TORPICOS

ISSN 2965-6672 | Qualis A2

AVALIACAO FISICO-
QUIMICA E DA
ESTABILIDADE PRELIMINAR
DE CREME-BASE NAO
IONICO CONTENDO ACIDO
KOJICO

PHYSICOCHEMICAL EVALUATION AND PRELIMINARY STABILITY OF NON-
IONIC CREAM-BASE CONTAINING KOJIC ACID

Ciéncias da Saude - 30/10/2026

REGISTRO DOI: 10.70773/revistatopicos/793233026

Cristieli Borgo1

Camila Nogueira Pacentchuk?



https://revistatopicos.com.br/categoria/ciencias-da-saude
https://doi.org/10.70773/revistatopicos/793233026
https://revistatopicos.com.br/

RESUMO

O melasma € uma alteracao adquirida da pigmentacao da pele
tratada com diferentes agentes despigmentantes, entre eles o acido
kojico. Este estudo teve como objetivo avaliar as caracteristicas
fisico-quimicas, a estabilidade preliminar e a espalhabilidade de
formulacdées de creme-base nao id6nico contendo diferentes
concentracdes de acido kojico. O estudo experimental foi realizado
Nno Laboratdrio de Farmacia do Centro Universitario Campo Real. O
ativo foi incorporado ao creme-base nas concentracdées nominais de
1,0%, 1,5%, 2,0%, 2,5% e 3,0%. Apos sete dias, as formulacdes de 2,0%,
2,5% e 3,0% apresentaram escurecimento mais evidente, enquanto
1,0% e 15% foram selecionadas para avaliacao em temperatura
ambiente, geladeira e estufa. Nessas formulacdes, o pH permaneceu
aproximadamente entre 40 e 50, sem separacao de fases,
precipitados ou grumos apos centrifugacao. A espalhabilidade foi
avaliada de forma exploratdria, sem repeticao, e a amostra de 1,5%
atingiu 4,0 cm aos 15 minutos. A avaliacao foi predominantemente
visual, com pH estimado por fita indicadora, sem doseamento do
ativo e sem controle documentado, nao permitindo confirmar
estabilidade quimica nem superioridade entre as formulacdes.
Concluiu-se que 1,0% e 1,5% nao apresentaram sinais visiveis de
instabilidade fisica nas condicdes avaliadas e devem ser investigadas
em estudos posteriores mais controlados.

Palavras-chave: Acido kdjico; Estabilidade preliminar;

Espalhabilidade; Formulacdes topicas; Melasma.

ABSTRACT

Melasma is an acquired skin pigmentation disorder treated with
different depigmenting agents, including kojic acid. This study
aimed to evaluate the physicochemical characteristics, preliminary

stability, and spreadability of nonionic cream-base formulations



containing different concentrations of kojic acid. The experimental
study was carried out at the Pharmacy Laboratory of Centro
Universitario Campo Real. Kojic acid was incorporated into the
cream base at nominal concentrations of 1.0%, 1.5%, 2.0%, 2.5%, and
3.0%. After seven days, the 2.0%, 2.5%, and 3.0% formulations showed
more evident darkening, whereas 1.0% and 1.5% were selected for
evaluation at room temperature, under refrigeration, and in a
laboratory oven. In these formulations, pH remained approximately
between 4.0 and 5.0, with no phase separation, precipitates, or
lumps after centrifugation. Spreadability was assessed exploratorily
without replication, and the 1.5% sample reached 4.0 cm at 15
minutes. The evaluation was predominantly visual, with pH
estimated using indicator strips, without active-ingredient
quantification or a documented control formulation; therefore,
chemical stability and superiority between formulations could not
be confirmed. It was concluded that the 1.0% and 1.5% formulations
showed no visible signs of physical instability under the evaluated
conditions and should be investigated in further, more controlled
studies.

Keywords: Kojic acid; Melasma; Preliminary stability; Spreadability;

Topical formulations.

