FORMULAGCAO DE GEIS

Iniciagcao e aspetos gerais da formulagao magistral

A acofarma



INTRODUCAO

O que é um gel? Composicao dos géis

Os géis sao sistemas dispersos obtidos a partir Agente(s) gelificante(s) X%
de sustancias de natureza coloidal, de Regulador do pH (se aplicavel) q.b.
reduzida dimensao, suspensas em um ou Solvente/Base g.b.p.
varios solventes. l

Hidrogéis: sao preparacdes cujos solventes geralmente
sao agua, glicerol e propilenoglicol.

FASE DISPERSA

Alcool géis: s3o aqueles que incluem &lcool como
solvente.

Lipogéis ou Oleogéis: sao preparacoes cujas bases
consistem num dleo simples ou numa mistura de
componentes oleosos. Sao géis monofasicos.

A acofarma



INTRODUGCAO
Principais propriedades dos géis

Sao tixotropicos: permanecem fluidos quando sao agitados e solidificam quando permanecem imoveis.

Apresentam boa tolerancia.

Sao elasticos, ou seja, possuem a capacidade de recuperar a sua forma inicial apés uma deformacao causada
pela aplicacao de uma forca.

Geralmente, tém uma boa extensibilidade, o que leva a formacao de peliculas.

Alguns deles tém um toque adesivo.

Sao transparentes (embora alguns sejam opacos, em funcao do polimero utilizado).

A acofarma




CLASSIFICACAO

Os géis podem ser classificado segundo diferentes critérios:

MECANISMO DE NUMERO DE ORIGEM DO

~ AFINIDADE DAS
GELIFICACAO FASES AGENTE

FASES

GELIFICANTE

Origem Gels

Origem
NATURAL

Origem

SEMI-

SEMI- £
SINTETICA ELABORADOS

SINTETICA

A acofarma




AGENTES GELIFICANTES DE ORIGEM
NATURAL VEGETAL



Origem
NATURAL

VEGETAL:
Goma Adraganta

Amido
Goma Guar e derivados

ORIGEM VEGETAL

Goma Adraganta:
+» Agente gelificante de natureza ndo idnica.
%+ E soltvel em dgua e praticamente insoltvel em &lcool.

s¢Formacdo de géis acastanhados, ndo transparentes e muito adesivos e
consistentes.

s Interessante  como coadjuvante noutras formulacdes como agente de
suspensao de principios ativos (p.a.) insolUveis e como espessante em
emulsdes.

+* Dosagem: Como agente gelificante normalmente em 1 — 10 % e como agente
de suspensdo nao é aconselhavel exceder a dose de 1 %.

¢ Incompatibilidades:

* A pH>5com conservantes como o cloreto de benzalcénio, clorobutanol
e metilparabeno e, em menor grau com fenol e acetato de
fenilmercurio.

* Diversos catides como o ferro ().

e Os 4cidos organicos e inorganicos diminuem a viscosidade das

Exemplo de féormula:

o Suspensdo de fosfato de clindamicina

E Fosfato de clindamicina......ccccvvveeeieiiiivicecee, 1%
CaUIINO e 47 g
Alcool €tilico 96% w...vveveeeeeeceeeeeeeeeeeeeeen 10g
Goma de tragacanto .....cccccceveieieieieeeee e 1lg
Agua purificada q.b.p. ceeeee oo 100 g
Preparacdo:

Pesar a goma de tragacanto e misturar com glicerina ou com

parte do dlcool, para de seguida a intumescer em agua purificada

durante 24h.

1) Adicionar o restante adlcool com o fosfato de clindamicina
dissolvida, e verter o conjunto sobre o caulino, trabalhando
bem até obter uma mistura completamente homogénea.

diSPersOes, asSiTT CoMo a5 baSes Ou CloTeto de sodio a QUETTtE.




VETEGAL:
Goma Adraganta

Origem
NATURAL

Amido
Goma Guar e derivados

ORIGEM VEGETAL

Amido:
+* E praticamente insoltvel em dgua fria e em etanol.
+ Em 4gua quente obtém-se uma mucilagem espessa pouco estavel.

*»» Forma géis com agua e polidlcoois que sdo usados no tratamento de eczemas,
dermatoses e irritacdes.

+» Utilizado como espessante de emulsGes e pastas de dentes e também em po
de talco infantil e em champds secos.

s Também € usado como lubrificante, diluente e desagregante em capsulas e
comprimidos.

¢ Dosagem: 3-25%, dependendo da finalidade da utilizacdo.

¢ Incompatibilidades: lodo e sustancias fortemente oxidantes.

Exemplo de féormula:

o2 FN/2003/PO/016 GLICEROLATO DE AMIDO

Glicerol ..o Mg

Amido de trigo ......cccceeveennee, 10g

Agua purificada.......cccccoveveunn.. 10g
Preparacdo:

1) Diluir o amido em agua, evitando a formagdo de grumos.

