo interfacial entre 6leo e 4gua. Ja os emulsionantes secundarios ndo
apresentam a propriedade emulsionante, mas associados ao agente primario, Sao
capazes de contribuir na estabilizagcdo das emulsdes ao aumentar a viscosidade da
fase externa (PRISTA; ALVES; MORGADO, 1990).

Como dito anteriormente, a principal funcdo dos agentes emulsionantes
primarios é reduzir a tensdo interfacial e atuar como uma barreira contra a
coalescéncia das goticulas, isto €, atuar como estabilizantes na emulsdo (ZANON,
2010). Os agentes emulsionantes hidrofilos estabilizam emulsdes O/A, enquanto que
agueles com caracteristicas lipofilicas estabilizam emulsdes A/O (LACHMAN,;
LIEBERMAN; KANIG, 1986; SANTOS, 2011). Eles atuam na formacédo de emulsdes
através de diferentes mecanismos como, reducdo da tenséo interfacial favorecendo
a estabilizacdo termodinamica; formacdo de um filme rigido interfacial; favorecimento
da permanéncia de barreira mecanica que se opde a coalescéncia; formacédo de
uma dupla camada na superficie dos globulos, apresentando barreira elétrica que
evitara a aproximacao das particulas (SILVA E SOARES, 1996).

2.3.1. Tensoativos

Tensoativos sdo substancias naturais ou sintéticas, denominadas de
anfiflicas, constituidas por uma parte polar (hidrofilica) e uma parte apolar (lipofilica)
equilibradas entre si, e que atuam reduzindo a tenséo interfacial (Figura 2). Como
resultado desta estrutura anfiflica e de suas propriedades, na presenca de agua e
Oleo os tensoativos adsorvem-se na interface orientando-se para as respectivas
fases nas quais é sollvel, ou seja, o grupo polar ficara voltado para a fase aquosa e
0 grupo apolar para a fase oleosa, formando um filme molecular ordenado que
diminui as tensdes interfacial e superficial. Sendo que a estabilidade deste filme
depende da natureza dos grupos hidrofilico e lipofilico do tensoativo (MORAIS,
2006; ROSSI et al., 2006)
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Figura 2 - Representacdo esquemaética de um tensoativo.

{ {

EXTREMIDADE APOLAR EXTREMIDADE POLAR
HIDROFOBICO HIDROFILICO

Fonte: Adaptado de ROSSI et al., 2006
O grupo apolar dos tensoativos tem origem em cadeias hidrocarbdnicas
lineares, ramificadas ou até com partes ciclicas, podendo conter ou ndo grupos
aromaticos. O grupo polar, podendo ser i6nico ou nao-ibnico, determina a
solubilidade do tensoativo em agua devido a atracdo eletrostatica pelas moléculas
de &gua vizinhas. Sendo assim, a grande afinidade desta parte hidrofilica da

molécula pela agua é que permite a solubilizacdo do grupo lipofilico, nhormalmente
insoluvel em agua (DALTIN, 2011; ROSSI et al., 2006).

2.3.2. Classificacdo dos tensoativos

Os tensoativos podem ser classificados em quatro principais tipos: aniénico,

catibnico, ndo — ibnicos e anfotero.
a) Anidnico

Os tensoativos anibnicos apresentam carga elétrica na regido hidrofilica e ao
se dissociarem em agua formam ions carregados negativamente.

Constituem a maior classe de tensoativos, sendo os mais estudados em
geral, pois nessa classe encontram-se 0s sabdes (alquil alcanoatos).

Geralmente ndo sdo compativeis com tensoativos catidbnicos em virtude do
risco de se neutralizarem, formando um composto neutro insolivel em agua e que
precipita na solugcdo. Normalmente s@o sensiveis a agua dura, devido esta
apresentar alto teor de sais de célcio e magnésio podendo neutralizar e precipitar o

tensoativo.
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As caracteristicas fisico-quimicas dos tensoativos anibnicos sdo altamente
influenciadas pela presenca de eletrélitos em solu¢cdo, como sais solubilizados ou
extremos de pH na solugdo (DALTIN, 2011; ROSSI et al., 2006).

b) Catidnico

Assim como 0s anidnicos, 0s tensoativos catibnicos apresentam carga elétrica
na regido hidrofilica mas formam ions carregados positivamente quando dissociados
Nno meio aquoso.

Constituem uma classe representada por poucos tensoativos; os derivados de
sais de amonio quaternario e as aminas de cadeia longa. Normalmente, apresentam
altas toxicidades aquéaticas quando comparados com as outras classes de
tensoativos. As caracteristicas fisico-quimicas dos catibnicos sado fortemente
influenciadas pela presenga de eletrolitos em solucdo (DALTIN, 2011; ROSSI et al.,
2006).

c) Nao —ibnicos

Os tensoativos ndo — i6nicos ndo formam ions em solucdo aquosa e a sua
solubilidade em agua ocorre devido a presenca de grupos funcionais que possuem
afinidade pela agua.

Constituem a segunda classe de tensoativos mais utiizada no mercado,
sendo amplamente utilizados em emulsbes cosméticas devido as suas
caracteristicas e propriedades, como a compatibilidade com o pH cutaneo e boa
estabilidade em diferentes valores de pH (DALTIN, 2011; ZANON, 2010).