1. INTRODUCAO

O melasma é uma alteracao adquirida da pigmentacao da pele,
caracterizada pelo aparecimento de manchas escuras, geralmente
simétricas e localizadas principalmente em regides expostas ao sol,
como a face. Sua origem envolve diferentes fatores, entre eles
predisposicao genética, exposicao a radiacao ultravioleta e
alteracdes hormonais (Esposito et al,, 2022; Liu; Chen; Xia, 2023).

Também podem estar envolvidos processos inflamatdrios e estresse



oxidativo, mostrando que o desenvolvimento do melasma nao
ocorre por uma unica causa (Espodsito et al, 2022; Liu; Chen; Xia,

2023).

Por se apresentar principalmente em areas visiveis, essa condicao
pode interferir na qualidade de vida e na autoestima das pessoas
afetadas. O tratamento também pode ser dificil, principalmente
devido ao carater crénico e a possibilidade de recorréncia das
manchas. Entre as opc¢des disponiveis estao os tratamentos topicos,
sistémicos e alguns procedimentos dermatoldogicos (Ogbechie-
Godec; Elbuluk, 2017; Jo; Chae; Ryu, 2024). Os medicamentos de uso
topico incluem substancias capazes de reduzir a producao de

melanina, como o acido kojico (Ogbechie-Godec; Elbuluk, 2017).

O acido kojico é uma substancia produzida naturalmente por alguns
fungos, principalmente dos géneros Aspergillus e Penicillium. Sua
acao despigmentante esta relacionada principalmente a inibicao da
tirosinase, enzima que participa do processo de formacao da
melanina (Saeedi; Eslamifar; Khezri, 2019). Por essa caracteristica, o
acido kgjico é utilizado em produtos destinados ao clareamento de
areas hiperpigmentadas e vem sendo estudado em diferentes

formulacdes de uso tépico (Saeedi; Eslamifar; Khezri, 2019).

Apesar de sua utilizacao topica, o acido kojico apresenta limitacdes
relacionadas a estabilidade. A molécula é sensivel a luz e ao calor e
pode sofrer processos oxidativos capazes de alterar a coloracao das
formulagdes (Zilles et al., 2022; Elbekbashy et al., 2026). Khadivi et al.
(2024) demonstraram que temperatura e exposicao a luz
influenciam a retencao do ativo durante o armazenamento e que
alteracdes visuais nao correspondem necessariamente a mesma

intensidade de degradacao quimica. Tazesh et al. (2022) também



demonstraram suscetibilidade do acido kdjico ao estresse oxidativo,
reforcando a necessidade de avaliar alteracdes fisicas em conjunto

com meétodos analiticos sempre que possivel.

A avaliacao preliminar de formulacdes semissolidas pode envolver a
observacao de aspecto, cor e odor, aléem do acompanhamento de
parametros fisico-quimicos, como o pH (ANVISA, 2004). O teste de
centrifugacao pode ser empregado como ensaio de estresse para
identificar sinais iniciais de instabilidade, como separacao de fases,

precipitacao ou formacao de grumos (ANVISA, 2004).

Outra caracteristica relevante em formulagdes semissdlidas é a
espalhabilidade, que permite observar como o produto se distribui
quando submetido a uma forca sobre uma superficie. Métodos com
placas de vidro e peso conhecido sao utilizados para essa avaliacao,
embora os resultados dependam da quantidade de amostra, da
carga aplicada e do tempo de leitura, exigindo padronizacao das
condicdes do ensaio (Deuschle et al., 2015; Al-Barghouthy et al,
2025).

Diante da sensibilidade do acido kojico as condicdes de preparo e
armazenamento, este estudo avaliou formulacdes topicas obtidas
pela incorporacao do ativo em creme-base nao idnico pronto para
uso, em diferentes concentracdes nominais. Foram consideradas as
caracteristicas organolépticas, o pH, a estabilidade fisica preliminar
por centrifugacao e armazenamento em diferentes temperaturas e
a espalhabilidade. A proposta foi descrever o comportamento fisico
das formulacdes e selecionar concentracbdes para avaliacdes

posteriores mais controladas, incluindo doseamento do ativo.

2. OBJETIVOS



2.1. Objetivo Geral

Avaliar as caracteristicas fisico-quimicas, a estabilidade preliminar e
a espalhabilidade de formulacdes de creme-base nao idnico

contendo diferentes concentracdes de acido kojico.

