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RESUMO 

 

Estima-se que no Brasil exista aproximadamente 40 mil praticantes recreacional 
ou profissional de treinamento de alta intensidade. Contudo, esses indivíduos 
estão expostos a lesões musculoesqueléticas, como as tendinopatias. Algumas 
estratégias e combinações de técnicas específicas são utilizadas pelos 
fisioterapeutas visando restabelecer a funcionalidade desses indivíduos no menor 
espaço de tempo possível, sendo o ultrassom (US) terapêutico uma das 
ferramentas mais utilizadas para auxiliar na reparação musculoesquelética, 
podendo ser potencializada com o uso de fármacos analgésicos e anti-
inflamatórios na forma de gel. A própolis alagoana, por sua vez, tem se destacado 
das demais obtida de outras regiões em função de sua maior atividade 
antioxidante, anti-inflamatória e antimicrobiana, em virtude do seu elevado nível de 
substâncias antioxidantes e, portanto, torna-se fonte de investigação científica no 
desenvolvimento de bioprodutos. O objetivo deste estudo é desenvolver e avaliar a 
estabilidade de formulação farmacêutica com ação local (gel tópico) contendo 
extrato hidroalcóolico de própolis vermelha (EHAPV), produto natural com ação 
anti-inflamatória comprovada. Tratou-se de um estudo experimental de abordagem 
quali-quantitativa, sendo realizado em duas fases: manipulação das formulações 
propostas e realização do estudo de estabilidade acelerada (ensaios físico-
químicos e microbiológicos). Amostras de quatro formulações em gel [gel-base (A); 
gel-base +2% (B), +5% (C), e +10% (D) EHAPV] foram avaliadas após 24 horas 
(T0) de preparo a fim de identificar as características organolépticas e físico 
químicas de cada formulação, com intuito de comparar com os resultados obtidos 
nos demais tempos (em dias) durante o estudo de estabilidade (T7, T15, T30, T60 
e T90). A cor variou de incolor a tons avermelhados, sendo incolor para a 
formulação do gel-base (A) e os tons avermelhados condizentes com a quantidade 
de extrato de própolis vermelha contida nas demais formulações (B, C e D). 
Variações de cor e densidade foram alteradas de acordo com o maior aumento de 
temperatura e mais próximo ao T90, alterando de forma considerável sua estrutura 
inicial. Assim como o odor, houve alterações em decorrência do tempo, adotando 
características de levemente modificado e modificado. Os testes de análises 
microbiológicas foram realizadas para as formulações propostas a fim de inferir 
sobre a qualidade de produtos cosméticos e prevenir agravos à saúde do 
consumidor, não apresentando crescimento pelo teste de contagem de 
microrganismos viáveis em T0 e T15. De acordo com os dados qualitativos e 
quantitativos obtidos, conclui-se que as formulações obtidas de gel contendo 
extrato hidroalcóolico de própolis vermelha apresentaram viabilidade tecnológica, 
visto que não se observaram fatores limitantes de incompatibilidade entre os 
componentes da formulação. Desta forma, destaca-se a importância do bioproduto 
proposto, pois sua aplicação em indivíduos que apresentem lesões 
musculoesqueléticas pode contribuir como terapia complementar. 
 

Palavras-chave: Própolis. Estudo de estabilidade de medicamentos. Absorção 

cutânea. Ação musculoesquelética. 

  



 

ABSTRACT 

 

It is estimated that in Brazil there are approximately 40 thousand recreational or 
professional practitioners of high intensity training. However, these individuals are 
exposed to musculoskeletal injuries, such as tendinopathies. Some strategies and 
combinations of specific techniques are used by physical therapists in order to 
restore the functionality of these individuals in the shortest possible time, with 
therapeutic ultrasound (US) being one of the most used tools to assist in 
musculoskeletal repair, which can be enhanced with the use of drugs painkillers 
and anti-inflammatories in gel form. The propolis from Alagoas, in turn, has stood 
out from the others obtained from other regions due to its greater antioxidant, anti-
inflammatory and antimicrobial activity, due to its high level of antioxidant 
substances and, therefore, it becomes a source of investigation in the development 
of bioproducts. The objective of this study is to develop and evaluate the stability of 
a pharmaceutical formulation with local action (topical gel) containing 
hydroalcoholic extract of red propolis (EHAPV), a natural product with proven anti-
inflammatory action. It was an experimental study with a qualitative and 
quantitative approach, being carried out in two phases: manipulation of the 
proposed formulations and performance of the accelerated stability study (physical-
chemical and microbiological tests). Samples of four gel formulations [base gel (A); 
base gel + 2% (B), + 5% (C), and + 10% (D) EHAPV] were evaluated after 24 
hours (T0) of preparation in order to identify the organoleptic and physical chemical 
characteristics of each formulation, in order to compare with the results obtained in 
other times (in days) during the stability study (T7, T15, T30, T60 and T90). The 
color varied from colorless to reddish tones, being colorless for the formulation of 
the base gel (A) and the reddish tones consistent with the amount of red propolis 
extract contained in the other formulations (B, C and D). Color and density 
variations were altered according to the greatest temperature increase and closer 
to the T90, considerably altering its initial structure. Like the odor, there were 
changes due to time, adopting characteristics of slightly modified and modified. 
The microbiological analysis tests were carried out for the proposed formulations in 
order to infer about the quality of cosmetic products and to prevent health problems 
for the consumer, showing no growth by the test of viable microorganisms count in 
T0 and T15. According to the qualitative and quantitative data obtained, it is 
concluded that the formulations obtained from gel containing hydroalcoholic extract 
of red propolis showed technological viability, since there were no limiting factors of 
incompatibility between the components of the formulation. Thus, the importance of 
the proposed bioproduct is highlighted, since its application in individuals with 
musculoskeletal injuries can contribute as complementary therapy. 
 

Keywords: Propolis. Drug stability study. Cutaneous absorption. Musculoskeletal 

action. 

  



 

LISTA DE ILUSTRAÇÕES 

        

Figura   1 -  Corte transversal da pele............................................................. 20 

Quadro 1 - Estrutura e função da pele.......................................................... 21 

Quadro 2 - Características dos promotores físicos mais comumente 

utilizados....................................................................................... 

 

23 

Quadro 3 - Produtos contendo extrato de própolis vermelha.................... 27 

Figura  2  -   Etapas evolutivas do estudo  .................................................... 33 

Figura  3  -  Representação esquemática das etapas envolvidas na 

avaliação físico-química.............................................................. 

 

35 

Quadro 4 - Delineamento reportado na literatura sobre os estudos de 

estabilidade realizados em formulações em gel que 

possuem como ativo um extrato oriundo de produtos 

naturais.......................................................................................... 

 

 

 

51 

Gráfico 1 - Número de patentes depositadas no INPI até 21 de fevereiro 

de 2020 a partir da busca pelas palavras chaves: própolis, 

própolis vermelha e própolis vermelha de Alagoas................. 

 

 

28 

Gráfico 2 - Número de patentes depositadas no INPI até 21 de fevereiro 

de 2020 utilizando “própolis” como termo de busca................ 

 

28 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 

LISTA DE TABELAS 

   

Tabela 1 - 

 

Número de patentes obtidas a partir da rota tecnológica 

proposta............................................................................................ 

 

29 

Tabela 2 - 

 

Estratificação das patentes identificadas com relevância para 

o estudo a partir da rota tecnológica proposta............................. 

 

30 

Tabela 3 - Composição do gel-base................................................................. 34 

Tabela 4 - Coloração, odor e densidade aparente das formulações no 

tempo 0 (T0)...................................................................................... 

 

39 

Tabela 5 - Resultados das análises físico-químicas do gel-base 

(Formulação A)................................................................................. 

 

41 

Tabela 6 - Resultados das análises físico-químicas do gel-base 

adicionado de 2% de extrato hidroalcóolico de própolis 

vermelha (Formulação B)................................................................ 

 

 

42 

Tabela 7 - Resultados das análises físico-químicas do gel-base 

adicionado de 5% de extrato hidroalcóolico de própolis 

vermelha (Formulação C)................................................................ 

 

 

43 

Tabela 8 - Resultados das análises físico-químicas do gel-base 

adicionado de 10% de extrato hidroalcóolico de própolis 

vermelha (Formulação D)................................................................ 

 

 

44 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 



 

LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS 
 

< Menor 

® Marca registrada 

% Percentual 

ABIHPEC Associação Brasileira da Indústria de Higiene Pessoal, Perfumaria e 

Cosméticos 

ANVISA Agência Nacional de Vigilância Sanitária 

BPF Boas Práticas de Fabricação 

CESMAC Centro de Estudos Superiores de Maceió 

cm3 Centímetro cúbico 

DAP Densidade aparente 

Dr Doutor 

EDTA Edetato dissódico 

EHAPV Extrato hidroalcóolico de própolis vermelha 

fig Figura 

g Gramas 

g/cm3 Gramas por centímetro cúbico 

IM Intensamente modificada 

INCI International Nomenclature of Cosmetic Ingredients 

INPI Instituto Nacional de Propriedade Industrial 

LM Levemente modificada 

LS Levemente separada 

M Modificada 

Min Minuto 

Ml Mililitro 

NaOH Hidróxido de sódio 

NIT Núcleo de Inovação Tecnologia 

P Precipitada 

PET Polietileno tereftalato 

pH Potencial hidrogeniônico 



 

p/v Por volume 

RDC Resolução da Diretoria Colegiada 

RPM Rotações por minuto 

S Separada 

AS Sem alteração 

SIF Selo de Inspeção Federal (MAPA) 

T Turva 

T0 Tempo zero (após 24 h) 

T7 Tempo com sete dias 

T15 Tempo com 15 dias 

T30 Tempo com 30 dias 

T60 Tempo com 60 dias 

T90 Tempo com 90 dias 

TAB Tabela 

TENS Transcutaneous electrical nerve stimulation 

TSA Agar Triptona de Soja 

UFC Unidades formadoras de colônias 

UFC/g Unidade Formadora de Colónias por gramas 

US Ultrassom 

www World wide web 

 

 
 
 
 
 
  



 

SUMÁRIO 

 

   

1 INTRODUÇÃO................................................................................. 16 

2 REVISÃO DE LITERATURA............................................................ 18 

2.1 Lesões musculoesqueléticas........................................................ 18 

2.2 Pele humana e desenvolvimento de formulações 

farmacêuticas.................................................................................. 