Normalmente sdo compativeis com todas as outras classes de tensoativos
além de serem pouco sensiveis a agua dura e, contrariamente aos tensoativos
anionicos e catidnicos, as propriedades fisico — quimicas dos ndo — i6nicos ndo sao
influenciadas pela presenca de eletrélitos (DALTIN, 2011).

Os tensoativos ndo — ibnicos mais utilizados sdo os ésteres de sorbitano,
conhecidos como Spans, que sdo agentes emulsionantes A/O, e os polissorbatos,
conhecidos como Tweens, derivados poliacetilénicos dos Spans, sendo agentes
emulsionantes O/A (ATTWOOD; FLORENCE; ROTHSCHILD, 2003).

d) Anféteros

Os tensoativos anféteros apresentam em suas moléculas tanto carga positiva

guanto negativa. Logo, dependendo do pH da solugcdo podem apresentar carater

aniénico (pH entre 9 e 10) ou catidnico (pH de 4 a 9). Assim, pode-se afirmar que
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sdo compostos que apresentam os grupos acido e base (DALTIN, 2011; ROSSI et
al., 2006).

Devido ao seu alto custo, compdem a classe de tensoativos menos utilizada
no mercado e, normalmente, sdo compativeis com todas as outras classes de
tensoativos.

A tabela 1 resume e exemplifica os tipos de tensoativos sintéticos e semi-
sintéticos.

Tabela 1 - Descricdo dos tensoativos sintéticos ou semi-sintéticos em solucao

aguosa.
Tipo Mecanismo Exemplos

O/A: Sabbes de metais alcalinos e de aménio (sais

de sddio, potassio ou amonia de acidos graxos de

Formam ions carregados cadeia longa); sabdes aminados; compostos
Anidnico negativamente em solugéo sulfatados e sulfonados (laurilsulfato de sédio)
aquosa A/O: sabdes de metais divalente e trivalentes (sais
de calcio)

Formam ions carregados
Catidnico positivamente em solugéo Cetrimida

aquosa

Esteres poliglicolicos de acidos graxos, alcoois

Nao - Equilibrio entre as partes graxos de cadeia longa. Esteres de glicerina e
ibnicos hidrofilicas e hidrofébicas glicélicos (monoestearato de glicerila), ésteres de
na molécula sorbitano (Spans) e polissorbatos (Tweens).

Grupos carregados com
carga positiva ou negativa
Anféteros dependendo do pH da Lecitina,N- alquilaminoacidos

solucéo

Fonte: Adaptado de DALTIN, 2011; ZANON, 2010.

Varios estudos sédo realizados com o0 uso de agentes emulsionantes para
obter emulsdes estaveis (ZANON, 2010). Os emulsionantes mais utilizados sdo os
aniébnicos e 0s ndo — ibnicos. Sendo que os anibnicos sdo 0s mais empregados
devido ao menor custo, no entanto, apresentam toxicidade para uso externo. J& os

nao — ibnicos tém menor toxicidade, menor irritabilidade e menor sensibilidade a
aditivos (DALTIN, 2011).
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O uso de apenas um agente emulsionante na formulacdo de emulsdes
dificilmente ocorre. A mistura de agentes emulsionantes € um método eficiente e
amplamente utilizado, devido ao empacotamento das moléculas dos tensoativos, 0
que favorece na resisténcia do filme interfacial, contribuindo, assim, para a
estabilidade da emulsdo (AULTON, 2005).

2.4. Equilibrio Hidrofilo - Lipo6filo (EHL)

A ideia de Equilibrio Hidrdfilo - Lipofilo (EHL) para a classificacao e selecao de
emulsionantes foi publicado pela primeira vez pela Atlas Powder Company em 1948
(ATLAS, 1948). Em 1949, Wiliam Griffin, quimico da empresa, apresentou
formalmente o conceito de EHL pela primeira vez em Chicago e posteriormente em
um artigo publicado no Journal of the Society of Cosmetic Chemists (PASQUALI
TAUROZZI; BREGNI, 2008). Neste artigo, Griffin (1949) afirmou que todos os
emulsionantes consistem em uma molécula que combina os grupos hidrofiico
(polar) e lipofilico (apolar) e o equilibrio do tamanho da forca destes dois grupos
opostos é chamado de EHL. Nesse sistema, cada emulsionante recebe um valor
numérico, numa escala adimensional de 1 a 18 (Figura 3). Para um emulsionante de
carater lipofilico € atribuido um baixo nimero de EHL (abaixo de 8,0), e de carater
hidrofilico, um alto nimero de EHL (acima de 8,0). Desse modo, se 0 composto
apresenta uma caracteristica mais hidrofilica, maior o valor do EHL (AMERICAS,
1984; JIN et al., 2008; MORAIS, 2006; PASQUALI; TAUROZZI, BREGNI, 2008;
SANTOS, 2011).

Figura 3- Escala de EHL e classificagdo das fun¢des dos tensoativos.