2.2. Objetivos Especificos

e Preparar formulacdes de acido kojico em creme-base nao
idnico nas concentracdées nominais de 1,0%, 1,5%, 2,0%, 2,5% e
3,0%;

e Avaliar as caracteristicas organolépticas e o pH das

formulacoes;

e Verificar a estabilidade fisica por meio do teste de

centrifugacao;

e Avaliar a estabilidade preliminar das formulacdes de 1,0% e 1,5%

armazenadas em temperatura ambiente, geladeira e estufa;

e Avaliar a espalhabilidade das formulacdes contendo 1,0% e 1,5%

de acido kgjico.

3. MATERIAL E METODOS

O estudo experimental foi realizado no Laboratério de Farmacia do
Centro Universitario Campo Real, em 2026. O preparo inicial das
formulagdes ocorreu em 17 de junho e a primeira avaliacao visual foi
realizada apds sete dias, em 24 de junho. O acompanhamento
prosseguiu por aproximadamente dois meses. Foram utilizados

acido kagjico, creme-base nao idnico pronto para uso, propilenoglicol,



agua purificada, balanca laboratorial, chapa aquecedora, centrifuga
da marca Spinlab, fitas indicadoras universais de pH, placas de vidro
e papel milimetrado. Os registros disponiveis nao continham, de
forma completa, o fabricante e lote do creme-base, o fornecedor,
pureza e lote do acido kojico, os modelos da balanca, chapa
aguecedora e estufa nem a especificacao do fabricante das fitas de
pH; por isso, essas informacdes nao foram reconstruidas

retros pectiva mente.

3.1. Preparo das Formulacoes

O acido kgjico foi incorporado a um creme-base nao iénico pronto
para uso. Foram preparadas formulacdées com concentragoes
nominais de 1,0%, 1,5%, 2,0%, 2,5% e 3,0%. Para cada preparag¢ao, o
acido kojico foi pesado de acordo com o calculo utilizado no
laboratdério e solubilizado em 1 mL de propilenoglicol e 1 mL de agua
purificada. A mistura foi aquecida entre 40 °C e 50 °C em chapa
aguecedora e homogeneizada manualmente até a dissolucao do
ativo. Os registros consolidados nao permitiram recuperar com
seguranca a massa individual de acido koéjico nem a massa final de
cada preparacao; assim, as porcentagens sao apresentadas como
concentracdes nominais, sem reconstrucao retrospectiva da forma

de expressao do percentual.

Em seguida, a solucao contendo o acido kojico foi incorporada
lentamente em 8 g de creme-base nao iénico, utilizando a técnica
de diluicao geométrica até a obtencao de mistura visualmente
uniforme. Apds a avaliacao inicial, as concentracdes de 1,0% e 1,5%
foram selecionadas para continuidade dos testes e preparadas em
triplicata. Essas amostras foram distribuidas nas condicdes de

temperatura ambiente de 25 + 3 °C, geladeira de 5 + 2 °C e estufa de



40 + 2 °C. A condicao especifica de armazenamento das cinco
formulacdées durante os sete dias anteriores a selecdao nao foi

recuperada dos registros consolidados.

As amostras de 1,0% e 1,5% preparadas em triplicata foram utilizadas
nas avaliacbes de pH, centrifugacao e acompanhamento da
estabilidade, com resultados concordantes entre as repeticdes. O
teste de espalhabilidade foi realizado separadamente em uma nova

amostra de cada concentracao e nao foi repetido em triplicata.

3.2. Avaliacao das Caracteristicas e do Ph

As formulacdes selecionadas foram avaliadas quanto a cor, odor,
aspecto e homogeneidade. O pH foi acompanhado por meio de fitas
indicadoras universais. Para a leitura, a coloracao apresentada pela
fita apods o contato com a formulacao foi comparada com a escala
visual do produto e registrada como faixa aproximada. As leituras
foram realizadas nas amostras em triplicata e apresentaram
resultados concordantes entre as repeticdoes. A fita utilizada
apresentava faixa nominal de pH 0-14, conforme o registro
fotografico; entretanto, o fabricante e a resolucao nominal ndo foram
recuperados nos registros. Por esse motivo, o método foi tratado
como uma estimativa visual, incapaz de detectar pequenas

variacdes de pH.