 

19 

2.2.1 Estrutura da pele.............................................................................. 19 

2.2.2 Transporte de fármacos através da pele.......................................... 22 

2.2.3 Desenvolvimento de formulações farmacêuticas............................. 24 

2.3 Própolis vermelha........................................................................... 25 

2.4 Revisão patentária.......................................................................... 27 

3 OBJETIVOS..................................................................................... 31 

3.1 Objetivo geral.................................................................................. 31 

3.2 Objetivos específicos..................................................................... 31 

4 MATERIAL E MÉTODOS................................................................. 32 

4.1 Tipo de estudo................................................................................ 32 

4.2 Local da pesquisa........................................................................... 32 

4.3 Amostra........................................................................................... 32 

4.4 Procedimentos................................................................................ 33 

4.4.1 Desenvolvimento da formulação...................................................... 33 

4.4.2 Estudo de estabilidade acelerada..................................................... 35 

4.4.2.1 Avaliação físico-química................................................................ 36 

4.4.2.2 Avaliação microbiológica.............................................................. 37 

4.4.3 Depósito da patente.......................................................................... 38 

5 RESULTADOS................................................................................. 39 

6 DISCUSSÃO.................................................................................... 45 

7 CONCLUSÃO.................................................................................. 50 

8 PERSPECTIVAS.............................................................................. 51 

 REFERÊNCIAS................................................................................ 52 

 APÊNDICE A – DEPÓSITO DA PATENTE..................................... 62 



 

 ANEXO A – LAUDO TÉCNICO DO EXTRATO 

HIDROALCÓOLICO DE PRÓPOLIS VERMELHA.......................... 

 

77 



16  

1 INTRODUÇÃO 

 

Com a grande ascensão esportiva, seja competitiva ou recreacional, as 

lesões musculoesqueléticas encontram-se em constante crescimento, 

representando aproximadamente 10-55% de todas as lesões esportivas. As 

lesões musculares podem ser classificadas de acordo com a sua gravidade em 

leve ou grau I, moderada ou grau II e grave ou grau III (DIAS, 2018). 

Dentre as modalidades esportivas com grande expansão em todo o 

mundo, destaca-se o treinamento físico de alta intensidade com peso livre, 

método criado em 1995 por Greg Glassman, conhecido como Crossfit®. Este 

método revolucionário de treinamento englobava uma série de exercícios que visa 

condicionamento físico de forma generalista, criando vários adeptos ao longo de 

duas décadas pelo mundo (XAVIER; LOPES, 2017). 

O praticante de treinamento físico de alta intensidade com peso livre 

está exposto a lesões musculoesqueléticas, entre elas distensões, câimbras, 

lombalgias e tendinopatias (ALMEIDA; FERNANDES, 2017; MOEHLECKE; 

FORGIARINI JUNIOR, 2017). Entre tais lesões, aproximadamente 30% destas 

são tendinopatias (PARLE et al., 2017; RODRÍGUEZ-CAMACHO et al., 2017). 

A sintomatologia da tendinopatia na forma aguda ocorre em decorrência 

de trauma ao tecido lesionado que é destruído levando a liberação de mediadores 

químicos que iniciam imediatamente a resposta inflamatória caracterizada por 

rubor, edema, sensibilidade à dor aumentada, hipertermia local e perda de 

funcionalidade, necessários para o início da reparação tecidual (PRENTICE, 

2012). 

Para atletas, a dor implica no emocional de forma significativa, 

reduzindo as reações de velocidade, agilidade, contração muscular e um padrão 

de movimento perfeito justamente por influenciar no gesto motor, interferindo no 

cognitivo, pelo fato do córtex cerebral e do sistema límbico controlarem o 

processamento da dor, emoções e humor (MEDEIROS, 2016; SANTOS et al., 

2006; THURM, 2007). 

Diante do exposto, o fisioterapeuta esportivo busca estratégias 

específicas para reduzir o quadro álgico e restabelecer a funcionalidade do atleta 

em menor espaço de tempo possível, visando o mínimo de afastamento do 

esporte (FERNÁNDEZ-CUADROS et al., 2019; ITAZURA et al., 2012). Entre as 



17  

ferramentas utilizadas para redução do quadro álgico, o fisioterapeuta emprega 

recursos eletrotermofototerapêuticos (iontoforese, fonoforese, ultrassom 

terapêutico, laser-terapia, crioterapia, e TENS – Transcutaneous Electrical Nerve 

Stimulation) e terapias manuais (massagem de fricção transversal, atividade física 

controlada, cinesioterapia e mobilização articular) (DIAS, 2018; SOUZA; SILVA, 

2016). 

Das técnicas supracitadas, a fonoforese e o ultrassom terapêutico 

requerem o uso de produtos farmacêuticos na forma semissólida como cremes e 

géis (BRASIL, 2019), a fim de facilitar a penetração das ondas ultrassonóricas e 

da substância ativa, presente obrigatoriamente na forma farmacêutica no caso da 

fonoforese, promovendo melhorias no quadro álgico (SOUSA FILHO et al., 2017). 

Contudo, a fim de acelerar a busca incansável de cessar o quadro 

álgico, a combinação de técnicas complementares aceleradas associadas à 

utilização de medicamentos administrados por via oral com propriedades anti-

inflamatórias, torna-se uma prática comum entre os atletas. Entretanto, a ação 

sistêmica de tais medicamentos pode comprometer de forma silenciosa o 

rendimento do atleta, pois efeitos colaterais como desconforto gastrointestinal, 

enfraquecimento do tendão e até sobrecarga renal, tornam-se potenciais no 

comprometimento da funcionalidade do atleta (PARLE et al., 2017). 

Desta forma, o desenvolvimento de formulações farmacêuticas para 

uso tópico contendo bioativos constitui uma estratégia para o mercado 

farmacêutico, visto que diversos produtos naturais contêm substâncias com 

propriedades biológicas reportadas na literatura, como o extrato hidroalcóolico de 

própolis vermelha, produto apícola de destaque no cenário econômico, social e 

tecnológico do Brasil, em especial do Estado de Alagoas (COSTA et al., 2013). 

Assim, como o extrato hidroalcóolico de própolis vermelha oriunda do 

Estado de Alagoas apresenta propriedades anti-inflamatórias, já descritas na 

literatura, torna-se relevante o desenvolvimento de formulação farmacêutica 

tópica, a fim de contribuir no seguimento dos bioprodutos utilizados como 

estratégia para o tratamento de atletas com quadro de lesões 

musculoesqueléticas. 
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2 REVISÃO DE LITERATURA 

 

2.1 Lesões musculoesqueléticas 

 

Tamanha funcionalidade e vascularização dos músculos estriados 

esqueléticos os tornam mais susceptíveis a lesões cotidianas dentre elas: traumas 

mecânicos, estresse térmico, agentes mio-tóxicos, isquemia, dano neurológico 

dentre outras disfunções patológicos o que a torna de forma indesejável e 

extremamente desagradável por seguir acompanhada de dor e restrição de 

movimento (DIAS, 2018). 

Lesões musculoesqueléticas são caracterizadas por qualquer disfunção 

osteomioarticular, com alterações morfológicas e/ou histopatológicas do tecido 

musculoesquelético. Desta forma, atletas são mais vulneráveis ao mecanismo de 

traumatismo direto como lacerações, distensões e contusões, que, eventualmente 

leva a um quadro de degradação proteica muscular podendo evoluir para necrose. 

Entretanto, a lesão na forma indireta pode ocorrer por consequência isquêmica ou 

disfunção neurológica (XAVIER; LOPES, 2017). 

O treinamento físico de alta intensidade com pesos livres (Crossfit®), 

por sua vez, consiste em um pilar de três movimentos básicos: exercícios cíclicos 

(corrida curta, remo, pular corda, entre outros), levantamentos de peso (peso 

olímpico e levantamento de peso básico) e movimentos inspirados em ginastas 

(barras, flexões e argolas), resultando aos praticantes maior ocorrência de lesões 

musculoesqueléticas (SILVA, 2015). Baseado nesta sequência de exercícios, as 

aptidões cardiorrespiratórias, força, mobilidade articular, potência, coordenação 

motora e equilíbrio tendem a uma progressão (TIBANA et al., 2018). 

Fatores extrínsecos, como execução de técnica errada, treinamento 

inadequado e atletas mais assíduos que o utilizam diariamente sem qualquer tipo 

de precaução ou prevenção fatalmente estarão mais predispostos a ter algum tipo 

de lesão, quadros álgicos, desconforto, incapacidade funcional e até o abandono 

do esporte (MANZATO et al., 2017). 

Os distúrbios musculoesqueléticos têm acometido cada vez mais 

praticantes de treinamento de alta intensidade com peso livre (AGUILLAR; 

PORTOLEZ, 2019). As lesões mais acometidas pelo praticante de treinamento 

físico de alta intensidade com peso livre são distensões, câimbras lombalgias e 
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tendinopatias (ALMEIDA; FERNANDES, 2017; MOEHLECKE; FORGIARINI 

JUNIOR, 2017). Em estudo reportado por Dominski et al. (2018), as regiões 

corporais mais acometidas são ombros, costas e joelhos, sendo mais frequentes 

em indivíduos do sexo masculino. 

Desta forma, como a prática esportiva incita vários tipos de lesões do 

sistema musculoesquelético em decorrência da sobrecarga e repetições, o 

fisioterapeuta esportivo assume papel de grande relevância na prevenção, 

atendimento emergencial, reabilitação funcional e retorno à atividade (SILVA et 

al., 2011).  

O uso de medicamentos anti-inflamatórios administrados por via oral e 

tópica associados aos recursos fisioterapêuticos (cinesioterapia e 

eletrotermofototerapêuticos) têm contribuído para minimizar o quadro álgico 

resultante do processo inflamatório (migração de células de defesa devido à 

vasodilatação, liberação de citocinas e macrófagos, responsáveis pela fagocitose). 

Entre os recursos eletrotermofototerapêuticos, destaca-se o ultrassom terapêutico 

e a fonoforese, facilmente aplicável e de menor custo (DIAS, 2018; SOUSA FILHO 

et al., 2017; SOUZA; SILVA, 2016). 