LIPOFiLICO HIDROFILICO

Agentes anti- Agentes Agentes ' Agentes
espuma Emulsivos A/O Emulsivos O/A solubilizantes

Agentes

Detergentes
Molhantes

Fonte: Adaptado de AMERICAS, 1984; AULTON, 2005; PRISTA; ALVES; MORGADO, 1990.
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O Equilibrio Hidréfilo — Lipdfilo de um tensoativo € uma importante
propriedade no processo de emulsificacdo, pois é um excelente indicativo do tipo de
emulsdo que sera formada. Emulsionantes de baixo EHL propiciam a formacéo de
emulsdes A/O, enquanto que emulsionantes com altos valores de EHL formam
emulsdes O/A. Portanto, ao se conhecer os valores de EHL é possivel predizer o
comportamento esperado da emulsdo, fornecendo assim orientacdo para as
aplicacoes praticas (AMERICAS, 1984; ZANIN et al., 2002).

O método de Griffin se mostra adequado para tensoativos ndo — ibnicos de
varios grupos quimicos. No entanto, dois tensoativos podem apresentar 0 mesmo
valor de EHL, mas exibir diferentes caracteristicas de molhabilidade devido as
diferencas em seus grupos quimicos. Posteriormente ao método de Griffin, novos
métodos foram desenvolvidos para determinar o EHL de tensoativos ndo — iénicos,
como Davies em 1957 (JIN etal., 2008).

Resumidamente, o sistema EHL permite atribuir um nimero a uma substancia
ou a uma combinacdo de substancias que se deseja emulsionar e, em seguida,

escolher um emulsionante ou mistura de emulsionantes com este mesmo valor
(AMERICAS, 1984).

2.4.1. Métodos de determinacdo do EHL

Na préatica, para se obter uma emulsdo estavel é necessario escolher um
agente emulsionante apropriado, logo, € essencial o calculo do valor de EHL da
formulacdo que se prentende preparar; também denominado de EHL Requerido da
emulsdo. Dessa forma, é necessario que se conheca o EHL dos constituintes da

formulacdo, que geralmente sdo encontrados em diversas tabelas disponiveis na
literatura (AMERICAS, 1984; PRISTA; ALVES; MORGADO, 1990).

Porém, pode ocorrer o emprego de um novo tipo de 6leo ou tensoativo que
ainda ndo foi determinado seu valor do EHL, neste caso, é preciso estabelecer o

EHL dessas substancias experimentalmente (AMERICAS, 1984; PRISTA; ALVES;
MORGADO, 1990).

A classificagdo dos métodos de determinacdo do EHL podem ser dividos em
método tedrico, que relaciona o EHL de um tensoativo com sua estrutura molecular;

método direto, que compara visualmente o comportamento de tensoativos com
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padroes de EHL conhecidos e meétodos indiretos, que relaciona o EHL dos

compostos medindo seus componentes fisico-quimicos (ZANIN, 2002).

Dentro da metodologia teérica, o EHL de um tensoativo pode ser calculado

pelos métodos de Griffin e 0 de Davies.

Em 1949, Griffin propés o calculo do EHL para os éteres e ésteres de
polioxietileno nos quais o grupo hidrofilico € composto apenas por derivados do
oxido de etileno. Ele definiu que o valor de EHL para esses tensioativos é a
porcentagem em massa (ou peso) dos grupos hidrofilicos (E), no caso 6xido de
etileno, divido por 5 (Equacdo 1) (AULTON, 2005; LACHMAN; LIEBERMAN; KANIG,
1986; PASQUALI; TAUROZZI; BREGNI, 2008).

Equagdo (1) EHL = =

Para a maioria dos ésteres de acidos graxos de alcoois poli-hidricos, como
monoestearato de glicerila, o valor do EHL pode ser obtido de forma aproximada, de
acordo com Griffin (1954), a partir do valor de saponificacdo (S) do éster, e do indice

de acidez (A) do acido graxo, por meio da seguinte equacao:
~ S
Equago (2) EHL =20 (1 - £)

Em relacdo aos tensoativos que contém cadeias de polioxietileno e alcoois

poli-hidricos, como glicerol e sorbitol, com grupos hidrofilicos, Griffin (1954) propés a
seguinte equacao:

Equacgédo (3) EHL =E + S

onde E é a porcentagem em peso de cadeias de oxietileno e P é a porcentagem em
peso de grupos glicerol ou sorbitol na molécula. Assim, de acordo com Griffin, as
formulas propostas sdo adequadas para determinar o EHL de tensoativos ndo —
ibnicos de varios tipos, como os polissorbatos (Tweens) e os ésteres de sorbitano
(Spans) (AULTON, 2005; PASQUALI; TAUROZZI; BREGNI, 2008).

No entanto, para tensoativos ndo — ibnicos contendo 6xido de propileno, 6xido
de butileno, nitrogénio ou enxofre, deve ser utilizado um método experimental para

determinacdo do EHL, pois eles apresentam um comportamento que nao esta
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relacionado com a sua composicdo (PASQUALI, TAUROZZI;, BREGNI, 2008).

Assim, Griffin (1949) propds a seguinte equacao:
Equacéo (4) EHL = LEHLi x f1
onde fi é a fracdo em massa (ou peso) do surfactante 1.