2) De seguida, adicionar a glicerina previamente aquecida a
902C e continuar a aquecer e a mexer até que a massa fique
homogénea e translicida.

Para que realmente fique translicida é normalmente necessario

um aquecimento brusco (em calor direto) no final do processo

(cuidadosamente para evitar a caramelizacdo) e mexer até se

alcancar a temperatura ambiente.




VETEGAL:
Goma Adraganta
Amido
Goma Guar e derivados

Origem
NATURAL

Exemplo de férmula:

Gel de Hidroxipropil goma Guar

e Regulador do pH (acido lactico ou citrico).... .
ORIGEM VEGETAL E AU oo a.b.p.

Hidroxipropil goma de guar: Preparacdo:
1) Medir a quantidade de agua necessdria e acidifica-la com 4acido
+* Derivado ndo iénico da goma de guar, que gelifica em agua de forma citrico ou com &cido lactico até pH 4-6.
espontanea. Aceita até 30 % de alcool. 2) Dispersar a hidroxipropil goma guar na solugdo aquosa, com
R agitacdo constante e a T ambiente até que ocorra a formacdo do

% Se o meio for acidificado, acelera-se a formacdo do gel: com acido citrico ou
acido lactico até pH=4-6.

gel.

% Quando o solvente é a 4gua os géis n3o sdo transparentes, mas podem formar Gel de Acido saliclico

€is transparentes com elevados teores de solventes organicos (alcoois el FASEA:

g . P g ! Hidroxipropil goma Guar.........ccecoevevireeenines 2-3%

glicdis). AU oo q.b.p.
% Os géis s3o estaveis a pH = 4-12, e s3o compativeis com eletrélitos e com a FASEB:

maioria surfactantes Acido Salicilico...uiiiiiiiiicc e, 10 %

AICOOI 962 a.b

’ Z . . Z K N
e E um bom espNessante e lubrificante. E utll!zado em champds, cremes Preparacio:

amaciadores, lo¢Bes e outros produtos para o cuidado da pele e cabelo. 1) Preparar as Fases A e B separadamente e a temperatura ambiente.
< Dosagem: de 2 a 3%. 2) Fa;e AN: dispersar a h|dlr(?X|prop|I goma Guar na solucdo aquosa, com

agitacdo constante, até a formacdo de um gel.

¢ Incompativel com meios fortemente alcalinos e derivados de polioxietileno 3) Fase B: dissolver o acido salicilico com a g.b. de alcool.

(como os Tween). 4) Dispersar B sobre A, lentamente e com agitacdo mecanica. Embalar

em tubos de aluminio.




AGENTES GELIFICANTES DE ORIGEM
NATURAL ANIMAL



ANIMAL:

Origem
NATURAL

Gelatina
e JUERERIERE

ORIGEM ANIMAL

Goma Xantana: Exemplo de férmula:

% Agente gelificante de natureza aniénica com um pH de estabilidade de 4-11. *:  Gelde goma Xantana
0,
+ Soluvel em agua formando uma solucdo muito viscosa, praticamente insoluvel gﬁ:;?,:jntana """""""""""""""""""" lqﬁb
| INQ.iiiiin . g .
Al : 2o .

em solventes organicos. Admite ate 30% de alcool. Conservante .......cceceeeeeeeiieeeeee, g.b.
% Forma géis ndo transparentes, de cor esbranquicada e translucidos, ndo ABUR. oo q.b.p

adesivos e cuja consisténcia depende da concentragao. .

Preparacao:

s A gelificagdo é instantanea e o aspeto melhora apds 24h. 1) Preparar a dgua com 0s conservantes.

2) Pesar a quantidade necessaria de goma Xantana e adicionar
lentamente a solucdo aquosa em agitacdo lenta. Também se
% A sua principal utilizacdo é como agente de suspensdo, estabilizante, pode embeber a goma Xantana com glicerina previamente a
espessante e emulsionante, assim como para preparar a matriz de sud adicdo a solucdo. o
. , ~ ~ 3) Deixar repousar 24h para melhorar a sua gelificacdo.
comprimidos de libertacdo prolongada e para retardar a absorcdo dos
principios ativos em colirios.

% Suporta bastante bem eletrdlitos.

» Dosagem: 0.1-1%

% Incompativel com tensioativos, polimeros, conservantes, ides metalicos
polivalentes (por exemplo calcio), boratos, agentes oxidantes, alguns
revestimentos de comprimidos, carboximetilcelulose de sddio, gel hidroxido
de aluminio seco, amitriptilina, tamoxifeno e verapamil.