 

2.2 Pele humana e desenvolvimento de formulações farmacêuticas 

 

2.2.1 Estrutura da pele 

 

A pele do ser humano equivale a 15% do seu peso corporal e é um 

órgão que atua revestindo e delimitando o organismo, protegendo-o e interagindo 

com o meio exterior. A sua plasticidade é determinada pela sua resistência e 

flexibilidade. A pele é constituída por vários componentes (Fig. 1) com funções 

específicas, como demonstrado no Quadro 1. Ela apresenta alterações 

constantes, possuindo uma grande capacidade renovadora e de reparação, e de 

certo grau de impermeabilidade (AZULAY, 2015). Além disso, participa de 

diversos processos complexos e ativos. Dentre esses processos encontram-se as 

funções de barreira e funções imunológicas, a produção de melanina, a síntese de 

vitamina D, sensações, regulação térmica, proteção contra traumatismos e 

composição estética (BOHJANEN, 2017). 
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Figura 1 - Corte transversal da pele 

 

Fonte: Bohjanen (2017). 
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Quadro 1 - Estrutura e função da pele 

 
COMPONENTE ESTRUTURA E FUNÇÃO 

 
Estrato córneo 

Barreira semipermeável em construção de tipo “tijolos” (células 

empilhadas endurecidas) e “argamassa” (ceramidas, colesterol 

e ácidos graxos). 

Estrato granuloso Contém querato-hialina que produz profilagrina. 

Estrato espinhoso Contém desmossomos para aderência intercelular. 

Células de Langherans 
Células dendríticas, importantes na modulação da resposta 
imune adaptativa. 

Melanócitos 
Células dendríticas que produzem melanina para proteção 
contra radiação ultravioleta. 

Camada de células basais 
Contém as células-tronco que se dividem e produzem o 
restante dos queratinócitos na epiderme. 

Membrana basal Interface entre epiderme e derme. 

Substância fundamental 
Gel amorfo de mucopolissacarídeos que é o substrato da 
derme. 

Colágeno 
Rede de proteínas fibrosas responsáveis pela força tênsil da 
pele. 

Fibras elásticas Proteínas fibrosas responsáveis pela elasticidade da pele. 

Fibroblastos 
Células que produzem a substância fundamental, colágeno e as 
fibras elásticas. 

Mastócitos Leucócitos que liberam histamina e heparina. 

Histiócitos/macrófagos Leucócitos que fagocitam e apresentam os antígenos. 

Glândulas écrinas Glândulas sudoríferas que ajudam na regulação térmica. 

Glândulas apócrinas 
Glândulas axilares e ano genitais responsáveis pelo odor 
corporal. 

Glândulas sebáceas 
Componentes da unidade pilos sebácea responsáveis pela 
produção de sebo. 

Folículo piloso 
Componente da unidade pilos sebácea responsável pela 
produção da fibra pilosa. 

Nervos somáticos, sensitivos e 
simpáticos autônomos Inervação de vasos sanguíneos, glândulas e folículos pilosos. 

Corpúsculos de Meissner Receptores nervosos especializados para tato superficial. 

Corpúsculos de Pacini Receptores nervosos especializados para pressão e vibração. 

Vasos sanguíneos 
Dois plexos horizontais conectados na derme que podem 
desviar fluxo sanguíneo 

Linfáticos 
Paralelos aos vasos sanguíneos com dois plexos para fluxo de 
plasma. 

Gordura 

Proporciona proteção contra frio e trauma; essencial para 

armazenar energia e para o metabolismo de hormônios 

sexuais e glicocorticoides. 

Fonte: Bohjanen (2017). 
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2.2.2 Transporte de fármacos através da pele 

 

A pele possui diversas camadas, e para que ocorra a permeação de ativos 

de uma formulação, é necessário que as transponha chegando até a camada 

subcutânea, local aonde existe maior vascularização da pele, dessa maneira o 

ativo possa liberar-se de melhor maneira. Os ativos são absorvidos por meio de 

difusão, pela epiderme (entre ou através dos queratinócitos, pelo meio intercelular 

ou transcelular) ou pelos apêndices cutâneos. Desta forma, existem três vias de 

penetração: a intercelular, a transcelular e pelos apêndices. A entrada do ativo 

pela via transcelular ocorre pela modificação na estrutura das proteínas dos 

corneócitos, no caso da via intercelular ocorre por via lipoidal ou aquosa (ALVES, 

2015). 

Apesar dos produtos cosméticos serem utilizados pelos povos desde 

períodos pré-históricos, o desenvolvimento tecnológico aplicado à Cosmetologia 

continua em expansão, pois se trata de um seguimento de amplo mercado 

(ABIHPEC, 2019-2020). Em pesquisa publicada em 2019 pela empresa 

Euromonitor Internacional, o Brasil é o quarto maior consumidor mundial de 

cosméticos. Desta forma, o uso de promotores químicos e físicos tem sido 

direcionado a este segmento, pois contribuem na penetração do ativo (SOARES et 

al., 2015). 

Os promotores químicos são farmacologicamente inativos, com uma 

capacidade de permear ou interagir com os constituintes do estrato córneo, 

diminuindo a resistência da pele para a difusão do ativo, quando incorporados em 

uma formulação transdérmica. Desta forma, os promotores químicos apresentam 

como função melhorar o transporte de fármacos através da pele, exercendo 

efeitos diretamente sobre a estrutura da pele e atuando sobre os lipídeos 

intercelulares, o que resulta no aumento da permeabilidade (RAFEIRO, 2013; 

SOARES et al., 2015). 

Já os promotores físicos consistem em técnicas a serem utilizadas 

antes de uma aplicação tópica ou durante o procedimento para aumentar a 

penetração dérmica para que ocorra a liberação do ativo. Para tal, as técnicas 

mais utilizadas são microagulhamento, eletroporação, fonoforese, iontoforese, 

microdermoabrasão, e ablação por radiofrequência (LEITE-SILVA et al., 2013; 

SOARES et al., 2015), conforme apresentadas no Quadro 2. 
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De acordo com o exposto, destaca-se a fonoforese como promotor 

físico amplamente utilizado no tratamento de lesões musculoesqueléticas, pois é 

um método de fácil aplicação, não invasivo e não doloroso, contribuindo para 

maior aceitabilidade dos usuários dos serviços de saúde e do profissional 

fisioterapeuta. 

 

Quadro 2 – Características dos promotores físicos mais comumente utilizados 

MÉTODO FUNDAMENTO VANTAGENS DESVANTAGENS REFERÊNCIA 

Microagul
has 

É uma técnica minimamente invasiva 
para que ocorra a penetração de 
fármacos através da pele, com 
agulhas de dimensões reduzidas. As 
microagulhas podem estar revestidas 
com o fármaco, quando ocorre a 
penetração na pele acontece 
dissolução do fármaco nas camadas 
mais profundas da pele, assim a sua 
chegada à corrente sanguínea. 

Aumenta a permeação dos 
compostos hidrofílicos com 
elevados pontos de fusão. 

Podem criar poros na 
camada superior da 
pele, fazendo com 
que seja susceptível 
para contaminação 
microbiológica. 

Rafeiro (2013) 
Soares et al. 
(2015) 

Eletropora
ção 

Gera pulsos elétricos de alta 
voltagem e curta duração 
ultrapassando a barreira da 
membrana celular resultando na 
perturbação estrutural transitória de 
membranas da bicamada lipídica. 

Não possuir efeitos colaterais 
sistêmicos, tem ação efetiva e 
prolongada do ativo no local 
de aplicação, proporcionando 
uma ação localizada. 

Gravidez, portadores 
de marcapasso e 
sobre lesões 
cutâneas, as 
contraindicações são 
direcionadas aos 
efeitos colaterais do 
produto utilizado. 

Rafeiro (2013) 
Rodrigues (2016) 

Fonofores
e 

Consiste na aplicação conjunta de 
um fármaco, geralmente em gel para 
acoplamento com o ultrassom 
terapêutico. Conduz efeitos, 
nomeadamente a cavitação, que se 
traduz na formação de bolhas de gás 
que crescem e depois colapsam, 
originando pequenas cavidades na 
camada córnea. Aumenta a absorção 
tópica de substâncias através da 
epiderme, derme e anexos cutâneos. 

Aumenta a permeabilidade da 
pele e o seu aquecimento, 
provoca um aumento da 
fluidez dos lipídeos na camada 
da pele. 

Pode manifesta uma 
irritação cutânea 
através de uma 
resposta inflamatória 
causada pela 
exposição direta ou 
repetida da pele. 

Ferreira (2016) 
Soares et al. 
(2015) 

Iontofores
e 

Uma forma não invasiva de 
administração transdérmica de 
fármacos baseado na transferência 
de moléculas carregadas usando 
uma corrente elétrica de baixa 
intensidade. 

A velocidade de liberação do 
fármaco é dependente da 
corrente aplicada. 

Pode causar irritação 
e dor causadas pela 
incapacidade da 
iontoforese. 

Cardoso (2017) 
Soares et al. 
(2015) 

Microder
moabra-
são 

Utiliza-se micro cristais abrasivos na 
superfície da pele de forma não 
invasiva. Ocorre uma remodelação 
da derme com o objetivo de 
recuperar a homeostase morfológica 
e histológica da área anatômica. 

Promove a prevenção de 
estrias que consistem na 
revitalização com caráter 
regenerativo. 

Não pode ser 
utilizada muita 
energia, para evitar 
um desconforto, pode 
apresentar eritema 
ou vermelhidão. 

Costa (2016) 
Soares et al. 
(2015) 

Ablação 
por 
radiofrequ
ência 

Consiste em aplicações de ondas de 
radiofrequência (100 a 500 kHz), o 
que faz com que os microelétrodos 
vibrem na superfície da pele, 
provocando aquecimento na área 
aplicada. 

Tem a formação de micro 
canais, onde os fármacos 
podem penetrar. 

Não reportado 
Soares et al. 
(2015) 

Fonte: Elaborado pelo próprio autor (2020). 
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2.2.3 Desenvolvimento de formulações farmacêuticas 

 

Os produtos cosméticos proporcionam um mercado com progressos 

tecnológicos notórios e que desperta interesse de milhares de consumidores. Para 

que seja desenvolvido um produto eficaz e seguro, é de suma importância que 

todas as normas de regulamentação dos cosméticos sejam seguidas, desde a 

escolha e aquisição das matérias primas até o controle de qualidade final (SILVA 

et al., 2019). 

A indústria de produtos cosméticos é extremamente importante para a 

economia de vários países, inclusive o Brasil. O crescimento de empresas do 

ramo colabora para a geração de novas oportunidades empregos e aumento de 

renda para o País. O investimento e inovação em produtos que visam à 

sustentabilidade e à utilização de produtos naturais vêm sendo uma estratégia no 

ramo da cosmetologia (GALEMBCK; CSORDAS, 2015). 