Entédo, Griffin (1949) definiu o EHL Requerido para emulsificar uma mistura de
Oleos com a seguinte equacao:

Equacéo (5) EHL = XLEHL Requeridot x f1
onde fi € a fragdo em massa (ou peso) do Oleo .

Davies (1957), em seu método tedrico de determinagdo de EHL, assumiu que
o valor de EHL era um indicador aditivo e constitutivo. Assim, ele atribuiu valores
para grupamentos presentes na molécula de tensoativo, somando esses valores e
aplicando-os em uma equacdo (6) que calcua o EHL de todos os agentes
tensoativos (AULTON, 2005; GUO; RONG; YING, 2006; PRISTA; ALVES;
MORGADO, 1990; ZANIN, 2002).

Equacgéo (6) EHL = 7 + Z(ntmero de grupos hidrofilicos) —

Y(namero de grupos lipofilicos)

Davies atribuiu a cada radical um nimero de grupo hidréfilo caracteristico, por
exemplo, um grupo de sulfato de sédio (— SOs4Na) tem um numero de 38,7, ja um
grupo de &cido carboxilico (- COOH) tem um numero 2,1. Para os grupos lipéfilos da

molécula, Davies determinou que os grupos — CH —, — CH2 — e — CH3 — tem
nimeros de grupo 0,475 (PRISTA; ALVES; MORGADO, 1990).

Por possuir composicdo complexa e variavel, o método direto de
determinacdo do EHL é mais habitualmente usado para determinar o EHL de um
6leo. A metodologia consiste em preparar uma série de emulsées a partir de dois
emulsionantes com EHL determinados, misturados em diferentes proporcdes, de
modo a originar valores definidos e escalonados de EHL. Apds um tempo de 24
horas para se avaliar as emulsfes, aquela que se apresenta mais estavel, ou seja,
sem aspecto grumoso ou separacdo de fases se torna o ponto de referéncia, e o

EHL dessa emulsdo corresponde ao EHL do d6leo que estd sendo analisado
(PRISTA; ALVES; MORGADO, 1990; ZANIN, 2003).
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Um método indireto de determinacdo de EHL citado por Prista et al. (1990),
consiste em determinar o ponto de nebulosidade de um tensoativo, ou seja, a
temperatura em que se turva uma solucdo a 5% desse composto. Quanto maior o
valor de EHL desse tensoativo, maior sera a temperatura necessaria para visualizar

a primeira névoa. Porém, esse método sO se aplica aos tensoativos ndo — ibnicos
hidrossolluveis.

2.5. Oleos vegetais
A industria farmacéutica vem empregando diversos ativos e bases

dermatoldgicas de Oleos de origem vegetal em varias formulacdes de cosméticos,
medicamentos e nutracéuticos (BERGWEIN,1968; MORAIS, 2006).

Os ¢6leos vegetais “sao os produtos constituidos principalmente de glicerideos
de acidos graxos de espécie(s) vegetal(is)” (BRASIL, 2005), podendo conter
componentes menores como mono e di-glicerideos, acidos graxos livres, tocoferol,
ester6is e vitaminas lipofiicas (FARIA et al., 2002). Eles podem ser obtidos de
qualquer parte da planta mas geralmente sua extracdo ocorre nas sementes, onde

ha sua maior concentragcdo (MORAIS, 2006).

Os Oleos vegetais tem se destacado como agentes na formulacdo de
emulsdes devido as suas propriedades de baixa viscosidade e baixo peso molecular,
tornando-os menos oclusivos que o0s Oleos minerais; apresentam boa
compatibilidade e penetracdo na pele, capacidade de transportar principios ativos e
possibilidade de fornecer nutrientes, como carotendides e tocoferdis (SILVA E
SOARES, 1996). Além disto, os constituintes dos O6leos vegetais tém acao
emoliente e promovem a oclusdo da superficie da pele hidratando-a, ou seja, levam
aretencdo de agua e assimimpedem o ressecamento da pele (SANTOS, 2011).

O desenvolvimento de pesquisas envolvendo a aplicacdo dos Oleos vegetais
vem se destacando devido a tendéncia ao consumo de produtos naturais, o que atrai
os consumidores (SANTOS, 2011; SILVA E SOARES,1996).

2.5.1. Oleo de pracaxi

O O6leo de pracaxi é originario das sementes do fruto do pracaxizeiro
(Pentaclethra macroloba), arvore pertencente a familia das Fabaceaes, com origem
na regido amazonica (LAGO E SIQUEIRA, 1980; PESCE, 2009).
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Figura 4 - (A) Arvore de pracaxi; (B) Fava; (C) Sementes.

Fonte: MATTIAZZI, 2014.

O Oleo de pracaxi apresenta em sua composi¢cdo principal acido oOleico, em
cerca de 65%. O segundo maior constituinte € o acido behénico (13 — 19%),
concentracdo que € seis vezes maior do que a presente no 6leo de amendoim
(AMAZON OIL INDUSTRY; LAGO E SIQUEIRA, 1980).