AGENTES GELIFICANTES DE ORIGEM
NATURAL MINERAL



Origen

NATURAL

ORIGEM MINERAL

MINERAL:

Bentonite

Bentonite: silicato de aluminio hidratado
Pouco solavel em agua e praticamente insoldvel em alcool (suporta até 30%)

Deve adicionar-se um humectante (glicerina ou sorbitol 2-5%) para evitar a sua
tendéncia a secar. Aceita até 50% de glicerina, ou até 30% de propilenoglicol.

A bentonite absorbe agua rapidamente formando soles ou géis, dependendo da
concentragcdo. Os soles utilizam-se para suspender pds em preparagdes aquosas,
como por exemplo na logdo de calamina (FN/2003/P0O/014), enquanto que os géis
se usam na elaboracdo de pomadas e cremes.

Formam-se géis por embebicdo de natureza anidnica, pouco consistentes, ndo
transparentes e ndao adesivos; com um pH de maxima estabilidade de 9-10.

Incompatibilidades: As suspensdes aquosas mantém a sua viscosidade a um pH
proximo de 6, mas precipitam com acidos e com quantidades significativas de alcool.
E incompativel com eletrdlitos fortes e com particulas com carga positiva.

Utiliza-se como:

* Agente gelificante na dosagem: 8 - 25 %

* Estabilizante de emulsdes na dosagem: 1%

« Como agente de suspensdo de p.a. insollveis e pesados na dosagem: 0,5 -
5%. Como agente de suspensao utiliza-se Magma bentonite

Exemplo de férmula:

Bentonite ..o

Agua destilada ........cococeuee. q.b.p. 100 g
Preparacdo:
Aguecer em banho-maria a dgua destilada a 70-80 2C e adicionar
pouco a pouco sobre a bentonite, mexendo energicamente.
Deixar repousar algumas horas.

..
Magma de bentonite
Bentonite ..o, 5%
Agua destilada ......ccocoe........ q.b.p. 100 ml

Preparacdo 1:

1) Polvilhar a bentonite, aos poucos, sobre 80 ml de &agua
qguente e deixando que cada porcdo adicionada se hidrate
completamente sem agitar.

2) Deixar repousar 24 horas mexendo de vez em quando.

3) Adicionar a restante dgua e mexer até obter um magma
uniforme.

Preparacdo 2 (se for utilizado um agitador de alta velocidade):

1) Colocar 50 ml de dgua quente no agitador.

2) Adicionar, pouco a pouco, a bentonite, agitando
continuamente até que se forme um magma uniforme.

3) Incorporar a restante agua a temperatura ambiente e
continuar a agitar até obter uma mistura homogénea.




AGENTES GELIFICANTES DE ORIGEM
SEMI-SINTETICA



Origem

SEMI-
SINTETICA

METILCELULOSE: polimeros de celulose esterificados com grupos metil

Solubilidade

Géis

pH estabilidade

Caracteristicas dos géis

Dosagem

Aplicagdes

Incompatibilidades

- Soluvel em agua, acido acético e em misturas de partes iguais de
alcool e cloroférmio.
- Admite um teor maximo de alcool de 40%

Natureza ndo idnica.
Humedecer com glicerina, propilenoglicol ou sorbitol para evitar que
seque.

Entre pH 4-12: permite a incorporacao de p.a. acidos.

- Consisténcia dependente do tipo de metilcelulose (1.000 e 1.500)
e da concentracao.

- Adesivos. Para evitar que sejam pegajosos adiciona-se a férmula
2% de ciclometicone.

- Precipita a T >602C. Dissolve-se quando arrefece.

- Estaveis com a maioria dos eletrdlitos.

1-5%

- Agente gelificante.
- Agente de suspensdo e/ou viscosidade de solucGes orais e
xaropes.

Fenol, cloreto de mercurio, resorcinol, nitrato de prata, clorocresol,
acido tanico, acido para-hidroxibenzoico e seus derivados
(parabenos).



Origem
SEMI-
SINTETICA

1)
2)
3)

4)

1)
2)

Exemplo de férmula:

o> GEL AQUOSO DE METILCELULOSE

Metilcelulose.......cccoovviviiiiiiiiiin, 1-5%
Propilenoglicol........cccovvivieiiciiiin, 5%
AGUA .o q.b.p.

Preparacdo 1:

Aguecer a dgua a 60°C.

Humedecer a metilcelulose com glicerina ou propilenoglicol.

Adicionar a mistura a agua mexendo lentamente (para evitar a formacao
de bolhas) até a formacado do gel.

Deixar repousar 24h para melhorar a sua gelificacdo, se necessario.

Preparacdo 2:

Aquecer a dgua a 602C em banho-maria.

Polvilhar a metilcelulose sobre metade da agua previamente aquecida
num gobelé.

Deixar repousar no banho-maria, mexendo lentamente e esporadicamente
com uma vareta, até que a metilcelulose absorva todo o liquido.

Misturar a restante dgua com o humectante (propilenoglicol) e adiciona-la
ao gel com agitacdo lenta.