Produtos de higiene pessoal, cosméticos e perfumes são descritos 

como preparações realizadas com substâncias naturais ou sintéticas, para serem 

utilizadas de forma tópica nas diferentes partes do corpo humano, sendo 

classificados em Grau 1 e Grau 2. Os pré-requisitos para essa classificação são 

determinados em função de possíveis efeitos indesejados devido ao uso incorreto 

do produto, sua composição, áreas do corpo a que são destinados e os cuidados 

a serem tomados e observados durante a utilização dos mesmos (BRASIL, 2015). 

Os produtos classificados como Grau 1 (cremes, loções, géis e óleos 

para as pernas, desodorante corporal, produtos para barbear, xampu e 

condicionador) são isentos de emitir informações detalhadas quanto ao seu modo 

e restrições de uso. Já os produtos que compõem o Grau 2 (produtos com 

indicação infantil, produtos para uso íntimo, protetores solares, produtos antirrugas 

e anticaspas) são aqueles que necessitam de indicações específicas, onde sua 

particularidade requer comprovação de segurança e eficácia, bem como deve 

conter informações de cuidados, modo e limitação de uso (WEISS; HAMAD; 

FRANÇA, 2011). 

A utilização de géis (contém um agente gelificante para fornecer firmeza 

a uma solução ou dispersão coloidal, partículas de dimensão entre 1 nm e 1 mm, 

distribuídas uniformemente através do líquido) em produtos cosméticos tem 

aumentado consideravelmente, com base nas suas diversas formulações que se 
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adequam a incorporação de diferentes ativos (AMIRALIAN; FERNANDES, 2018; 

BRASIL, 2019; CORRÊA et al., 2005). 

O desenvolvimento de formulações farmacêuticas impulsiona a busca 

de formulações cosméticas inovadoras que considerem as necessidades do 

mercado. Contudo, a manipulação de formulações farmacêuticas ou a produção 

industrial requer além da fase de desenvolvimento da formulação, ensaios de 

estabilidade do produto farmacêutico (BRASIL, 2008; COSTA-MACHADO; 

BASTOS; FREITAS, 2013; MERCURIO, 2015; ROZENFELD et al., 2006). 

A estabilidade do produto é analisada frente aos aspectos físicos, 

químicos e microbiológicos, visto que o cumprimento das Boas Práticas de 

Fabricação (BPF) e os sistemas conservantes utilizados na formulação devem 

garantir os requisitos especificados. Através do estudo de estabilidade é possível 

predizer informações sobre o comportamento da formulação em função de 

condições ambientais as quais o produto é exposto em função do tempo e, assim 

avaliar seu desempenho, segurança, eficácia e aceitação pelo consumidor 

(BRASIL, 2019; SOUZA; FRASSON, 2010). 

 

2.3 Própolis vermelha 

 

A utilização de produtos naturais como agentes terapêuticos é 

conhecida desde as civilizações mais antigas e os estudos científicos se deram a 

partir dos conhecimentos populares (OLDONI, 2007). Utilizada durante séculos 

pela humanidade, a própolis ganhou popularidade dentre os produtos naturais e 

tem sido muito valorizada devida suas diversas propriedades biológicas 

(LONGHINI et al., 2017). 

A própolis é uma mistura resinosa complexa recolhida pelas abelhas 

dos botões e exsudados de várias plantas. Essas substâncias são parcialmente 

digeridas pela saliva das abelhas, que contém a enzima β-glicosidase e, por fim, o 

material resultante é acrescido de cera (DELEPRANE; ABDALLA, 2013). No 

Brasil, devido à grande biodiversidade são descritas propriedades biológicas e 

composição química distintas para própolis coletada em diferentes regiões do país 

(KHURSHID et al., 2017). 

No ano de 2000, 12 tipos de própolis brasileira foram classificados e 

caracterizados quimicamente. Entretanto, somente em 2006 a própolis vermelha 
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foi classificada como sendo do grupo 13. Foi observado que as abelhas coletavam 

o exsudato vermelho da superfície da planta localizada nos manguezais, 

denominada, Dalbergia ecastophyllum L., popularmente conhecida como rabo de 

bugio, sugerindo que essa é a origem botânica da própolis vermelha (CABRAL et 

al., 2009; LUSTOSA et al., 2008). 

Os principais compostos químicos isolados da própolis podem ser 

organizados em alguns grupos principais, tais como: ácidos e ésteres alifáticos, 

ácidos fenólicos e ésteres aromáticos, açúcares, álcoois, aldeídos, ácidos graxos, 

aminoácidos, esteróides, cetonas, charconas e di-hidrocharconas, flavonoides 

(flavonas, flavonóis e flavononas), terpenóides, proteínas, vitaminas B1, B2, B6, C, 

E, bem como diversos minerais (GALINDO, 2007; MENEZES, 2005), sendo 

flavonóides, terpenóides e fenilpropanóides os principais compostos encontrados 

(CABRAL et al., 2009; SANTOS et al., 2003). Contudo, a composição química da 

própolis sofre influência da eco flora de cada região, do período de coleta e da 

variedade da abelha (KHURSHID et al., 2017). 

A própolis é uma importante alternativa terapêutica do ponto de vista 

econômico e de eficácia farmacológica, pois apresenta propriedade 

antimicrobiana, antifúngica, antioxidante, antitumoral, antiprotozoária, antiviral, 

cicatrizante, anestésica, anticariogênica, anti-inflamatória, anti herpes, anti-HIV e 

quimiopreventiva (DAUGSCH, 2007; SFORCIN; BANKOVA, 2011). 

A própolis vermelha alagoana, por sua vez, tem se destacado no 

cenário nacional e internacional devido ao se maior potencial antioxidante, anti-

inflamatório e antimicrobiano, justificado pela presença do alto teor de compostos 

fenólicos, e a presença de componentes específicos como ácido 3,5-diprenil-4-

hidroxicinâmico (Artepillin C) e o ácido caféico, responsáveis pela prevenção de 

reações anti-inflamatórias (CABRAL et al., 2009; DE-MELO, 2014; LUSTOSA, 

2007; SILVA et al., 2016). 

Além da diversidade de produtos apícolas de natureza alimentícia, 

disponíveis no mercado (mel, geleia real, pólen, própolis e o extrato de própolis 

hidroalcóolico) (TORETI et al., 2013), formulações farmacêuticas e cosméticas 

contendo extrato de própolis vermelha também se destacam no cenário de 

desenvolvimento biotecnológico, conforme apresentado no Quadro 3. 

  



27 
  

Quadro 3 - Produtos contendo extrato de própolis vermelha 

 

PRODUTO REFERÊNCIA 

Enzimas digestivas, cremes dermatológicos, gel hidrofílico 
Pereira, Seixas, Neto 
(2002) 

Cápsulas, extratos, enxaguatório bucal na forma de pó Gallindo (2007) 

Enxaguatório bucal, solução bucal e dentifrício Lustosa et al. (2008) 

Cosméticos Pereira (2011) 

Conservante antioxidante na fabricação de salame tipo italiano Kunrath e Savoldi (2014) 

Gel vaginal Nunes (2012) 

Mel, melada, pólen apícula, geleia real, veneno da abelha, 

cera, própolis 

Cahango (2018) 

Pereira et al. (2015) 

Pesticidas e antifúngicos (veneno) à base de própolis nas 

plantações. 
Silva et al. (2017) 

Fonte: Elaborada pelo próprio autor (2020). 

 

2.4 Revisão patentária 

 

A revisão patentária foi realizada no site do Instituto Nacional de 

Propriedade Industrial (INPI, http://www.inpi.gov.br), utilizando como palavras-

chaves: própolis, própolis vermelha e própolis vermelha de Alagoas, conforme 

representado no Gráfico 1. A pesquisa foi conduzida através da busca pela 

“expressão exata” da palavra chave nos campos “título” e “resumo”. 
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Gráfico 1 - Número de patentes depositadas no INPI até 21 de fevereiro de 2020 a 
partir da busca pelas palavras chaves: própolis, própolis vermelha e própolis 

vermelha de Alagoas 
 

Fonte: Elaborado pelo próprio autor (2020). 

 

A partir da análise do ano de depósito das patentes identificadas ao 

realizar a busca pelo termo “própolis” na descrição resumo, verificou-se uma 

ascensão ao longo dos anos (Gráfico 2), demonstrando que a própolis vem sendo 

utilizada como estratégia de desenvolvimento de inovação tecnológica em 

diversas áreas do conhecimento. 

 

Gráfico 2 - Número de patentes depositadas no INPI até 21 de fevereiro de 2020 
utilizando “própolis” como termo de busca 

 
Fonte: Autores da pesquisa, 2020. 
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Com base nos dados obtidos, definiu-se a rota tecnológica utilizada, 

visto que a palavra-chave “própolis” permitiu identificar maior número de patentes 

e, como isso, amplificar a estratégia de busca. As palavras utilizadas na busca 

foram: “própolis”, “própolis e gel”, “própolis e gel e lesão muscular” e, por fim, 

“própolis e gel e lesão muscular e tendinopatias”, optando pela busca de “todas as 

palavras” no “resumo”. A partir da prospecção tecnológica realizada foi possível 

quantificar (Tab. 1) as patentes com relevância para o estudo. 

 
Tabela 1 - Número de patentes obtidas a partir da rota tecnológica proposta 

 
 

Palavras chaves Número de patente 

Própolis 159 

Própolis e gel 15 

Própolis e gel e lesão muscular 0 

Própolis e gel e lesão muscular e tendinopatias 0 
Fonte: Autores da pesquisa, 2020. 

 

De acordo com a tabela 1, foi possível constatar que não há patentes 

relacionadas ao termo “própolis” e “lesão muscular” ou “tendinopatias”, o que 

demonstra a relevância o estudo proposto. 

Após a análise detalhada do conteúdo apresentado nas 15 patentes 

identificadas através da busca dos descritores “própolis e gel”, verificou-se que 14 

delas apresentaram importância para a proposta do trabalho e foram estratificadas 

(Tab. 2), a fim de facilitar a identificação através do título e dos componentes da 

formulação. Das 14 patentes estratificadas, apenas oito reportaram a descrição 

dos componentes da formulação, porém em apenas três o tipo de própolis foi 

identificado, sendo, duas com a utilização de própolis vermelha e uma com 

própolis verde. 

Desta forma, de acordo com os dados obtidos na revisão patentária, 

verificou- se que o desenvolvimento de bioprodutos contendo extrato de própolis 

vermelha com finalidade de auxiliar no tratamento de lesões musculares é um 

mercado promissor. 

