Evaluarea stabilitatii unor antioxidanti naturali si de sinteza utilizafi
in produse dermato-cosmetice cu efect antiimbatranire
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Natural or synthetic antioxidants are used in the formula of dermatocosmetics, which contain components
with different unsaturation degree and are exposed to auto oxidative / oxidative, to conserve the initial
properties and maintain their stability in time. The paper presents the behavior of some common antioxidants
—vitamin A, C, E and their derivatives (tocopherol acetate, ascorbyl phosphate ), coenzyme Q,,—in destructive
conditions. The stability of the antioxidants, exposed at temperatures in the field 40 - 80°C andlin the presernce
of peroxidic radicals, was evaluated based on the changes of antioxidant activity determined through
chemiluminescence, on the structural changes determined through FT-IR and UV-VIS-NIR spectroscopy
and, in some cases, on the changes of chromatic characteristics.
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Produsele dermato-cosmetice sunt compozitii
complexe care contin componente cu grade de nesaturare
variabile. Astfel, ele sunt afectate de procese degradative
cauzate de interactiile cu oxigenul si derivatii acestuia
(oxigenul singlet, hidroperoxizii, alti radicali oxigenat). Cei
mai afectati sunt acizii grasi prezenti in uleiurile de diferite
tipuri, reactia debutand in pozitia o - metilenica fata de
dubla legatura si continuand prin intermediul radicalului
format pand cand are loc intreruperea procesului [1].
Procesul este accelerat de temperaturd, de interventja -
chiar si accidentala - a radiatiei solare, de prezenta
eventualelor urme de metale cu valen{a variabila in
materiile prime, ca si de interactia dintre componentele
formularii.

Pentru asigurarea stabilitaii in timp a produselor
dermato-cosmetice se folosesc antioxidanti natusali gi/ sau
de sinteza, ultimii fiind din ce in ce mai mult evitali de
cosmetologi din cauza semnelor de intrebare pe care le
ridica in ceea ce priveste siguranfa pentru
sanatatea umana [2].

Antioxidantji trebuie sa previna producerea reactiilor de
oxidare, impiedicand formarea radicalilor liberi care
declangeaza procesul si sa nu permita desfagurarea in lant
a procesului, determinand dezactivarea radicalilor liberi
formati [3].

Vitaminele A, C si E, flavonoidele obtinute din diferite
plante, uleiuri esentiale sunt folosite in principal ca
antioxidanti naturali. Dintre antioxidantii de sintezd se
folosesc derivali de tocoferol (acetat, palmitat) si acid
ascorbic (fosfat si palmitat), sau in unele cazuri, in cantitafi
reduse, deriva{i fenolici substituii ca BHT (buti-hidroxi-
toluen) si BHA (butil-hidroxi-anisol).

Pentru potentarea efectului antioxidant si obtinerea unor
produse cu eficacitate deosebita in ceea ce priveste
mentinerea indelungatd a elasticitatii si supletii pielii,
imbunatatirea hidratarii pielii, refacerea pielii afectata de
diferiti factori externi se mai folosesc vitamina F,
provitamina B, (pantenol), precum si complecsi activi, care
includ mai multe substante, care actioneaza sinergic.

In lucrare se studiaza comportarea la termooxidare si
in prezenta radicalilor peroxidici a unor antioxidanti
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naturali (vitaminele A, C si E, coenzima Qm) si de sinteza
(acetat de tocoferol si fosfat de ascorbil), variaia activitatii
antioxidante si a culorii in aceste conditii, ca si unele
modificiri structurale evidentiate prin tehnici spectrale de
absorbtie (FT-IR i UV-VIS-NIR).

Partea experimentala
Materiale

-a-tocoferol si acetat de a-tocoferol (Merck)

-acid ascorbic (vitamina C) (Merck)

-fosfat de ascorbil (BASF)

-vitamind A (Sigma)

-pantenol (provitamina B,) (BASF)

-coenzimd Q,, (ubichinona) (Merck)

-complex ac(iiv, cu structura originald, pe baza de
vitamine

Reactivi
-KBr de puritate spectrala (Merck)
-MgO p.a. (Merck
-DMSO p.a. (Merck)
-H,0,p.a. (Merck)
-luminol (Sigma)
-TRIS - HCl, solutie 0,2 M

Tehnici de investigare

-spectroscopie in infrarogu (aparat FT-IR 620, Jasco,
Jap(])nia) pentru caracterizare spectrald in domeniul 4000 -400
cm

-spectroscopie in UV-VIS-NIR (aparat V 570, Jasco,
Japonia), cu dispozitiv de reflexie difuza ILN-472, pentru
caracterizare spectrald in domeniul 200 -2500 nm

-chemiluminescentd (chemiluminometru TD 20 / 20,
Turner Design, USA) pentru determinarea activitatii
antioxidante (AA) a probelor supuse termooxidarii prin
expunere la 25, 50 si 80°C

-etuva de laborator {Caloris, Roménia) cu temperatura
reglabila

Rezultate si discutii

Antioxidantii naturali si de sintezd sunt prezenti in
aproape toate domeniile de activitate: in industria
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Tabelul 1

CARACTERISTICILE CINETICE ALE PROCESULUI DE
TERMOOXIDARE A VITAMINEI E

k (min! _
Produs (min ) : E. (k¥/inol)
v 3500 em’™* v 1760 e’ v 1576 emy
kso= 1,5x10™ | kso = 4,0x10% | kso=3.3x10™ {62,0 pt. v-3500 e
o~tocoferol 3 4 1 } 58,5 pt. v 1760 em™
0= 1,7:107 =2,5107 | kyp = 2,4x10" i
kso |,7<10 kgr) B X]O !\3:) 4,4)(10 63,4 pt. v 1576 em H
acetat df: kso = 2,3x107 - - 77,55
} o-tocoterol  § ke, = 1,6x107 - -
Tabelul 2