Finalmente, retirar do banho-maria e deixar arrefecer.

Exemplo de férmula:

e: GEL HIDROALCOOLICO DE METILCELULOSE

Metilcelulose.......cccoovevieiiiniennnn, 1-5%
Propilenoglicol........ccccoovevviiiieniei, 5%
Etanol...cccoovieieiiiiee 10-25%
AU, a.b.p.
Preparacao:
1) Aquecer a dgua a 702C num banho-maria.
2) Polvilhar a metilcelulose sobre metade da agua previamente aquecida
num gobelé.
3) Deixar repousar no banho-maria, mexendo lentamente e esporadicamente
com uma vareta, até que a metilcelulose absorva todo o liquido.
4) Misturar a restante dgua com o humectante (propilenoglicol) e adiciona-la
ao gel com agitacdo lenta.
5) Finalmente, retirar o gel do banho, adicionar pouco a pouco o etanol 96%,

homogeneizando com a vareta e deixar arrefecer.




Origem
SEMI-

SINTETICA

HIDROXIETILCELULOSE: Celulose 2-hidroxietiléter = Oxicelulose.
Solubilidade

Géis

pH estabilidade

Caracteristicas dos géis

Dosagem

Aplicagdes

Incompatibilidades

- Soluvel em agua quente e em agua fria, originando uma solucao
coloidal.
- Aceita até 30% de alcool (969).

Natureza ndo idnica.
Humedecer com glicerina, propilenoglicol ou sorbitol para evitar a
secagem.

Entre 2 —11: muito resistentes a p.a. acidos, como o acido glicdlico.
Também apresenta uma elevada resisténcia a maioria dos eletrdélitos
(exceto se saturados).

- Géis muito transparentes com boa consisténcia semissélida e
evanescéncia.

- Apresentam uma ligeira adesividade, pelo que se pode adicionar
silicone para a aumentar (ciclometicone 2%)

0,5 -4 % de acordo com a consisténcia desejada (normalmente 2 %).

- Agente gelificante.

- Também como agente para aumentar a viscosidade e para o
revestimento de comprimidos e agente endurecedor e de
suspensao.

- Presente em preparacdes oftdlmicas.

Com meios alcalinos, com dlcool etilico (em mais de 30 %), e com
eletrélitos saturados.



Origem
SEMI-
SINTETICA

Exemplo de férmula:

e’  GEL AQUOSO DE HIDROXIETILCELULOSE
Hidroxietilcelulose..........cccoovveviennnnnn. 2%
Propilenoglicol.......cccccveviiiiiiiiienn, 5-10%
AGUA ..o a.b.p.

Preparacdo:
1) Aquecer a dgua a 50-60°C.

Humectar a hidroxietilcelulose com glicerina ou propilenoglicol.
Adicionar a mistura a dgua e retirar do banho-maria.

Mexer lentamente (para evitar a formacdo de bolhas) até que
ocorra a formacdo do gel.

Como evitar a formagdo de aglomerados ou pequenas massas de
gelificagdo irregular:

Preparacdo 2:

1)
2)

3)

Aguecer a agua purificada num banho de dgua a temperatura de
50-60° C.

Adicionar a hidroxietilcelulose agitando durante 1-2 minutos, até a
sua completa dispersao.

Deixar a dispersdo a temperatura fixada durante cerca de 10
minutos, realizando  varias agitacbes esporddicas de
aproximadamente 30 segundos. Habitualmente realizam-se 3-4
agitacdes durante esses 10 minutos.

Retirar o gel formado do banho de dgua e agitar até a temperatura
ambiente.

Adicionar o propilenoglicol, agitando até obter uma mistura
homogénea.

Deixar repousar o gel, num recipiente bem tapado, até ao dia
seguinte.

Apds este periodo, agitar durante 1-2 minutos de modo a
homogeneizar. Obtém-se um gel transparente de viscosidade
meédia.




HIDROXIPROPILMETILCELULOSE: celulose parcialmente O-metilada e O-(2-

Origem hidroxipropil)propilada = Hipromelose.
SEMI' Solubilidade - Praticamente insolUvel em dgua quente, acetona, etanol anidro e
SINTETICA tolueno. Dissolve-se em &gua fria.

- Aceita até 100% de alcool (969).

Géis Natureza ndo idnica.
Humedecer com glicerina, propilenoglicol ou sorbitol para evitar a
secagem.

pH estabilidade Entre 3 —11: é compativel com sais metalicos e com compostos

organicos ionicos.

Caracteristicas dos géis Géis de alta transparéncia, extensibilidade e evanescéncia.

Dosagem - Como agente gelificante: 2 %.
- Em colirios e lagrimas artificiais: 0,45 — 1 %.