 

  



30 
  

Tabela 2 - Estratificação das patentes identificadas com relevância para o estudo a 
partir da rota tecnológica proposta 

 
 

TÍTULO DA PATENTE COMPONENTES DA FORMULAÇÃO 

Desenvolvimento de gel incorporado com 
própolis vermelha brasileira para controle 
de microrganismos dérmicos faciais 

Não especificado (própolis vermelha) 

Composição a base de própolis e arnica em 
forma de gel 

Água desmineralizada 10 a 40%, Carbopol 940 0,6%, 
Álcool refinado 10%, Lanolina 0,05%, Mentol cristalizado 
1%, Salicilato de metila 1%, Óleo mineral 1%, Metil 
parabeno 0,1%, Glicerina bi-destilada 1%, Zonem 
0,0015%, Extrato de arnica 2%, Extrato de alecrim 
nacional 1%, Extrato de própolis 2% 

Compostos farmacêuticos para o 
tratamento de câncer 

Tiazolidinediona, Troglitazona, Base de Limoneno, 
Álcool perílico, Álcool perialdeído, Fosfoximanolamina, 
Água, Solução salina, Suco de laranja, Manteiga de 
cacau, Polietilenoglicol, Querosene, Própolis 5% a 20% 

Composição farmacêutica de medicamento 
à base de própolis 

Não especificado 

Gel secativo para acne 

Alantoína 0,03%, Tintura de calêndula 3,5%, Óleo de 
melaleuca 1%, Gel de hidroxietilcelulose 2%, Gel de 
carboximetilcelulose 1%, Extrato glicólico de própolis 
3,5% 

Solução tópica gel de Aloe vera extrato 
alcoólico de própolis 

Gel Aloe vera 85-95%, Extrato alcoólico de própolis 5-
15% 

Gel de própolis como preenchedor, 
antimicrobiano e desodorizante para uso no 
interior dos implantes dentários 

Hidróxido de cálcio 
Extrato de própolis 
 

Sistemas microparticulados, composição 
em forma de gel e composição em forma de 
emulsão 

Não especificada 
(própolis vermelha) 

Gel vaginal de própolis tipificada para o 
tratamento de doenças do sistema genital 
feminino 

Não especificada 
(própolis verde) 

Gel termo reversível de liberação 
sustentada contendo extrato padronizado 
de própolis (EPP-AF) e respectivo processo 
de fabricação, com atividade antisséptica e 
cicatrizante para tratamento de 
queimaduras, lesões de pele e outros 

Copolímero 1-20%, Extrato de própolis 4-12% 

Método de produção de gel dental contendo 
própolis e gel dental contendo própolis 

Carboximetilcelulose 0,50%, Etanol 96%, EDTA 0,01%, 
Sacarina sódica 0,10%, Benzoato de sódio 0,10%, 
Monofluorofosfato de sódio 1,10%,  
Água 8,89%, Glicerofosfato de cálcio 0,45%, Glicerina 
20,00%, Sorbitol 46,00%, Tixosil 10,00%, Polietilenoglicol 
400 2,50%, Solução corante azul brilhante 0,15%, Aroma 
lemon mint flavor 0,20%, Lauril sulfato de sódio 4,50%, 
Extrato de própolis 2,50%  

Processo para produção de sabonete líquido 
vegetal e produto resultante 

Propileno glicol, Glicerol, Vaselina líquida transparente, 
Mel de abelha Apis melífera, Acetato de α-tocoferol, 
Extrato de própolis 

Gel para tratamento de úlceras bucais com 
efeito cicatrizante e anestésico 

Natrosol 0,1-0,2 g, Extrato glicólico de própolis 0,05-0,3 g, 
Dexametasona acetato 0,005-0,05 g,  
Lidocaína HCL 0,01-0,1g, Nipagin 0,05-0,1 g, Nipazol 
0,07-0,15 g 

Gel dental 

Gel carboxipolimetileno 1,50 g, Lauril sulfato de sódio 1,00 
g, Trietanolamina 1,50 g, p-Hidroxibenzoato de metila 
0,20 g, Mentol 0,30 g,  
Extrato de própolis 1,50 g, Corante verde para alimento 
0,01 g 

Fonte: Elaborada pelo próprio autor (2020). 
 
  



31 
  

3 OBJETIVOS 

 

3.1 Objetivo geral 

 

Desenvolver e avaliar uma formulação em gel contendo extrato de 

própolis vermelha para uso tópico. 

 

3.2 Objetivos específicos 

 

⮚ Verificar a influência de diferentes concentrações de extrato de 

própolis vermelha na formulação proposta. 

⮚ Avaliar a estabilidade físico-química e microbiológica das 

formulações estabelecidas frente ao estudo de estabilidade 

acelerada. 

⮚ Realizar depósito da patente frente às formulações propostas. 
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4 MATERIAL E MÉTODOS 

 

4.1 Tipo de estudo 

 

Tratou-se de um estudo experimental de abordagem quali-quantitativa, 

sendo realizado em duas fases: manipulação das formulações propostas e 

realização do estudo de estabilidade acelerada (ensaios físico-químicos e 

microbiológicos). 

 

4.2 Local da pesquisa 

 

A manipulação das formulações propostas foi realizada na farmácia de 

manipulação “Ao Pharmacêutico” localizada na cidade de Maceió-AL. Já os 

ensaios físico-químicos e microbiológicos inerentes ao estudo de estabilidade 

acelerada foram conduzidos nos Laboratórios de Controle Físico-químico e de 

Controle Microbiológico da Farmácia Escola do Centro Universitário CESMAC. 

 

4.3 Amostra 

 

A amostra foi constituída por quatro formulações de gel contendo 

diferentes concentrações de extrato hidroalcóolico de própolis vermelha (EHAPV), 

denominadas: 

 

● Formulação A: gel-base (controle); 

● Formulação B: gel-base + EHAPV 2% m/v; 

● Formulação C: gel-base + EHAPV 5% m/v; 

● Formulação D: gel-base + EHAPV 10% m/v. 
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4.4 Procedimentos 

 

 Os procedimentos realizados ao longo do estudo foram divididos em 3 

etapas gerais, conforme fluxograma a seguir (Fig. 2):  

 
Figura 2 – Etapas evolutivas do estudo 

 
 

 

Fonte: Do próprio autor (2020). 

 

4.4.1 Desenvolvimento da formulação 

 

As etapas envolvidas no desenvolvimento da formulação foram: 

 

● Seleção das matérias-primas; 

● Descrição da função de cada componente da formulação: estudo 

crítico (Tab. 3), segundo Ferreira (2010); 

● Aquisição das matérias-primas em fornecedor qualificado; e 

● Manipulação das formulações. 

 

As formulações foram preparadas de acordo com os critérios 

estabelecidos na RDC nº 67, de 8 de outubro de 2007, da Agência Nacional de 

Vigilância Sanitária (ANVISA) que dispõe sobre as Boas Práticas de Manipulação 

de Preparações Magistrais e Oficinais para Uso Humano em Farmácias (BRASIL, 

2007). 

A formulação do gel-base foi preparada conforme o seguinte 

procedimento: Os componentes sólidos foram pesados separadamente e as 

substâncias líquidas medidas em vidraria adequada. Em gral, acrescentou-se 

água purificada. Em seguida, foi pulverizada a resina de carbopol sobre a água e 

aguardou-se a gelificação por 18 horas. Posteriormente, agitou-se com o pistilo e 

adicionou-se gotas da solução de hidróxido de sódio (NaOH) 40% (p/v) até formar 
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um gel firme e transparente até ajustar o pH entre 6,5 e 7,0. Em seguida, 

adicionou-se a glicerina como o objetivo de proporcionar maior ação umectante ao 

gel. 

 
Tabela 3 - Composição do gel-base 

 
Nomenclatura INCI* COMPONENTES QUANTIDADE ESTUDO CRÍTICO 

Fase A    

Carbomer Carbômer 980 1,0% Agente Gelificante/Espessante 

Aqua Água purificada qsp 1000 ml Solvente 

Fase B    

Disodium EDTA Edetatodissódico 0,2% Conservante 

Propylene Glycol Propileno glicol 3% Conservante 

Phenoxyethanol, 
Methylparaben, Ethyl 
paraben, Propylparaben, 
Butylparaben e Isobutyl 
paraben. 

Phenova 0,2% Conservante 

Propylene Glycol, 
Diazolidinyl Urea e 
Iodopropynyl Butyl 
carbamate. 

Germall 0,5% Conservante 

Fase C    

Sodium hydroxide Solução NaOH 40% 
1,75% 
(pH 6,5 - 7,0) 

Agente Neutralizante 

Fase D    

Glycerin Glicerina 5% Agente Umectante 

Fonte: Brasil (2010). *INCI: International Nomenclature of Cosmetic Ingredients. 

 

Após o preparo do gel-base (Formulação A/Controle), as formulações 

B, C e D foram manipuladas a partir da adição de diferentes concentrações de 

extrato hidroalcóolico de própolis vermelha, sendo 2%, 5% e 10%, 

respectivamente. O extrato utilizado possui Selo de Inspeção Federal (SIF) e foi 

adquirido através da compra direta em fornecedor localizado na cidade de 

Maceió/AL, sendo suas propriedades biológicas investigadas em outros estudos 

do grupo de pesquisa e laudo de análise realizado pelo Centro de Estudos 

Apícolas da Universidade de Taubaté - São Paulo (Anexo A). 

Após a manipulação das amostras, as mesmas foram embaladas em 

recipiente de polietileno tereftalato (PET) com coloração opaca, rotuladas e 

levadas aos laboratórios da Farmácia Escola do CESMAC, onde foram 

armazenadas em diferentes condições de temperatura para a realização do 

estudo de estabilidade acelerada. 
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4.4.2 Estudo de estabilidade acelerada 

 

Para os testes de estabilidade as formulações foram armazenadas em 

diferentes condições de temperatura: 5º C (refrigeração), 25º C (ambiente), 

exposto à luz solar com temperatura aproximadamente de 26±1ºC  e 45º C 

(estufa), e avaliadas nos tempos 0 (24 horas após o preparo das formulações), 7, 

15, 30, 60 e 90 dias, T0, T7, T15, T30, T60 e T90, respectivamente (BRASIL, 

2004). 