3.3. Teste de Centrifugacao

O teste de centrifugacao foi realizado com as formulagcdes
selecionadas em centrifuga Spinlab, a 3000 rpm durante 30
minutos. Apds o procedimento, as amostras foram observadas

quanto a presenca de separacao de fases, precipitacao ou formacao



de grumos. O ensaio foi utilizado como teste preliminar de estresse

fisico para identificar sinais de instabilidade (ANVISA, 2004).

3.4. Avaliacao da Estabilidade Preliminar

As formulacdes de 1,0% e 15% foram mantidas em temperatura
ambiente, geladeira e estufa nas condicdes descritas anteriormente.
Durante aproximadamente dois meses de acompanhamento, foram
observadas possiveis mudancas na cor, odor, aspecto,
homogeneidade e pH. A primeira avaliacdo documentada ocorreu
sete dias apos o preparo; as demais datas intermediarias nao foram
recuperadas de forma completa. As caracteristicas das embalagens
e 0 grau de exposicao a luz em cada condicao também nao foram
registrados sistematicamente, de modo que esses fatores nao foram

tratados como varidveis controladas.

3.5. Teste de Espalhabilidade

O teste de espalhabilidade foi realizado com amostras das
formulacdes de 1,0% e 1,5% de acido kdjico. Para cada avaliacao,
foram utilizados 0,5 g da formulacao, colocados sobre uma placa de

vidro posicionada sobre papel milimetrado.

Sobre a amostra foi colocada uma segunda placa de vidro, com peso
de 400 g. O espalhamento foi observado imediatamente apds a
colocacao da placa e apds 5, 10 e 15 minutos. O diametro registrado
correspondeu a medida observada diretamente na escala do papel

milimetrado, considerando que 10 quadrados correspondiam alcm.

O meétodo com placas paralelas e peso conhecido permite uma
avaliacao simples da espalhabilidade de formulacdes semissdlidas,

porém é sensivel a quantidade de amostra, a carga aplicada e ao



tempo de leitura, razao pela qual esses parametros foram mantidos
constantes durante o ensaio (Deuschle et al., 2015; Al-Barghouthy et

al., 2025).

Foi utilizada uma amostra preparada especificamente para cada
concentracao, sem repeticdo do ensaio. Por esse motivo, 0s
resultados foram apresentados individualmente, sem calculo de
meédia, desvio-padrao ou comparacao estatistica entre as

formulacoes.

Para o calculo da area aproximada de espalhamento, considerou-se
formato circular, utilizando a expressao A = T1r?, em que A
corresponde a area de espalhamento e r ao raio obtido a partir do

didmetro medido.

3.6. Critérios de Interpretacao e Limitagcées do Protocolo

Para a interpretacao descritiva, considerou-se auséncia de sinais
visiveis de instabilidade fisica quando nao havia separacao de fases,
precipitacao ou formacao de grumos, com manutencao da
homogeneidade e do odor e sem mudanca de pH detectavel pelo
método empregado. Nao foi documentada a preparacao de uma
formulacao-controle contendo creme-base, propilenoglicol e agua
sem acido kojico; portanto, nao foi possivel separar o efeito do ativo
dos efeitos da base, dos solventes e do processo de preparo. A
auséncia de doseamento também impede confirmar a estabilidade

guimica do acido kajico.

4. RESULTADOS

4.1. Avaliacao Visual das Formulagoes



Inicialmente, foram avaliadas as formulacdes contendo acido kdjico
nas concentracdes nominais de 1,0%, 1,5%, 2,0%, 2,5% e 3,0%. Apds
sete dias, as formulacdes de 2,0%, 25% e 3,0% apresentaram
escurecimento mais evidente que as de 1,0% e 15%. A condicao
especifica de armazenamento nesse intervalo inicial nao foi
recuperada nos registros e nao foi utilizada escala instrumental de
cor; assim, o resultado € apresentado como observagao visual
qualitativa. Com base nessa triagem, as concentracdes de 1,0% e 1,5%
foram selecionadas para continuidade dos testes. O registro
fotografico disponivel documenta quatro amostras dessa etapa

(Figura1).