Aplicagdes - Em preparagdes oftalmicas tépicas é utilizado como agente
suspensor e espessante, em colirios e lagrimas artificiais, e como
humectante em lentes de contacto duras, e lubrificante de
proteses oculares.

- Utiliza-se como agente suspensor, estabilizante, espessante e
emulsionante de géis e pomadas, e como coloide protetor, uma
vez que previne a coalescéncia ou aglomeracdo de goticulas e
particulas, inibindo assim a formacado de sedimentos.

- Também é amplamente utilizado em cosmética e como
aglutinante em granulados e em revestimento entérico em
preparagdes orais.

Incompatibilidades Agentes oxidantes, condicdes extremas de pH.



Origem
SEMI-
SINTETICA

Exemplo de férmula: Exemplo de férmula:
e GEL AQUOSO DE HIDROXIPROPILMETILCELULOSE o: LAGRIMAS ARTIFICIAIS
E Hidroxipropilmetilcelulose............ccccvveennnnn. 2% E Hidroxipropilmetilcelulose .........ccccevvievernnne. 300 mg
Propilenoglicol.......ccccoveviiiiiiiieeece 20% Cloreto de SOdiO......ccovviieeviiieie e 900 mg
AU, q.b.p. EDTA s5al disSOAICO .o 50 mg
Sol. Cloreto de Benzalcénio 0,1 % .......ccccevvveneene. 20 ul
Preparacdo: Agua purificada C.5.p. oo, 100 ml
1) Humedecer a metilcelulose com o propilenoglicol.
2) Adicionar a dgua. Preparacdo:
3) Mexer lentamente (para evitar a formagdo de bolhas) e sem aquecer até a 1) Dissolver o cloreto de sédio e o EDTA sal dissédico na dgua purificada.
formacdo do gel. 2) Adicionar a solucdo de cloreto de Benzalcdnio.
3) Dispersar a hidroxipropilmetilcelulose, em agitacdo lenta, até que
gelifique.
4) Esterilizar por autoclavagem.




CARBOXIMETILCELULOSE: Carmelose sddica. Carboximetil éter de celulose sal sédico.

Origem Solubilidade - Soluvel em agua quente originando solucdes coloidais.
SEIY"' - Praticamente insolUvel em acetona, em etanol 96% e em tolueno.
SINTETICA - Admite até 15-20% de alcool.

Géis - Natureza anidnica.
- Humedecer com glicerina, propilenoglicol ou sorbitol para evitar a secagem.
- Sdo temperatura-dependentes. O aumento de temperatura provoca uma diminuigao
da viscosidade.

pH estabilidade Entre 5-10.

Caracteristicas dos géis - Formam géis de cor castanha caramelo, sem uma boa transparéncia.
- Apresentam uma boa consisténcia e adesividade (muito Util em excipientes orais).

Dosagem - Agente gelificante: 3 — 6 %. Pode-se aumentar mais a consisténcia dos géis elevando
a concentracdo até 8 — 10 %.
- Emulsionante em emulsdes O/W: 0,25 — 1 %.
- Emsolugdes orais: 0,1 —1,0%

Aplicagbes - Utilizado como emulsionante em emulsGes O/W, como agente de suspensdo de p.a.
insolUveis em agua, como dispersante, assim como dispersante em comprimidos.
- Utilizado em preparacdes orais como orabase e em salivas artificiais para tratar a
xerostomia.

Incompatibilidades Toleram bem os eletrélitos, mas sdao incompativeis com acidos fortes, sais metalicos (em
particular de ferro, aluminio, mercurio, zinco e prata), goma xantana, gelatina, pectina e
colagénio.




Origem
SEMI-
SINTETICA

Exemplo de férmula: Exemplo de férmula:
o° GEL DE CARBOXIMETILCELULOSE SODICA (FN/2003/EX/016) o° GELADESIVO ORAL (FN/2003/EX/015)

E Carboximetilcelulose sOdICa ........covveveveeeeeeen. 2% E Carmelose sOdiCa........covveeeeeeeeeeeeeee, 1-2%
GlICEIING 1ottt 10 % Sorbitol liquido cristalizavel...........ccccooeveeirenenn 55¢g
CONSEIVANTES. ..o cs GlICEIOl oo 15¢g
Agua destilada q.b.p. ceveeeeeeeee e, 100 g Cloreto de SO0 ....c.cvoveveveeeeeeeeeeeeeeeeen lg

Acido ascOrbiCo ..o, 50 mg

Preparacdo: Agua com conservantes............cccccouceevevnnn.. g.b.p.

1) Desagregar a carmelose sddica.

2) Pesar os componentes da formula. Preparacdo:

3) Aquecer a dgua com conservantes a aproximadamente 50 2C. 1) Desagregar a carmelose sédica.

4) Num almofariz dispersar a carmelose sédica com o glicerol. 2) Pesar os componentes da formula.