As formulações foram avaliadas frente aos testes de controle físico-

químicos (características organolépticas: cor, odor e aspecto; pH; densidade 

aparente; e centrifugação) nas condições supracitadas (Fig. 3). Já o controle 

microbiológico das formulações foi realizado no T0. 

 

Figura 3 – Representação esquemática das etapas envolvidas na avaliação físico-
química  

 

 

Fonte: Do próprio autor (2020). 

 

 



36 
  

4.4.2.1 Avaliação físico-química 

 

a) Características organolépticas 

 

Para a análise das características organolépticas (cor, odor e aspecto) foi 

seguido o seguinte procedimento: 

 

● Cor: Colocou-se 1,0 g da amostra em vidro de relógio e espalhou-se com 

espátula (Fig 4). Essa análise foi realizada sob condições de luz natural 

(dia/solar) e artificial (fluorescente) (BRASIL, 2007), sendo a amostra 

classificada, em relação à cor em: sem alteração; levemente modificada; 

modificada; intensamente modificada (ISAAC et al., 2008); 

 

● Odor: O odor da amostra foi verificado diretamente através do olfato 

(BORGHETTI; KNORST, 2006; BRASIL, 2007), sendo classificada sem 

alteração; levemente modificado; modificado; intensamente modificado 

(ISAAC et al., 2008); 

● Aspecto: A amostra foi analisada para avaliar as características 

macroscópicas no intuito de verificar sinais de instabilidade. A não 

ocorrência de separação de fases e de precipitação indicou estabilidade da 

amostra (BORGHETTI; KNORST, 2006), sendo classificada como sem 

alteração; levemente separada, precipitada, turva; separada (ISAAC et al., 

2008). 

 

b) pH 

 

Para checagem do pH das amostras (Fig. 5) realizou-se uma diluição a 

10% m/v em triplicata (CORRÊA, 2012). Antes da medição em pHmetro 

(potenciômetro) foi realizado aferição do mesmo com solução padrão de 4,01 e 

7,01, sendo os resultados expressos como média e desvio-padrão dos valores 

das leituras. 

 

c) Densidade aparente (DAP) 
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A densidade aparente baseia-se na razão entre a massa e o volume de 

uma dada amostra tomando por unidade geralmente o grama por centímetro 

cúbico (g/cm3). No caso de líquidos viscosos este parâmetro pode indicar a 

incorporação de ar ou a perda de ingredientes voláteis. A densidade aparente foi 

calculada utilizando proveta graduada de 10 ml e balança analítica (Fig. 6) 

(BRASIL, 2004), através da equação descrita a seguir: 

 

 

DAP= m(g) proveta contendo a amostra – m(g) da proveta vazia 
10 (cm3) 

 
 

d) Teste de centrifugação 

 

Aproximadamente 5,0 g de cada amostra foram pesados e colocados 

na centrífuga com rotação de 3000 rpm por 30 minutos. Após esse tempo, foi 

observado se ocorreu separação de fases ou qualquer modificação no aspecto da 

amostra (Fig. 7), sendo estas classificada como estável ou instável (CAMARGO 

JÚNIOR, 2006; LARENTES, 2009). 

     

 

4.4.2.2 Avaliação microbiológica 

 

A avaliação microbiológica foi realizada através da técnica de contagem 

de microrganismos viáveis em produtos que não necessitam cumprir o teste de 

esterilidade, conforme descrito na Farmacopeia Brasileira (BRASIL, 2019). 

De acordo com a Resolução nº 481, de 23 de setembro de 1999 

(BRASIL, 1999), produtos cosméticos não estéreis, classificados como Tipo II 

apresentam como limite de aceitação para microrganismos mesófilos aeróbios 

totais: preferencialmente < 1000 UFC/g ou ml de produto; máximo de 5000 UFC/g 

ou ml de produto; ausência de Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus, 

Coliformes totais e fecais em 1 g ou ml de produto. 

Para o procedimento, 10 g de cada formulação foram diluídos em 90 ml 

de solução inativante universal, constituindo a diluição 1:10. Posteriormente, 

diluições seriadas foram realizadas (1:100 e 1:1000). Utilizou-se como meios de 



38 
  

cultivo o Agar Triptona de Soja (TSA, meio de cultura não seletivo para bactérias) 

e o Ágar Sabouraud (meio de cultivo para fungos) (Fig. 8). As placas contendo 

TSA foram incubadas por cinco dias a 30-35 ºC e as placas com Ágar Sabouraud 

por sete dias a 20-25 ºC. 

Após esse período, realizaram-se as leituras das placas em contador de 

colônias para cada uma das diluições propostas, calculando a média aritmética de 

cada diluição e o número de UFC/g. Todo o processo de descontaminação das 

placas de Petri foi realizado em autoclave a 121 °C por 30 min. e, em seguida, 

descartadas em lixo comum. 

 

4.4.3 Depósito da patente 

 

O depósito da patente das formulações propostas foi realizado no INPI 

a partir da revisão patentária e dos resultados obtidos nas análises experimentais, 

sendo o depósito mediado pelo Núcleo de Inovação Tecnologia (NIT) do 

CESMAC. 
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5 RESULTADOS 

 

As amostras foram avaliadas após 24 horas (T0) de preparo a fim de 

identificar as características organolépticas e físico-químicas para cada 

formulação, com intuito de comparar com os resultados obtidos no estudo de 

estabilidade (T7, T15, T30, T60 e T90), sendo possível inferir problemas que 

comprometem a estabilidade das formulações propostas. 

A cor, o odor e a densidade aparente obtidos para as formulações 

propostas no tempo T0 estão apresentados na tabela 4. A cor variou de incolor a 

tons avermelhados, sendo incolor para a formulação do gel-base e os tons 

avermelhados condizentes com a quantidade de extrato de própolis vermelha 

contida nas formulações B, C e D. O odor identificado para as amostras foi 

classificado como característico, sendo a formulação A ao carbopol e as demais 

formulações (B, C e D) ao extrato de própolis vermelha utilizado. A densidade 

aparente obtida para as formulações variou de 0,99 a 1,02 g/cm3, decorrente do 

uso da água como matéria-prima mais abundante na formulação. 

 

Tabela 4 – Coloração, odor e densidade aparente das formulações no tempo 0 (T0) 

 

FORMULAÇÃO COR 
(luz solar e artificial) 

ODOR DENSIDADE (g/cm3) 

A Incolor Característico 0,99 

B Levemente alaranjada Característico 1,04 
C Marrom avermelhado Característico 1,05 
D Marrom avermelhado Característico 1,02 

Fonte: Elaborado pelo próprio autor (2019). 

 

A formulação A (gel-base) (Tab. 5) apresentou modificações quanto à 

cor (luz natural e luz artificial) em T90 a 45 °C. O odor apresentou-se levemente 

modificado (LM) em T60 nas temperaturas de 25 °C e 40 °C, e modificado (M) em 

T90 a 45 °C. Observou-se alterações nos valores de pH (6,52 e 7,41) nos tempos 

e temperatura investigados, sendo este considerado a característica com maior 

variação. Para esta formulação, não se observou alterações quanto ao aspecto e 

nem a presença de separação de fases (centrifugação). 

A formulação B (gel-base contendo extrato de própolis vermelha 2%) 

(Tab. 6) apresentou modificações (LM e M) quanto à cor (luz natural e luz artificial) 

na maioria dos tempos e temperaturas investigadas, exceto em T7 quando a 
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amostra foi armazenada exposta a luz solar. O odor apresentou levemente 

modificado (LM) e modificado(M) em todas as condições a qual a amostra foi 

exposta. Observou-se alterações nos valores de pH (6,21 e 7,29) nos tempos e 

temperatura investigados. Nenhuma alteração foi identificada quanto ao aspecto e 

separação de fases. 

A formulação C (gel-base contendo extrato de própolis vermelha 5%) 

(Tab. 7) apresentou modificações (LM e M) quanto à cor (luz natural e luz artificial) 

e odor na maioria dos tempos e temperaturas investigados, bem como, foram 

identificados valores de pH com variação de 5,06 a 7,63, sendo o menor e maior 

valor obtido para amostra analisada em T60 a 25 °C e 5 °C, respectivamente. Não 

foram observadas modificações no aspecto da amostra quando comparada ao 

resultado obtido em T0, bem como, o teste de centrifugação não apresentou 

separação de fases. 

A formulação D (gel-base contendo extrato de própolis vermelha 10%) 

(Tab. 8) apresentou modificações (LM e M) quanto à cor (luz natural e luz artificial) 

e odor na maioria dos tempos e temperaturas investigados, bem como, foram 

identificados valores de pH com variação de 6,31 a 7,0, sendo o menor e maior 

valor obtido para amostra analisada em T90 a 25 °C e 5 °C e 45 °C, 

respectivamente. Foi observada alteração no aspecto apenas para amostra 

analisada em T7 a 5 °C, sendo esta classificada como levemente modificada (LM). 

Não se observou separação de fases no teste de centrifugação para nenhuma das 

amostras analisadas da formulação D. 

Devido à necessidade de aprimorar as ações de controle de produtos 

sujeitos à Vigilância Sanitária e às ações de proteção ao consumidor, a resolução 

nº 481/1999 (BRASIL, 1999) estabelece os parâmetros de controle microbiológico 

para os produtos de higiene pessoal, cosméticos e perfumes e classifica os 

produtos supracitados nas categorias I e II, sendo o produto desenvolvido 

classificado como Tipo II, pois se trata de uma formulação cosmética de uso 

tópico em adultos. 