O dleo das sementes apresenta aspecto amarelo claro, é comestivel e
utilizado na medicina popular para cicatrizagdo de Ulceras e feridas. Estudos relatam
gue o Oleo também possui atividade inseticida. O Oleo extraido € empregado na
indUstria cosmética, em produtos de maquiagem e para os cabelos devido as suas
propriedades umectantes (AMAZON OIL INDUSTRY; CRESPI E GUERRA, 2013;
LAGO E SIQUEIRA, 1980; PESCE, 2009).
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3. OBJETIVOS
3.1. Objetivo geral

Avaliar a importancia do estudo de EHL para o desenvolvimento de emulsdes

farmacéuticas, abordando exemplo préatico para o 6leo de pracaxi.

3.2. Objetivos especificos

Revisar a aplicacdo do estudo de EHL para o preparo de emulsdes.
Revisar as técnicas empregadas para determinar o valor de EHL.

Demonstrar a importancia da determinacédo do EHL para a formacéo de emulsdes.

Exemplificar na pratica a técnica de determinacdo do EHL do o6leo de pracaxi
(Pentaclethra macroloba).
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4. MATERIAIS E METODOS

4.1. Materiais
e Fase aquosa: agua destilada.
e Fase oleosa: pracaxi (Pentaclethra macroloba) — Oleo Gorduroso Extra-
Virgem 120 mL (Laszlo).
e Tensoativos:
e Oleato de sorbitano — Sorbitan oleate — Span® 80. EHL= 4,3 (Croda do Brasil);
e Monooleato de sorbitano etoxilado — Tween® 80 U.S.P. EHL= 15 (Synth).
e Equipamentos:

Agitador mecénico Fisaton MOD. 315D.
Banho Maria Quimis Modelo Q334M-18.

4.2. Métodos
4.2.1. Preparo das emulsdes

As emulsbes foram preparadas pelo método de inversdo de fases. Nesse
método, a fase aquosa, constituida de agua recém destilada, e a oleosa, constituida
de Oleo e sistema tensoativo foram aquecidas separadamente até 70+2°C. Em
seguida lentamente a fase aquosa foi vertida sobre a oleosa mantendo-as sob

agitacdo (600 RPM, agitador mecanico Fisaton MOD. 315D) até que atingissem a
temperatura ambiente (25+2°C), conforme metodologia de Morais, et al. (2006).

4.2.2. Determinacgao do EHL requerido para o 6leo de pracaxi.

A determinacdo do valor de EHL requerido pelo 6éleo de pracaxi consistiu em
preparar uma seérie de emulsbes a partir de dois emulsionantes com EHL
determinados, Span® 80 (EHL=4,3) e Tween® 80 (EHL=15), misturados em
diferentes proporcdes, de modo a originar valores definidos e escalonados de EHL
(ZANIN, 2003). Nesse caso, as propor¢cdes dos tensoativos foram calculados para

valores de EHL entre 5 a 14.

No presente trabalho as emulsGes foram preparadas com concentracdes fixas
de 10% do 6leo vegetal, gsp de agua destilada para completar 40 gramas da
formulagdo e variacdo apenas da natureza e associacdo com os tensoativos Span®
80 e Tween® 80 de forma que a soma da concentracdo dessa associacéo resultou

inicialmente em 5%.
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ApoOs um tempo de 24 horas, em temperatura ambiente, para a determinagao
de um intervalo de EHL com formulag6es mais estaveis, ou seja, sem cremeacao ou
separacdo de fases, se tornou o ponto de referéncia e o EHL dessa emulsédo
corresponde ao EHL do Oleo analisado. Se todas as formulacdes apresentassem
instabilidade, houve diminuicdo do intervalo do valor de EHL e aumentado o valor do
par de tensoativos em mais 1%, com o objetivo de determinar com precisédo o valor
do EHL do déleo de pracaxi (PRISTA; ALVES; MORGADO, 1990; ZANIN, 2003).

Para o calculo das quantidades de tensoativos hidrofilicos e lipofilicos

necessarios para obtencdo de cada valor de EHL foi utilizada a formula:

EHL S x S(%) + EHL T x T(%)

EHLfinal =
fina 100

Onde:
S é o tensoativo Span® 80

T é o tensoativo Tween® 80

Tabela 2 - Porcentagem da proporc¢éo de tensoativos em funcédo do EHL, para
mistura de 5% inicial.

EHLfinal % Span® 80 % Tween® 80
5 93,46 6,54
6 84,11 15,89
! 74,77 25,23
8 65,42 34,58
° 56,07 43,93
10 46,73 53,27
11 37,38 62,62
12 28,04 71,96
13 18,69 81,31
14 9,35 90,65

Fonte: Elaborada pela autora.