5) Adicionar o contetudo do almofariz sobre a dgua quente, mexendo a uma 3) Dissolver na dgua conservante o acido ascorbico, o cloreto de sédio e o

velocidade moderada, até que se atinja a temperatura ambiente. glicerol.

6) Deixar repousar 12 horas, aproximadamente, até o gel ficar homogéneo. 4) Posteriormente, polvilhar a carmelose sddica e mexer lentamente com
uma vareta. Deixar que ocorra a imbibicdo (aproximadamente 6 — 12
horas).

5) Finalmente, adicionar o sorbitol a 70 %, enquanto se mexe suavemente
com a vareta.




AGENTES GELIFICANTES DE ORIGEM
SINTETICA



CARBOMEROS: polimeros de acido acrilico. Carbopol é o nome comercial.

Origem Solubilidade - Pode gelificar em meio aquoso, hidroalcodlico e em solventes organicos.
SINTETICA - Admite no maximo 25% de alcool dependendo do FN, embora possa variar
dependendo do polimero utilizado. Por exemplo, o Carbopol 940 admite até 40% de
alcool.
Géis - Sdo fotossensiveis e ndo sdao dependentes da temperatura: a sua viscosidade ndo se

altera com o aumento da T. Pode esterilizar-se no autoclave.
- Necessita de humidificacdo prévia.
- Gelificagdo com agitacao: 1h; sem agitacao: 24h.

pH estabilidade - S3o de natureza anidnicaa pH 6 a 11.
- Para aumentar a estabilidade do preparado final, pode incorporar-se 0,1% de EDTA
dissddico para sequestrar os ides metalicos que poderiam favorecer a rutura do gel.

Caracteristicas dos géis - Tém uma muito boa consisténcia e transparéncia e o seu grau de adesividade

dependera do polimero utilizado.

- Podem-se adicionar a maioria das emulsdes criando assim géis-creme.

- Devido a sua composicao admitem a incorporagao de p.a. tanto hidrossoltveis como
lipossoluveis.

- Nas emulsdes O/W: atuam como emulsionantes primarios ou como estabilizantes.

- Nas emulsdes W/O: como estabilizantes.

- Nas emulsiones W/S: aumentam a viscosidade e portanto a sua estabilidade.

- Os géis aquosos de elevada viscosidade admitem produtos oleosos em
concentracdes moderadas. Para concentracdes altas pode-se utilizar Tween para
facilitar a incorporacao.
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SINTETICA - . - - . :
CARBOMEROS: polimeros de acido acrilico. Carbopol é o nome comercial.

Dosagem - Dosagem: 1-5%

Aplicacbes - Agente emulsionante, lubrificante, agente suspensor e gelificante, em
formulacdes como solugdes, suspensdes, cremes, géis e pomadas, que podem
ser administradas por via oftdlmica, retal e topica.

- Os géis acrilicos Carbopol sao normalmente a primeira escolha, ja que, salvo as
suas incompatibilidades, sdo os que tém as melhores caracteristicas reoldgicas.
O gel Carbopol é uma base extensivel nao gordurosa.

- E uma base utilizada em agentes anti seborreicos, hidratantes e revitalizantes. E
protetor cutdneo contra gordura e solventes organicos. E ainda um

emulsionante secundario para aumentar a viscosidade de suspensdes e
champ®s.

Incompatibilidades - Incompativel com fenol, polimeros catidnicos, acidos fortes e eletrélitos de
elevada concentracao. Exemplos: acido salicilico, acido glicdlico, acido lactico,
cloridréxido de aluminio, alimen, diltiazem HCI, etc.

- Uma forma de evitar a incompatibilidade com sustancias acidas é utilizar 30-
35% de propilenoglicol em vez de trietanolamina para produzir a gelificacao do
Carbopol 940°. E 0 que se designa como gelificagdo por formagdo de pontes de
hidrogénio e, ndo sendo dependente do pH, é perfeitamente compativel com
este tipo de sustancias.
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SEMI-
SINTETICA

Possibilidade de comprar o Gel pronto a usar:
EXCIPIENTE ACOFAR GEL CARBOMERO

odor. pH: aprox. 5,8.

Gel transparente, muito viscoso, com algum ar incorporado e com um leve

GEL

1)
2)
3)

4)

1)
2)
3)

Exemplo de férmula:

NEUTRO DE CARBOPOL
Carbopol 940P ....cveiieieeeee e 1%
Propilenoglicol........ccoeiiiniieieece e 5%
Agua purificada §.0.p. covevveeeeeeeeeeeeeeee 100 ml
Trietanolamina ou NaOH 10 % .....cccovevvvevennes g.b. pH=7
CONSEIVANTE .t g.b.

Preparacdo 1:

Desagregar o carbomero (940)

Pesar os componentes.

Dispersar o carbémero (940) na mistura de propilenoglicol e dgua com
conservantes sob agitacdo suave e constante até obter um produto
homogéneo translucido cujo pH oscila de 2.5 a 3.5.