Figura 1. Registro fotografico parcial das formulacdes de acido kojico
apos a avaliacao inicial. A imagem original contém quatro das cinco

amostras avaliadas.

Fonte: Acervo da autora (2026).

4.2, Estabilidade e Caracteristicas das Formulagoes



Durante o acompanhamento, as formulagcdes de 1,0% e 1,5%
apresentaram comportamento semelhante nas diferentes
condicdes de armazenamento. As amostras mantidas em
temperatura ambiente apresentaram coloracao creme, as
armazenadas em geladeira permaneceram mais brancas e as
mantidas em estufa ficaram levemente amareladas, conforme

ilustrado na Figura 2.

Entre as duas concentracdes, observou-se discreta diferenca de
tonalidade, sem diferencas nos demais parametros avaliados. As
amostras permaneceram homogéneas, com odor sem alteracao

perceptivel e sem separacao de fases ou formacao de grumos.

O pH foi estimado aproximadamente entre 4,0 e 5,0 nas condicdes
avaliadas, conforme a leitura por fita indicadora apresentada na
Figura 3A. Apos a centrifugacao a 3.000 rom durante 30 minutos,
nao foram observados precipitados, grumos ou separagao de fases
(Figura 3B). Os resultados das duas concentracdes e das diferentes

condi¢cdes de armazenamento estao sintetizados na Tabela 1.

Tabela 1. Aparéncia e caracteristicas observadas durante o estudo de

estabilidade preliminar das formulac¢des de acido kojico



A Esta tabela possui muitas colunas e foi cortada para impressdo. Para visualiza-la

completa, acesse o artigo original em: https://revistatopicos.com.br/artigos/avaliacao-

fisico-quimica-e-da-estabilidade-preliminar-de-creme-base-nao-ionico-contendo-

acido-kojico?noblockage

Nota: as avaliacbes de pH, centrifugacao e estabilidade foram
realizadas em triplicata e apresentaram resultados concordantes

entre as repeticdes. Conc. = concentracao.
Fonte: Dados da pesquisa (2026).

Figura 2. Amostras das formulacdes de acido kéjico mantidas em
diferentes condicdes de armazenamento: (A) estufa, (B) geladeira e

(C) temperatura ambiente.

A - Estufa B - Geladeira C - Ambiente

Fonte: Acervo da autora (2026).

Figura 3. (A) Avaliacdao do pH com fita indicadora; (B) aspecto das

amostras apos centrifugacao.


https://revistatopicos.com.br/artigos/avaliacao-fisico-quimica-e-da-estabilidade-preliminar-de-creme-base-nao-ionico-contendo-acido-kojico?noblockage
https://revistatopicos.com.br/artigos/avaliacao-fisico-quimica-e-da-estabilidade-preliminar-de-creme-base-nao-ionico-contendo-acido-kojico?noblockage
https://revistatopicos.com.br/artigos/avaliacao-fisico-quimica-e-da-estabilidade-preliminar-de-creme-base-nao-ionico-contendo-acido-kojico?noblockage

A - Avaliacéo do pH B - Apds centrifugacao

Fonte: Acervo da autora (2026).

4.3. Teste de Espalhabilidade

No teste de espalhabilidade, realizado sem repeticdao, foram
observadas variacdes nos diametros ao longo do tempo. Na
formulacao de 10%, os valores registrados foram 30 cm
imediatamente, 3,2 cm aos 5 minutos e 3,1 cm aos 10 e 15 minutos.
Na formulacao de 1,5%, foram observados 2,9 cm imediatamente, 3,2

cm aos 5 e 10 minutos e 4,0 cm aos 15 minutos.

Os diametros medidos e as areas circulares aproximadas
correspondentes estdao apresentados na Tabela 2, e as imagens do
ensaio podem ser observadas na Figura 4. Como cada concentracao
foi avaliada em uma Unica amostra, os dados tém carater descritivo
e nao permitem afirmar diferenca de desempenho entre as
formulacdes. As fotografias tém carater ilustrativo; as medidas foram
obtidas diretamente na escala do papel milimetrado, e nao pelo

tamanho aparente das imagens.