4.3. Revisao

Foi feita uma pesquisa entre artigos cientificos, teses e revistas nos bancos
de dados Scielo, Scopus, Science Direct, Elsevier e Google Scholar, com os
seguintes descritores: Equilbrio Hidrofilo  Lipdfilo, EHL 6leo vegetal, EHL

determinacdo, EHL emulsdo, Hidrophilic Lipophilic Balance, HLB oil. Foram
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selecionados os artigos e teses entre 0os anos de 2005 a 2016 que tratam sobre a
aplicacdo do EHL para o preparo de emulsdes com Oleos vegetais e os métodos de
determinacdo de EHL. Os dados foram tabelados demonstrado os 6leos vegetais
que ja tiveram seus valores de EHL determinados. O levantamento foi realizado no
periodo de Abril a Maio de 2017.
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5. RESULTADOS E DISCUSSAO

O método de inversdo de fases descrito por Morais et al. (2006), para o
preparo de emulsées submicrométricas utilizou concentracdo de tensoativos a 5%.
Baseando-se nesse estudo o presente trabalho utilizou essa concentragdo inicial do
par de tensoativos Span® 80 e Tween® 80 para preparar as emulsdes com
concentracdo fixa de 10% do oOleo vegetal de pracaxi.

Primeiramente foram preparadas 10 emulsdes, com a concentracdo de 5% do
par Span® 80 e Tween® 80, na faixa de EHL entre 5 a 14. Apés 24 horas, foram
avaliados a separacdo/cremeacao e 0s aspectos macroscopicos das formulacdes.
Todas as formulacdes apresentaram separacao, assim, as formulagbes PX5EHL9,
PX5EHL10 e PX5EHL11 foram selecionadas, para continuidade dos testes para
definicdo do EHL do 6leo de pracaxi, por apresentarem menor volume de separacao
(Figura 4).

Figura 5— Emulsdes PX5EHL9, PX5EHL10e PX5EHL11. (A) Vista frontal. (B)
Vista lateral.
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Fonte: Fotografia da autora.
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Inicialmente, percebe-se que a quantidade de 5% do par de tensoativos nao
foi capaz de emulsionar todo o éleo da formulacdo. De acordo com Fernandez et al.
(2004), € necessaria uma concentracdo critica de tensoativo capaz de solubilizar
completamente o0 6leo em emulsdes preparadas pelo método de inversdo de fases,
pois quantidades insuficientes de emulsionante ndo solubilizam o 6leo por formar

goticulas maiores que ndo se dispersam.
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Dessa forma, ap6s a selecdo das emulsbes PX5EHL9, PX5EHL10 e
PX5EHL11, foi aumentada a concentracdo dos tensoativos para 6% e diminuida a
faixa de EHL em 0,5. Foram preparadas as formulacbes PX6EHL9, PX6EHL9,5,
PX6EHL10, PX6EHL10,5 e PX6EHL11. Novamente, apds 24 horas elas foram
avaliadas e todas as cinco emulsfes apresentaram separacdo, demonstrando que a
guantidade de tensoativo ainda foi insuficiente para emulsionar completamente o
Oleo de pracaxi. Assim, as emulsbes PX6EHL9 e PX6EHL9,5 apresentaram a menor

separacao (Figura 5).

Figura 6— Emulsées PX6EHL9 e PX6EHL9,5.

Fonte: Fotografia da autora.

As préximas formulacdes foram preparadas com 7% de tensoativo e com um
intervalo de EHL de 0,2, sendo PX7EHLS8,8, PX7EHL9, PX7EHL9,2, PX7EHL9,4 e
PX7EHL9,6. ApOs 24 horas elas foram avaliadas e todas apresentaram separacao,
evidenciando que a quantidade de 7% de tensoativo tampouco foi suficiente para
emulsionar o Oleo. A formulacdo que apresentou menor separacao foi a PX7EHL9,6
(Figura 6).
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Figura 7— Emulsdes PX7EHLS8,8, PX7TEHL9, PX7EHL9,2, PX7EHL9,4 e
PX7EHL9,6.

Fonte: Fotografia da autora.

A partir da formulagdo PX7EHL9,6, aumentou-se a concentragédo do par de
tensoativos para 8% e manteve-se o intervalo de EHL de 0,2. Assim foram feitas as
formulagbes PX8EHL9,0, PX8EHL9,2, PX8EHL9,4, PX8EHL9,6 e PX8EHL9,8. Na
avaliacdo, pos 24 horas, verificou-se que nenhuma formulagdo ficou estavel, e
PX8EHLY9,8 apresentou a menor separacéao (Figura 7).

Figura 8 — Emulsées PX8EHL9,0, PX8EHL9,2, PX8EHL9,4, PX8EHL9,6 e
PX8EHL9,8.

Fonte: Fotografia da autora.
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Como as formulacbes PX7EHL9,6 e PX8EHL9,8 apresentaram a menor
separacdo, manteve-se esses valores de EHL para as préximas formulagbes com
9% do par de tensoativos, acrescentando-se proporcao de tensoativo com o valor de
EHL 10. Assim, foram feitas PX9EHL9,6, PX9EHL9,8 E PX9EHL10. Na avaliacéo de
24 horas, todas as formulacbes apresentaram separacdo, porém nao houve uma
separacdo das fases tdo evidente como ocorreu com as formulacées com 8% de

tensoativo ou menos, como evidenciado na figura 8.

Figura 9 — Emulsdes PX9EHL9,6, PX9EHL9,8 e PX9EHL10. (A) Vista frontal. (B)
Vista lateral.

Fonte: Fotografia da autora.