As análises microbiológicas foram realizadas para as formulações 

propostas a fim de inferir sobre a qualidade de produtos cosméticos e prevenir 

agravos à saúde do consumidor, sendo verificada ausência de crescimento de 

microrganismos pelo teste de contagem de microrganismos viáveis em T0 e T15, 

independente da diluição (10-1, 10-2 e 10-3). 
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Tabela 5 - Resultados das análises físico-químicas do gel-base (Formulação A) 
 
 

Tempo Temperatura 
Cor 
(luz 

natural) 

Cor 
(luz 

artificial) 
Aspecto Odor 

pH 
(média + dp) 

Centrifugação 

T0 25 °C SA SA SA SA 6,51 ± 0,03 SA 

T7 

5 °C SA SA SA SA 6,83 ± 0,05 SA 

25 °C SA SA SA SA 6,65 ± 0,07 SA 

Luz solar SA SA SA SA 6,88 ± 0,41 SA 

45 °C SA SA SA SA 6,59 ± 0,02 SA 

T15 

5 °C SA SA SA SA 6,90 ± 0,06 SA 

25 °C SA SA SA SA 6,78 ± 0,13 SA 

Luz solar SA SA SA SA 7,03 ± 0,32 SA 

45 °C SA SA SA SA 6,65 ± 0,05 SA 

T30 

5 °C SA SA SA SA 6,81 ± 0,03 SA 

25 °C SA SA SA SA 6,79 ± 0,03 SA 

Luz solar SA SA SA SA 6,68 ± 0,14 SA 

45 °C SA SA SA SA 6,79 ± 0,06 SA 

T60 

5 °C SA SA SA SA 7,41 ± 0,20 SA 

25 °C SA SA SA LM 6,56 ± 0,10 SA 

Luz solar SA SA SA SA 7,10 ± 0,09 SA 

45 °C SA SA SA LM 6,52 ± 0,91 SA 

T90 

5 °C SA SA SA SA 7,12 ± 0,02 SA 

25 °C SA SA SA SA 6,99 ± 0,03 SA 

Luz solar SA SA SA SA 6,97 ± 0,07 SA 

45 °C M M SA M 6,73 ± 0,09 SA 

Fonte: Elaborada pelo próprio autor (2020). T0 = 24 h; T7 = 7 dias; T15 = 15 dias; T30 = 30 dias; 
T60 = 60 dias; T90 = 90 dias; SA = sem alteração; LM = levemente modificada; M = modificada; IM 
= intensamente modificada; LS = levemente separada; P = precipitada; T = turva, S = separada. 
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Tabela 6 - Resultados das análises físico-químicas do gel-base adicionado de 2% de 
extrato hidroalcóolico de própolis vermelha (Formulação B) 

 
 

Tempo Temperatura 
Cor 
(luz 

natural) 

Cor 
(luz 

artificial) 
Aspecto Odor 

pH 
(média + dp) 

Centrifugação 

T0 25 °C SA SA SA SA 6,58 ± 0,04 SA 

T7 

5 °C LM LM SA LM 6,74 ± 0,29 SA 

25 °C LM LM SA M 6,72± 0,02 SA 

Luz solar SA SA SA LM 6,83 ± 0,22 SA 

45 °C M M SA M 6,79 ± 0,04 SA 

T15 

5 °C M M SA LM 6,93 ± 0,03 SA 

25 °C LM LM SA M 6,91 ± 0,11 SA 

Luz solar LM LM SA LM 6,91 ± 0,08 SA 

45 °C M M SA M 6,70± 0,09 SA 

T30 

5 °C M M SA M 6,83 ± 0,06 SA 

25 °C LM LM SA LM 6,88± 0,01 SA 

Luz solar LM LM SA M 6,82 ± 0,10 SA 

45 °C M M SA M 6,82± 0,06 SA 

T60 

5 °C M M SA M 7,13 ± 0,12 SA 

25 °C M M SA M 6,28 ± 0,07 SA 

Luz solar LM LM SA M 7,29 ± 0,07 SA 

45 °C M M SA M 6,21 ± 0,01 SA 

T90 

5 °C LM LM SA M 7,04± 0,10 SA 

25 °C M M SA M 7,13± 0,07 SA 

Luz solar LM LM SA M 6,54 ± 0,19 SA 

45 °C M M SA M 6,72 ± 0,04 SA 

Fonte: Elaborada pelo próprio autor (2020). T0 = 24 h; T7 = 7 dias; T15 = 15 dias; T30 = 30 dias; 
T60 = 60 dias; T90 = 90 dias; SA = sem alteração; LM = levemente modificada; M = modificada; IM 
= intensamente modificada; LS = levemente separada; P = precipitada; T = turva, S = separada. 
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Tabela 7 - Resultados das análises físico-químicas do gel-base adicionado de 5% de 
extrato hidroalcóolico de própolis vermelha (Formulação C) 

 
 

Tempo Temperatura 
Cor 
(luz 

natural) 

Cor 
(luz 

artificial) 
Aspecto Odor 

pH 
(média + dp) 

Centrifugação 

T0 25 °C SA SA SA SA 6,48 ± 0,03 SA 

T7 

5 °C LM SA SA SA 6,80 ± 0,10 SA 

25 °C LM LM SA SA 6,61 ± 0,02 SA 

Luz solar SA SA SA SA 6,84 ± 0,06 SA 

45 °C M M SA M 6,70 ± 0,05 SA 

T15 

5 °C LM LM SA LM 6,83 ± 0,13 SA 

25 °C M M SA SA 6,87 ± 0,13 SA 

Luz solar M M SA LM 6,79 ± 0,05 SA 

45 °C M M SA M 6,78 ± 0,13 SA 

T30 

5 °C LM LM SA M 6,73 ± 0,02 SA 

25 °C M M SA M 6,81 ± 0,02 SA 

Luz solar M M SA M 6,74 ± 0,11 SA 

45 °C M M SA M 6,72 ± 0,07 SA 

T60 

5 °C SA SA SA SA 7,63 ± 0,13 SA 

25 °C SA SA SA LM 5,06 ± 0,08 SA 

Luz solar SA SA SA SA 7,21 ± 0,25 SA 

45 °C M M SA M 5,59 ± 0,03 SA 

T90 

5 °C SA SA SA SA 7,08 ± 0,06 SA 

25 °C M M SA SA 6,73 ± 0,13 SA 

Luz solar M M SA SA 6,52 ± 0,16 SA 

45 °C M M SA M 6,60 ± 0,12 SA 

Fonte: Elaborada pelo próprio autor (2020). T0 = 24 h; T7 = 7 dias; T15 = 15 dias; T30 = 30 dias; 
T60 = 60 dias; T90 = 90 dias; SA = sem alteração; LM = levemente modificada; M = modificada; IM 
= intensamente modificada; LS = levemente separada; P = precipitada; T = turva, S = separada. 
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Tabela 8 - Resultados das análises físico-químicas do gel-base adicionado de 10% 
de extrato hidroalcóolico de própolis vermelha (Formulação D) 

 
 

Tempo Temperatura 
Cor 
(luz 

natural) 

Cor 
(luz 

artificial) 
Aspecto Odor 

pH 
(média + dp) 

Centrifugação 

T0 25 °C SA SA SA SA 6,44 ± 0,06 SA 

T7 

5 °C LM SA LM LM 6,81 ± 0,05 SA 

25 °C M M SA M 6,74 ± 0,01 SA 

Luz solar LM LM SA SA 6,77 ± 0,11 SA 

45 °C M M SA M 6,53 ± 0,02 SA 

T15 

5 °C LM LM SA LM 6,95 ± 0,05 SA 

25 °C M M SA LM 6,84 ± 0,04 SA 

Luz solar M M SA LM 6,74 ± 0,02 SA 

45 °C M M SA IM 6,72 ± 0,16 SA 

T30 

5 °C M M SA M 6,80 ± 0,04 SA 

25 °C M M SA M 6,75 ± 0,06 SA 

Luz solar M M SA M 6,67 ± 0,10 SA 

45 °C M M SA M 6,72 ± 0,07 SA 

T60 

5 °C M M SA M 6,79 ± 0,37 SA 

25 °C M M SA M 5,93 ± 0,35 SA 

Luz solar M M SA M 6,70 ± 0,24 SA 

45 °C M M SA M 6,61 ± 0,01 SA 

T90 

5 °C M M SA M 7,00 ± 0,07 SA 

25 °C M M SA M 7,00 ± 0,05 SA 

Luz solar M M SA M 6,50 ± 0,21 SA 

45 °C M M SA M 6,31 ± 0,12 SA 

Fonte: Elaborada pelo próprio autor (2020). T0 = 24 h; T7 = 7 dias; T15 = 15 dias; T30 = 30 dias; 
T60 = 60 dias; T90 = 90 dias; SA = sem alteração; LM = levemente modificada; M = modificada; IM 
= intensamente modificada; LS = levemente separada; P = precipitada; T = turva, S = separada. 
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6 DISCUSSÃO 

 

O comportamento das formulações frente as condições diversas no 

decorrer do tempo fornecem informações relevantes sobre a estabilidade de 

produtos cosméticos (SOUZA; FERREIRA, 2010). Verificou-se que as formulações 

de gel contendo EHAPV apresentaram coloração característica da matéria-prima 

ativa utilizada, bem como da proporção contida na formulação. 

Segundo descrito na legislação brasileira (BRASIL, 2001) o extrato de 

própolis depende da origem e da concentração variando de tons de âmbar, 

avermelhada e esverdeada, bem como o odor é característico (balsâmico ou 

resinoso), a depender da origem botânica. Lustosa et al. (2008) reportaram que a 

coloração da própolis pode variar, sendo dependente da sua procedência, de tons 

marrom escuro até uma tonalidade esverdeada ao marrom avermelhado. 

De acordo com Brasil (2019) a densidade representa a relação entre 

massa e volume, sendo para semissólidos um parâmetro que pode indicar 

incorporação de ar e perda de componentes voláteis e água. Contudo, este 

parâmetro foi analisado apenas no tempo T0. 

Segundo Guzzi (2011) a centrifugação é um estudo acelerado de 

estabilidade física sob forte condição de estresse podendo ocasionar alterações 

na estabilidade de uma formulação semissólida. As formulações propostas no 

estudo (A, B, C e D) não apresentaram separações de fase e nem precipitação do 

extrato, o que garantem sua homogeneidade. Diante do exposto, verificou-se que 

as formulações não necessitaram de correção na quantidade das matérias-primas 

utilizadas, já que suas características físicas foram mantidas. 

O valor do pH está intimamente relacionado com a compatibilidade dos 

componentes da formulação, de modo que pode influenciar a eficácia do produto 

e, consequentemente, segurança ao uso do produto. Desta forma, o pH é um fator 

relevante para estabilidade de produtos farmacêuticos (DECCACHE, 2006). 

Segundo Rasche (2014) o pH fisiológico ideal da pele é (4,0-6,5) o que torna um 

produto seguro a ser utilizado. Assim, justifica-se a importância da análise do pH 

das formulações investigadas. 

Verificou-se que o pH das formulações investigadas variou em função 

da condição de armazenamento estabelecida, sendo obtidos valores crescentes 

de pH em função do tempo e da temperatura, conforme tabelas 5-8. De acordo 
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com as análises de pH realizadas, verificou-se aumento dos valores de pH para 

todas as formulações em comparação ao pH verificado no T0. 