Completar a gelificacdo ajustando o pH mediante a adicdo da quantidade
suficiente de trietanolamina (trolamina), até um valor de 7.

Preparacdo 2:

Desagregar o carbomero (940)

Pesar os componentes.

Dispersar o carbémero (940) na mistura de propilenoglicol e agua
conservante com o auxilio de uma vareta e deixar repousar durante 24
horas.

Completar a gelificacdo ajustando o pH mediante a adicdo da quantidade
suficiente de trietanolamina (trolamina), até um valor de 7.

Exemplo de férmula:

GEL HIDROALCOOLICO DE CARBOPOL

Etanol oo,

Agua purificada q.b.p. weveeveeac.e.
Trietanolamina ou NaOH 10 %

Preparacado:
1) Desagregar o carbémero (940)
2) Pesar os componentes da formula.

o Carbopol 940P ......ccceovvvvvreie.
Propilenoglicol.........ccccoeveienennnn.

............................. 100 ml

........................... g.b. pH=7

3) Dispersar o carbédmero (940) na mistura de propilenoglicol, etanol 96 % e
agua com conservantes com o auxilio de uma vareta e deixar repousar

durante 24 horas.
4) Completar a gelificacdo ajustando

o pH mediante a adicdo da quantidade

suficiente de trietanolamina (trolamina), até um valor de 7, com agitacdo
cuidadosa para evitar a incorporacdo de ar.
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GEIS SEMI-
ELABORADOS SEPIGEL

.y

SEPIGEL 305:

- Mistura de polimero acrilico, isoparafina e um emulsionante.

- Obtém-se géis com a utilizacao de concentracdes baixas e
sem necessidade de dispersdao com um pH de estabilidade
maxima entre 4-9.

- Obtém-se géis nao transparentes, de boa consisténcia e sem

adesividade.

- Também se utiliza como espessante e estabilizador de
emulsoes.

- Admite a incorporacao de propilenoglicol e alcool.

- Dosagem:

- A2 -3 % como agente gelificante.
- A0,3-3 % para aumentar a viscosidade das emulsdes.
- A3-10% em géis-creme.

Exemplo de férmula:

GEL BASE SEPIGEL
o Sepigel 350 3%
E CoNServantes....coocveveveierierierernn, g.b.
AU oo a.b.p.
Preparacao:

1) Pesar os componentes da formula.
2) Adicionar diretamente a dgua sobre o Sepigel, com agitacdo suave. A
gelificacdo é instantanea.

e’ GEL-CREME SEPIGEL

ﬁ SePIgEl 305 i 3%

Oleo de améndoas dOCes .......covveveveeeveeennnn. 10 %
Agua purificada q.b.p. ceveeveeeeeeeeeeeeeeee 100 g
Preparacdo:

1) Pesar os componentes da formula.

2) Adicionar diretamente a dgua sobre o Sepigel, com agitacdo suave. A
gelificacdo é instantanea.

3) Adicionar o 6leo de améndoas doces, em pequenas porc¢des, sobre o
gel homogeneizando.




ESCOLHA DO AGENTE GELIFICANTE



Escolha do agente gelificante

Aspetos a considerar:

As substancias catidnicas

As substancias anidnicas

As substancias anidnicas e
cationicas

incompativeis com os géis anionicos.

incompativeis com os géis catidnicos.

incompativeis com os géis nao idnicos.

GEIS NAO IONICOS:
Goma Adraganta
Hidroxipropil goma Guar
Metilcelulose
Hidroxietilcelulose
Hidroxipropilmetilcelulose

GEIS ANIONICOS:
Goma Xantana
Goma Guar
Bentonite
Carboximetilcelulose
Carbopol

A acofarma



INCORPORACAO DE PRINCIPIOS
ATIVOS



Escolha do agente gelificaj

Existem sais de catides metalicos di- ou
trivalentes (por ex. Zn 2*)?

pH final da fase aquosa
é acido (pH<5)

*Atenc;éo p.a. soluveis em alcool

el celulosico ou com goma
Xantana.

Também ha a possibilidade

de gelificar o Carbopol por

pontes de hidrogénio

J

pH final da fase aquosa
nao é acido (pH>5)

>|‘Atengéo p.a. soluveis em alcool

J

ode ser preparado com
gualguer agente
gelificante, mas
preferencialmente com
o gel Carbopol

J

Preparar um magna
Bentonite ou utilizar
goma Xantana ou
derivados da goma Guar.

J

A acofarma



Incorporacao de PA

Existem principios ativos soluveis em agua?

Existem principios ativos soluveis em
alcool?

OPCAO 1: Se o PA é estdvel a T 602 = dissolve-lo em dgua antes
de gelificar.