Tabela 2. Resultados do teste de espalhabilidade

Concentracao Tempo Diametro (cm) Area aproximada (cm2)



1,0% Imediato 3,0 7,07

1,0% 5 min 3,2 8,04
1,0% 10 min 3,1 7,55
1,0% 15 min 3,1 7,55
1,5% Imediato 29 6,61
1,5% 5 min 3,2 8,04
1,5% 10 min 32 8,04
1,5% 15 min 4,0 12,57

Fonte: Dados da pesquisa (2026).

Figura 4. Espalhabilidade das formulacdes de 1,0% e 1,5% de acido

kdjico nos diferentes tempos de avaliacao.

1,0% |

1,5%

Fonte: Acervo da autora (2026).

5. DISCUSSAO



Os resultados da avaliagcao inicial mostraram maior escurecimento
visual nas formulacdes nominais de 2,0%, 2,5% e 3,0%, enquanto 1,0%
e 1,5% foram selecionadas para continuidade dos testes. O acido
kdjico apresenta baixa estabilidade e pode sofrer oxidacao com
alteracdao de coloragcao, o que torna esse achado compativel com
uma caracteristica conhecida do ativo (Zilles et al.,, 2022; Elbekbashy
et al, 2026). Entretanto, como nao houve doseamento do acido
kdjico nem formulacao-controle documentada, o escurecimento
nao pode ser atribuido exclusivamente a concentracao do ativo ou

interpretado como medida direta de degradacao quimica.

Nas condi¢cdes de armazenamento avaliadas, as amostras mantidas
em geladeira permaneceram visualmente mais brancas, enquanto
as mantidas em estufa apresentaram coloracao levemente
amarelada. Khadivi et al. (2024) demonstraram que temperatura e
exposicao a luz podem influenciar a conservacao do acido kajico,
com maior retencao do ativo em condicdes refrigeradas, e
destacaram a importancia de protecao contra a luz. No presente
estudo, as caracteristicas das embalagens e o grau de exposicao
luminosa nao foram registrados de forma sistematica, o que impede

isolar o efeito da temperatura sobre as diferencas de cor observadas.

O proprio processo de preparo também deve ser considerado na
interpretacao das alteracdes visuais. A solubilizacao do acido kdgjico
foi realizada com aquecimento entre 40 °C e 50 °C. Como o ativo
apresenta sensibilidade ao calor e a oxidagao, esse procedimento
pode representar um fator adicional a ser controlado em estudos
posteriores (Zilles et al., 2022; Elbekbashy et al,, 2026). Tazesh et al.
(2022) demonstraram suscetibilidade do acido kdjico ao estresse

oxidativo, reforcando a necessidade de controlar condicdes de



processamento e de complementar a observacao visual com

métodos analiticos.

A mudanca de cor, isoladamente, nao permite confirmar
degradacao quimica. Khadivi et al. (2024) observaram que a reducao
da descoloracdo nao necessariamente acompanha reducao
proporcional da degradacao e utilizaram quantificacdao por
cromatografia para avaliar o teor remanescente do ativo. Assim, as
alteracdes identificadas neste estudo devem ser interpretadas como
mudancas fisicas e visuais, e nao como evidéncia conclusiva de

perda de acido kagjico.

Em relacao ao pH, as leituras permaneceram aproximadamente
entre 4,0 e 50. Essa faixa se encontra dentro do intervalo acido
descrito para a superficie cutanea saudavel, que pode variar
conforme a regiao anatdmica e outros fatores individuais (Mijaljica et
al., 2025). Contudo, a fita indicadora universal utilizada fornece
apenas uma estimativa visual. Portanto, o acompanhamento indica
que nao foram detectadas alteragcdes de pH com a sensibilidade do
método empregado, sem permitir descartar variagcdes menores nem

estabelecer estabilidade quimica do ativo.