Estudos apontam que géis de Carbopol 940® quando incorporados de 

extratos apresentaram boa estabilidade físico-química, e não apresentaram 

variação significativa no pH (SINGH et al., 2008). Cordeiro et al. (2013) afirmam 

que a utilização do Carbopol 940® como agente gelificante, manteve estável a 

formulação sugerida no teste de estabilidade acelerada. No presente estudo 

utilizou-se o Carbopol 980®, que por sua vez, apresenta as mesmas 

características físico-químicas do Carbopol 940®, conforme descrito por Volp 

(2010). 

A literatura reporta que polímeros carboxivinílicos têm grande aceitação 

na área dos cosméticos. Tais polímeros apresentam grupo ácido ao ser 

neutralizado por bases alcalinas como hidróxido de sódio e trietanolamina, 

formando uma rede polimérica com formato de gel e um pH variando de 6,5-7,5 

(AMIRALINA; FERNANDES, 2018; RASCHE, 2014). 

Atualmente no mercado existem polímeros pré-neutralizantes, como o 

copolímero de ácido sulfônico acriloil-dimetil-taurato e o ácido vinilpirrolidona 

neutralizado que formam de gel de natureza aniônica, com estabilidade em pH 

que varia de 4,0-9,0, formando um gel transparente e sensorial e de sensação 

agradável (AMIRALINA; FERNANDES, 2018). 

Todavia, os resultados apresentados da determinação do pH não 

apresentaram alterações acentuadas com adição de maior quantidade de EHAPV, 

sem acidificar, ultrapassando o pH da pele, o que sugere um comportamento 

estável diante das condições de temperatura testada ao longo do armazenamento 

de 90 dias. 

Com relação ao aspecto das formulações propostas (A, B, C e D), 

verificou-se que, apesar das alterações dos valores de pH ao longo do estudo de 

estabilidade (T0 a T90), tais formulações não sofreram alteração quanto suas 

características macroscópicas, conforme já descrito nas tabelas 5-8, como 

ausência de precipitação, turvação, separação de fases e mudança de coloração 

(BRASIL, 2008; SANTOS, 2012). 

De acordo com Souza e Ferreira (2010) estudos de estabilidade em 

produtos cosméticos são indispensáveis, fornecendo informações do 

comportamento da formulação sob diversas condições impostas em função do 
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tempo, garantindo assim eficácia, segurança e qualidade do produto. Além disso, 

tais estudos inferem sobre o prazo de validade do produto final e garantem ainda 

qual condição ambiental deve- se manter sua conservação (SOUZA; FRASSON, 

2010). O quadro 4 a seguir apresenta delineamentos reportados na literatura 

sobre estudos de estabilidade aplicados a formulações em gel que possuem como 

ativo extrato oriundo de algum produto natural. 

A literatura reporta que o uso de géis hidrofílicos tem sido amplamente 

utilizado para o desenvolvimento de produtos cosméticos e farmacêuticos, 

especialmente para produtos dermatológicos, pois apresentam espalhabilidade 

desejável e são capazes de incorporar ativos hidrossolúveis e lipossolúveis. Os 

carbômeros 940 e 980 são utilizados para preparar géis aquosos ou 

hidroalcóolicos de alta viscosidade e transparência. Contudo, a adição de ativos 

ácidos pode induzir redução de viscosidade e perda da transparência (VOLP, 

2010). 

Desta forma, o carbômero 980® é considerado peça chave na 

manutenção da estabilidade acelerada das formulações propostas, pois se 

comporta como modificador reológico do tipo pseudoplástico (se tornam mais 

fluidos durante a aplicação e recuperam a viscosidade inicial quando se encerra a 

aplicação) e tixotrópico (viscosidade constante durante o período de 

armazenamento, dificultando a separação dos componentes da formulação) 

(SANSÃO et al., 2017; VOLP, 2010). 

Contudo, a durabilidade do gel pode ser afetada pela perda de atividade 

do sistema conservante, justificando a utilização de mais de um sistema de 

conservação na formulação do gel-base proposto. Além disso, o ativo incorporado 

ao gel (EHAPV) apresenta propriedade antimicrobiana (LUSTOSA et al., 2008), o 

que pode justificar a ausência de crescimento microbiano no teste de controle 

microbiológico realizado nos tempos 0 e 15 dias, mesmo utilizando solução 

inativante universal e sistema de diluição seriada. A literatura sugere que 

formulações que contêm agentes antioxidantes não sofrem variação de pH, 

separação de fases ou alteração na viscosidade (SOUZA; FERREIRA, 2010), 

sendo o tipo de recipiente utilizado para armazenamento do produto outro fator 

importante, visto que incompatibilidade entre os componentes da formulação e o 

material que compõe o recipiente podem ocorrer (BRASIL, 2004).
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Quadro 4 - Delineamento reportado na literatura sobre os estudos de estabilidade 
realizados em formulações em gel que possuem como ativo um extrato oriundo 

de produtos naturais 
 
 

Estudo de 
estabilidade 

Ativo da 
formulação 

(extrato) 

Estudo de 
estabilidade 

Referência 

Formulação de um 
gel antiacne contendo 

óleo essencial de 
Melaleuca 

Óleo essencial de 
Melaleuca 
(Melaleuca 
alternifólia) 

O parâmetro utilizado para atribuir a 
estabilidade da amostra foi o pH, 

sendo a amostra exposta a 
temperatura ambiente, estufa (37°C) 

e sobre refrigeração com pH variando 
em torno de 6,0. 

Marin e 
Cardoso 
(2009) 

Desenvolvimento, 
estudo de estabilidade 

e teste in vivo da 
formulação gel com 

extrato e fração 
enriquecida de 

Kalanchoe crenata 
(Andrews) Haworth 

Extrato 
aquoso de 

folhas 
Kalanchoe 

crenata 

As formulações desenvolvidas foram 
investigadas mediante estudo de 

estabilidade preliminar e acelerada, 
frente aos parâmetros aspecto, cor, 

odor, homogeneidade e consistência, 
perda de peso e pH, sendo a 

formulação do gel com lipossoma 
aquela que demonstrou estabilidade 

na maioria dos parâmetros. 

Guzzi (2011) 

Desenvolvimento de um 
gel gengival a partir do 
extrato bruto seco de 
Passiflora edulis Sims 

Extrato de 
Passifl

ora 
edulis 
Sims 

Realizou-se estudos de estabilidade 
acelerada com 24h até 60 dias em 
condições distintas de temperatura 
(8, 25 e 40°C) com a investigação 

dos seguintes parâmetros: cor, odor, 
pH, viscosidade, espalhabilidade. A 

incorporação do extrato de Passiflora 
edulis 5% (p/p) não alteram as 

características de estabilidade e 
espalhabilidade do gel gengival. 

Santos (2012) 

Desenvolvimento 
tecnológico e 
avaliação de 

estabilidade de 
gel dermatológico 

a partir de óleo 
essencial de 

gengibre (Zingiber 
oficinalle Roscoe) 

Óleo essencial 
de gengibre 

(Zingiber 
oficinalle) 

O teste de estabilidade preliminar 
(centrifugação, estresse térmico, ciclo 

gela-desgela) e acelerada (pH, 
densidade e espalhabilidade). A 

formulações utilizando Carbopol 940® 
apresentou maior estabilidade 

comparada à que 
continha Natrosol®. 

Cordeiro et al. 
(2013) 

Desenvolvimento e 
caracterização de 

formulação tópica de 
extrato de uvarana para 

tratamento de feridas 

Extrato de 
uvarana 

(Cordyline 
dracaenoides) 

Realizou-se o estudo de estabilidade 
acelerada através da obtenção dos 

parâmetros: cor, odor, aspecto, 
turbidez e pH. A adição do extrato 
não alterou a estabilidade do gel 

base, destacando a não adição de 
excipientes irritantes à formulação. 

Souza et al. 
(2016) 

Fonte: Autores da pesquisa, 2020. 
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As formulações propostas (B, C e D) contendo diferentes 

concentrações de EHAPV não apresentaram discrepâncias nos resultados das 

análises físico-químicas e microbiológicas investigadas no estudo de estabilidade 

acelerada. Contudo, a otimização dos componentes da formulação do gel base 

pode conduzir a menor variação nos valores de pH em função do tempo. 

Deste modo, como o objetivo foi desenvolver e avaliar uma formulação 

em gel para uso tópico contendo EHAPV que possa ser investigada em estudos in 

vivo futuramente como terapia complementar, sugere-se investigar a influência da 

concentração do extrato de própolis vermelha com potencial efeito anti-

inflamatório em lesões musculoesqueléticas, conduzidas através de ultrassom ou 

fonoforese, estratégias fisioterapêuticas comumente utilizadas. 

Assim, o depósito da patente das formulações propostas foi realizado 

no INPI de acordo com o número do processo BR 10 2020 009079 8, conforme 

apresentado no Apêndice A. 
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7 CONCLUSÃO 

 

De acordo com os dados qualitativos e quantitativos obtidos, conclui-se 

que as formulações obtidas de gel contendo extrato hidroalcóolico de própolis 

vermelha apresentaram viabilidade tecnológica, visto que não se observaram 

fatores limitantes de incompatibilidade entre os componentes da formulação. 

Desta forma, destaca-se a importância do bioproduto proposto, pois sua aplicação 

em indivíduos que apresentam lesões musculoesqueléticas pode contribuir como 

terapia complementar ao tratamento destas e, consequentemente, proporcionar 

melhor qualidade de vida. 

Além disso, destaca-se a importância da realização do estudo de 

estabilidade acelerada para produtos cosméticos, pois se trata de análises 

preliminares que norteiam a influência de fatores intrínsecos e extrínsecos sobre a 

estabilidade do produto. Assim, as análises físico-químicas e microbiológicas 

realizadas nas condições pré-estabelecidas apontaram que as amostras se 

mantiveram estáveis e sem alterações significativas dos parâmetros investigados. 
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8 PERSPECTIVAS 

 

Como foi identificado uma discreta variação no pH das formulações 

propostas em função do tempo e temperatura de armazenamento, torna-se 

necessário investigar a influência do solvente utilizado na obtenção do extrato de 

própolis vermelha. Além disso, estudos clínicos se tornam necessários a fim de 

comprovar a eficácia do gel contendo extrato hidroalcóolico de própolis vermelha 

como terapia complementar (fonoforese) no tratamento de lesões 

musculoesqueléticas. 
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APÊNDICE A – DEPÓSITO DA PATENTE 
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ANEXO A – LAUDO TÉCNICO DO EXTRATO HIDROALCÓOLICO DE 
PRÓPOLIS VERMELHA 

 