OPCAO 2: Se o PA ndo é estavel a T 602 = dissolve-lo numa
pequena porcao de agua e adicionar ao gel ja preparado.

CARBOMEROS: n3o é possivel utilizar este método se os p.a. s3o
instaveis em meio acido.

J

A acofarma



Existem principios ativos soluveis em alcool?

OPCAO 1: dissolve-los em alcool (consultar a quantidade
de alcool permitido pelo agente gelificante) e incorporar
esta solucao na agua, antes da gelificacao.

Existem principios ativos soluveis em propilenoglicol,
glicerina ou outro excipiente soluvel na agua que se possa

utilizar por via topica? - _ . L N
OPCAO 2: dissolve-los em alcool e adiciona-los ao gel ja

preparado.

CARBOMEROS: n3o se pode usar este método se os p.a.
forem instaveis em meio acido.

A acofarma




Existem principios ativos soluveis em propilenoglicol, glicerina ou algum
outro excipiente soluvel em agua que se possa usar por via topica?

NAO SIM

Existem sustancias lipossoliveis e Dissolver a menor quantidade
o paciente tolera bem um possivel nesse solvente e adicionar
preparado gordo? esta solucao ao gel ja formado.
< J
I
I |
SIM NAO

Pulverizar finamente os p.a. insoluveis e fazer
uma pasta no almofariz com
glicerina/propilenoglicol e adiciona-los ao gel. O
resultado é uma suspensao e podera ser
necessario adicionar um tensioativo.

Preparar um gel-creme

A acofarma



CASOS PRATICOS



Gel de Finasterida

Finasterida 0,25 %
Gel g.b.p. 100g

CASO PRATICO 1

Finasterida 0,25%
Hidroxipropilmetilcelulose 2 g
Propilenoglicol 25¢g
Agua purificada 15 g
Alcool (962) q.b.p. 100 g

A acofarma



CASO PRACTICO 1

Forma de preparagao
Dissolver o propilenoglicol no alcool (969).

Finasterida 0,25% : Adiciolnfar a finasterida_e mexer,n\um agitador
] ) : : magneético a alta velocidade até a completa

Hidroxipropilmetilcelulose 2 g dissolucso.

Propilenoglicol 25 g : Adici~onar a agua purificada em pquenas

p . porcoes, mexendo até obter uma mistura

Agua purificada 15g homogénea.

Alcool (969) q,b,p, 100 g . Adicionar a hidroxipropilmetilcelulose em
pequenas porcoes, mexendo até a completa

dispersao.

Deixar a mistura semi-gelificada num
recipiente bem tapado durante 24 horas.
Passado este tempo, homogeneizar o gel
mexendo num emulsionador a alta velocidade,
durante uns minutos.

A acofarma



CASO PRATICO 2

Gel de Diltiazem

Diltiazem HCl 2%
Gel gq.b.p. 100g

|

Diltiazem HCI 2%
Propilenoglicol 10 ml
Hidroxietilcelulose 2 gr

Agua com conservantes g.b.p. 100ml

A acofarma



CASO PRATICO 2

Diltiazem HCI 2%
Propilenoglicol 10 ml
Hidroxietilcelulose 2 gr

Agua conservans c.s.p. 100ml

Forma de preparagao
1. Preparacao da agua com conservantes:
 Pesar 50 mg de Nipagin sédico e 25 mg de
Nipasol.
* Dissolver o Nipasol em 1-2 ml de etanol.

e Adicionar o Nipagin sodico e o Nipasol
dissolvido a 100 ml de agua destilada,
aguecendo-a até a completa dissolucao
dos parabenos (aproximadamente a
702C).

Dispersar o diltiazem no propilenoglicol.
Incorporar a hidroxietilcelulose pouco a pouco,
agitando suavemente.

Adicionar lentamente a agua com
conservantes previamente aquecida a 709,
homogeneizando a mistura através de
agitacao manual.

Deixar arrefecer, embalar e rotular.

A acofarma



Gel de acido retinoico

Acido retindico 0,03 g
Gel aquoso q.b.p. 100 g

CASO PRATICO 3

Acido retindico
Propilenoglicol
Acetato de alfa-tocoferol 0,5 g
Gel de carbopol csp. 100g

A acofarma



CASO PRACTICO 3

Acido retindico 0,03 g
Propilenoglicol 5g N
Acetato de alfa-tocoferol 0,5 g 1. Num almofariz reduzir a pé muito fino o 4cido

100 retindico e adicionar o propilenoglicol
8 mexendo até a completa dispersao.
2. Adicionar o gel de carbopol previamente

Gel de carbopol  csp.

elaborado, em pequenas porcdes e mexendo
até ficar homogéneo, apos cada adicao.

3. Adicionar o acetato de alfa-tocoferol e mexer
até ficar homogéneo.

A acofarma



Obrigada pela sua atencao

A acofarma | Tulaboratorio