No teste de centrifugacao, nao foram observados separacao de fases,
precipitacao ou formacao de grumos nas formulacdes de 1,0% e 1,5%.
Esse resultado indica auséncia de sinais visiveis de instabilidade
fisica durante o ensaio de estresse, de acordo com o proposito
preliminar da centrifugacao descrito no guia da ANVISA (2004).
Ainda assim, a auséncia de uma formulacdao-controle impede
comparar o comportamento da base e dos solventes sem o acido

kdjico, limitando a atribuicao dos achados exclusivamente ao ativo.



No ensaio de espalhabilidade, os didametros da formulacao de 1,0%
permaneceram entre 3,0 e 3,2 cm, enquanto a amostra de 1,5%
atingiu 4,0 cm aos 15 minutos (Tabela 2). Como o teste foi realizado
em uma unica amostra de cada concentracao e a leitura foi feita
diretamente no papel milimetrado, pequenas diferencas devem ser
interpretadas com cautela. Métodos de placas paralelas sao
influenciados pela quantidade aplicada, carga e tempo de medicao,
e a falta de padronizacao pode dificultar comparacdes entre estudos
(Deuschle et al., 2015; Al-Barghouthy et al., 2025). Por isso, o maior
diametro observado aos 15 minutos na amostra de 1,5% € apenas um

achado exploratorio e precisa ser confirmado por ensaios replicados.

Algumas limitacdées metodologicas devem ser consideradas de
forma conjunta: as concentracdes foram registradas como nominais
porgue as massas individuais do ativo e a massa final de cada
preparacao nao foram recuperadas; nao foi documentada
formulacao-controle sem acido kgjico; o pH foi estimado por fita
indicadora; o teor do ativo nao foi quantificado; a espalhabilidade foi
avaliada sem repeticao; as condicdes de embalagem e exposicao a
luz ndo foram controladas documentalmente; e 0 acompanhamento
teve duracao aproximada de dois meses, sem recuperacao completa
de todos os pontos intermediarios de coleta. Apesar dessas
limitacdes, o estudo fornece uma caracterizagcao inicial do
comportamento fisico de formulacdes de acido kdjico em creme-
base Nndo idnico e permite selecionar as concentracdes de 1,0% e 1,5%

para etapas posteriores com maior controle experimental.

6. CONCLUSAO

A avaliacdao das diferentes concentracdes nominais de acido kojico

permitiu observar maior escurecimento nas formulacdes de 2,0%,



2,5% e 3,0% apos a etapa inicial, enquanto as formulacdes de 1,0% e
1,5% foram selecionadas para continuidade do acompanhamento.
Nas condi¢cdes avaliadas, essas duas formulacdes permaneceram
homogéneas e ndao apresentaram separacao de fases, precipitacao
ou formacao de grumos, caracterizando auséncia de sinais visiveis

de instabilidade fisica pelos critérios adotados no estudo.

O pH permaneceu aproximadamente entre 4,0 e 5,0, sem variagoes
detectaveis pela sensibilidade da fita indicadora utilizada. No teste
de espalhabilidade, realizado sem repeticao, a amostra de 15%
apresentou maior diametro ao final do ensaio, mas esse resultado
deve ser considerado exploratério e necessita de confirmagcao em

avaliacdes em triplicata.

Os achados devem ser interpretados considerando a auséncia de
doseamento do acido kdjico, de formulacao-controle documentada,
de registro completo das massas finais e das condicdes de
embalagem e exposicao a luz. Dessa forma, o estudo caracteriza o
comportamento fisico preliminar das formulacdes, mas nao
confirma a estabilidade quimica do ativo. Estudos posteriores devem
registrar integralmente a composicao e a massa final, incluir
controle sem acido kojico, padronizar embalagem e exposicao
luminosa, realizar doseamento guantitativo, repetir a
espalhabilidade e ampliar o periodo e os pontos de avaliacao da

estabilidade.
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LISTA DE ABREVIATURAS, SIGLAS E SIMBOLOS

% Por cento

A Area de espalhamento
ANVISA Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
cm Centimetro

cm?2 Centimetro quadrado
°C Grau Celsius

g Grama

mL Mililitro

pH Potencial hidrogenidnico
Tt Constante pi

r Raio

rpm Rotacdes por minuto
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