Devido as formulagcbes PX9 ndo apresentarem uma grande separacao de
fases, teve-se um indicativo que o valor de tensoativo necessario para emulsionar o
Oleo de pracaxi estava proximo, assim, manteve-se os valores de EHL 9,6, 9,8 e 10
e aumentou-se para 10% o par de tensoativos, preparando-se PX10EHL9,6,
PX10EHL9,8 e PX10EHL10. Novamente, ainda ndo houve estabilidade das
emuls6es no periodo de 24 horas, apresentando uma pequena separacao ao fundo
do tubo. Entdo, aumentou-se a concentracdo do par de tensoativos para 10,5%,
preparando-se PX10,5EHL9,6, PX10,5EHL9,8 e PX10,5EHL10, e uma leve
separacdo também ocorreu nos trés tubos ao fundo. Sendo que, nas formulagdes
PX10,5, a preparagdo de EHL 9,6 se apresentou com a menor separagdo
comparada aos de EHL 9,8 e 10 (Figura 9).
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Figura 10 — (A) Emulses PX10EHL9,6, PX10EHL9,8 e PX10EHL10. (B)

Lo w3 SO

Fonte: Fotografia da autora

Assim, como a separacdo nas preparacbes com 10,5% de tensoativo
aparentaram menores, foram feitas as formulagbes PX11EHL9,6, PX11EHL9,8 e
PX11EHL10. Ap6s 24 horas para avaliacdo, as emulsbes PX11EHL9,8 e

PX11EHL10 apresentaram separagdo e a emulsdo PX11EHL9,6 se apresentou
estavel, sem indicios de separacao/cremeacéao (Figura 10).

Figura 11 — (A) Emuls6es PX11EHL9,6, PX11EHL9,8 e PX11EHL10.(B) Emulséao
PX11EHL9,6.

Fonte: Fotografia da autora
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Dessa forma, como a emulsdo PX11EHL9,6 ndo apresentou separacdo ou
aspecto grumoso, o EHL requerido para o Oleo de pracaxi € 9,6, para uma
concentracdo de 11% do par de tensoativos Span® 80 e Tween® 80, caracterizando
uma emulsdo Oleo-em-agua.

A escolha de se utlizar uma mistura de um tensoativo hidrofilico e um
lipofilico é justificada por formar emulsdes mais estaveis. Os tensoativos Span® 80 e
Tween® 80 sdo recomendados para o processo de emulsificacdo pois sdo bons
estabilizadores, sdo misciveis e a mistura de ambos trazem a possibilidade de obter
diferentes valores de EHL em concordancia com cada fase continua, ou seja,
determinar o EHL requerido, como feito nesse trabalho. Além disso, Span® 80 e
Tween® 80 apresentam semelhangas quimicas estruturais, possuindo uma cadeia de
acido oléico com 18 carbonos e uma ligacao insaturada. Sabe-se que quando os
tensoativos possuem a mesma cadeia carbdnica, a obtengcdo de emulsbes mais
estaveis é facilitada, além da presenca de insaturacdo na cadeia desses tensoativos
ndo — ibnicos estar relacionada a formacdo de emulsbes com particulas menores
(MELO-ESPINOSA et al., 2016; NEJADMANSOURI et al., 2016; SCHMIDTS et al.,
2009).

O Oleo de pracaxi caracteriza-se por possuir grande quantidade de acido
oléico e acido behénico em sua composicdo, assim, a preparacado de emulsdes com
um tensoativo que apresenta cadeia de acido graxo insaturado similar ao 6leo de
pracaxi, como o Tween® 80 e Span® 80 que apresentam cadeia de acido oléico, é
capaz de produzir emulsdes mais estaveis. Ou seja, a semelhanca estrutural entre
0s componentes da fase oleosa e os agentes emulsificantes também é um fator
determinante na estabilidade (FRANGE E GARCIA, 2009).

Para a emulsificacdo completa do 6leo de pracaxi foi necesséria a
concentracdo de 11% do par de tensoativos, e o EHL de 9,6 indica maior
contribuicdo do Tween® 80 na mistura. Maiores concentragfes de tensoativo
dispersam a fase oleosa mais facilmente na fase aquosa, enquanto que menores
concentracdes tendem a formar goticulas maiores, o que justificaria a necessidade
de chegar a concentracdo de 11% do par de tensoativos. Além disso, a cabeca polar
de um tensoativo ndo — idnico, com alto valor de EHL, estd hidratada, portanto,
tende a ser mais solivel na fase aquosa, resultando em menores goticulas. Por
outro lado, a medida que o valor de EHL diminui, o grupo polar torna-se

gradualmente desidratado e a solubilidade aumentada do tensoativo na fase lipidica
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leva a um maior tamanho das goticulas e assim maior instabilidade do sistema
(FERNANDEZ et al., 2004; NEJADMANSOURI et al., 2016).

A natureza da fase oleosa também tem papel determinante na estabilidade do
sistema, afetando as suas propriedades, tamanho das goticulas e a viscosidade.
Quanto maior a viscosidade do 6leo maior a estabilidade das goticulas formadas
(NUNES et al., 2017).

Dados na literatura indicam concentracbes de 40 a 60% de acido dleico na
composicdo do Oleo de pracaxi, esse acido graxo possui grande importancia nas
preparacdes cosméticas e farmacéuticas, principalmente por conferir emoliéncia e
umectacdo. O 6leo de pracaxi estd em destague no mercado mundial, sendo
exportado para diversos paises, e patentes de sua utilizacdo ja estdo registradas
(MATOS, DOURADO E PEREIRA, 2015). A grande biodiversidade de matérias-
primas do Brasil, que podem ser usadas pela indlstria cosmética, tem sido
impulsionada devido ao crescente desejo de obter produtos mais naturais. Assim, o
investimento em 6leos de origem vegetal vem crescendo, como o pracaxi, gerando
novas formulacbes inovadoras para o mercado a partir desses ativos, que podem
atuar como constituintes na fase oleosa de emulsbes, excipientes ou veiculos
funcionais em sistemas nanoestruturados (DEUS, 2008; MATOS, DOURADO E
PEREIRA, 2015).

Logo, devido essa emergéncia do uso de ativos vegetais e como o
conhecimento prévio do valor de EHL do 6leo que se deseja emulsionar auxilia e
facilita o processo da formulacdo de emulsdes, foi feita uma pesquisa dos 6leos
vegetais que tiveram seus valores de EHL determinados entre os anos de 2005 a
2016 (Tabela 3).
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Tabela 3 - EHL de 6leos determinados entre 2005 a 2016.

Oleo EHL Determinado Ano Fonte

Maracuja (Passiflora edulis) 10,0 2008 | CAMARGO, 2008

Girassol (Helianthus annuus) 13,7 2009 | FARIAS, 2009

Oliva 12,0 2009 | FRANGE; GARCIA, 2009

Andiroba (Carapa 16,7 2010 | FERREIRA et al., 2010

guianensis)

Arroz (Oriza sativa) 6,0 2011 | BERNARDI, 2011

Amendoéas (Prumus 6,2 2011 | ROSANI, 2011

amygdalus)

Castanha (Bertholletia 8,5 2011 | ROSANI, 2011

excelsa)

Gergelim (Sesamum indicum) 5 2012 | MACIEL, 2012

Copaiba (Copaifera 14,8 2012 | XAVIER-JUNIORetal.

langsdorffii) 2012

Roma (Punica granatum) 7,51 2013 | DA SILVAJUNIORet al.,

2013

Licuri (Syagrus coronata) 11,8 2013 | LEAL et al, 2013

Alecrim (Rosmarinus 16,5 2013 | FERNANDES et al., 2013

officinalis)

Anis-estrelado (/llicium 16,7 2013 | FERNANDES et al., 2013

verum)

Orégano (Origanum vulgare) 7,0 2015 | BOLZAN et al., 2015

Limao (Limonis aetheroleum) | aproximadamente 2015 | NICZINGER et al., 2015
12,0

Framboesa (Seiva brasilis) 10,7 2015 | PINTON; BULHOES, 2015

Primula (Oenothera biennis) 12,0 2015 | RODRIGUES et al.,2015

Bocaitiva (Acrocomia 5,73 2016 | OLIVEIRA, 2016

aculeata)

Baru (Dipteryx alata) 6,25 2016 | MORAES, 2016

Fonte: Elaborada pela autora

De acordo com Zanin et al. (2002), a familia dos 0Oleos de origem vegetal
apresentam valores de EHL compreendidos entre 6 a 12, sendo que, o valor de EHL
de 9,6 determinado para o Oleo de pracaxi se encontra dentro dessa faixa. Porém,
os valores de EHL dos Oleos tabelados variam de 5,73 a 16,7 apresentam grande
variacdo se comparado ao relatado na literatura. Conforme Tabela 3, foram
encontrados 19 6leos com seus valores de EHL determinados. Devido ao grande
nimero de 6leos vegetais que existem no bioma brasileiro e com potencial para uso
em formulacdes, ainda h4 necessidade de pesquisas para esses ativos. O método
para determinar o EHL baseia-se que para obter uma emulsificacdo adequada o
agente emulsionante deve possuir o mesmo EHL da fase oleosa testada. Portanto, a
determinacdo do Equilibrio Hidrofilo - Lipdfilo se mostra uma ferramenta Util na

escolha do agente emulsionante para uma determinada fase oleosa.
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6. CONCLUSAO

Este trabalho revisou sobre o estudo do EHL, principalmente para ativos
vegetais, demonstrando a importdncia e necessidade da determinacdo desse
parametro para auxiliar na escolha dos componentes da formulagdo e
consequentemente na estabilidade de emulsdes.

Para o Oleo de pracaxi, foi determinado o valor de EHL em 9,6, sendo esse 0
primeiro relato de EHL para esse 6leo.

No levantamento dos artigos entre 2005 a 2016 foram encontrados 19 6leos
vegetais com seus valores de EHL estabelecidos.

O meétodo direto de determinacdo de EHL, utilizado nesse trabalho, é
amplamente empregado, e mostra ser um método acessivel e confidvel para
estabelecer esse valor.

Finalmente, a determinacdo do EHL do 6Oleo de pracaxi € um primeiro passo
para o desenvolvimento de emulsdes comerciais para esse 0leo, sendo necessario

mais estudos de estabilidade e caracterizagéo.
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