VARIATIA ACTIVITATII ANTIOXIDANTE A VITAMINELOR E LA TERMOOXIDARE

Conditii Activitate antioxidanta (%)
termooxidante o~tocoferel acetat de o-tocoferol
25°C 75.90 62,80
Shx 50°C 74,20 51,90
10 h x 50°C 72,80 60,20
25 h x 50°C 70,80 59.40
50 h x 50°C 68.90 58,00
5hx 80°C 68,20 53,45
8 h x 80°C 67,90 51,80
12 h x 80°C 65,46 46,55

alimentara sunt utilizati pentru a preveni rancezirea
alimentelor (carne, unt, margarind, conserve), in industria
materialelor plastice si elastomerilor pentru cresterea
duratei de viatd a produselor finite, in industria
farmaceutica pentru cregterea stabilitatii in timp a
medicamentelor, in industria cosmetica pentru mentinerea
calitatilor inifjale ale produselor finite timp indelungat, in
industria auto pentru protejarea uleiurilor minerale si
sintetice.

Vitaminele sunt substante cu actiune de reglare a unor
functii celulare, asemanandu-se cu enzimele i hormonii,
$i pe aceasta proprietate se bazeaza utilizarea lor in
produsele dermato-cosmetice. Ele favorizeaza hidratarea
si catifelarea pielii, regularizeazd transformarea si migrarea
celulelor spre stratul cornos superficial, contribuie la
mentinerea integritatii morfologice si functionale a
membranelor, stimuleaza sinteza colagenului, protejeaza
pielea de efectele agresive ale mediului (poluare, caldurs,
frig), inhiba formarea melaninei si aparitia petelor
pigmentare, au rol antiinflamator si imunostimulator [4].

Dintre antioxidantii naturali, se remarcd uleiurile
esentiale cu actiune antistres, de stimulare a sintezei de
colagen si uleiurile vegetale. Dintre acestea, uleiul din
samburi de struguri, care contine oligomeri proantocianici
cu efect antioxidant mult superior vitaminelor C si E, are
efect antimutagenic la nivelul ADN-ului din piele si
afectiunilor degenerative, asigura elasticitatea si catifelarea
pielii prevenind aparitia ridurilor.

Intre antioxidantii studiati nu existd nici o inrudire
structurala, de aceea ei vor fi discutati separat.

Au fost supuse distructiei termooxidante si peroxidarii
a-tocoferolul si acetatul de o-tocoferol, decarece ambele
forme se folosesc in formularea produselor dermato~
cosmetice. Structural, tocoferolul este constituit dintr-o
hidrochinona substituitd cu grupari metil si o catend
laterala poliizoprenica saturata.

Comportarea la peroxidare s-a stabilit prin
chemiluminescenta in prezenta cuplului luminol + H 0,
la pH = 8,6. Comportarea la termooxidare a fost
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determinata in domeniul de temperatura 40 - 80°C pentru
timpi mai lungi decét cei tehnologici, urmarindu-se
determinarea caracteristicilor cinetice ale procesului.

In spectrul IR al probelor nu au fost sesizate modificari
semnificative; diminuarea usoara a benzilor de la 3480
cm' (v OH asociat) si 3610 cm (v OH liber) [5] din
o-tocoferol s-a apreciat cd este produsa de unele rearanjari
structurale dinmolecula. In cazul acetatului de o-tocoferol
benzile de la 3500 cm! (v OH asociat), 1760 cm! (v C=0
din acetat) i 1576 cm™ (§ C=0 din acetat) sufera diminuéri
minore de intensitate. La temperatura de 80°C aceleasi
benzi sufera modificari de intensitate, aceste date fiind
utilizate pentru determinari cinetice Caracteristicile
cinetice ale procesului de termooxidare a vitaminei E sunt
prezenatte in tabelul 1.

S-a constatat stabilitatea ridicatd a ambelor produse,
ale caror energii globale de activare prezinta acelasi ordin
de marime.

Activitatea antioxidantd determinatd initial (la 25°C) si
dupa diferite etape de imbatranire [6] indica pierderi
comparabile la 50°C (de 7 si 8%) dar diferite la 80°C (12%
pentru o-tocoferol si 26% pentru acetat de a-tocoferol),
aspect de care trebuie sa se {ind seama daca se produc
deregldri tehnologice (tabelul 2).

Vitamina A (retinol)

Vitamina A are o structura de izopren cu duble legaturi
conjugate de tip trans total, ceea ce ii asigurd o mare
rezistenta la temperaturd si fatd de oxigen. Aceastd
vitamind joacd un rol important in mentinerea
functionalitafii celulelor epiteliale si integritatji structurale
a pielii.

[n domeniul de temperatura 40 + 80°C, in spectrul IR nu
s-au sesizat nici un fel de modificari ale intensitdtii benzilor
de absorbtie si nici deplasari ale acestora.

Crescand temperatura la 120 - 150°C, in scopuri analitice,
s-a constatat diminuarea treptatd a benzilor de la 1150
cm’! si de la 970 em! (~C=C- trans), ca si aparifia unei
benzi de mica intensitate la 910 cm! (—CH=CH2). Aceasta
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Tabelul 3
VARIATIA CARACTERISTICILOR CROMATICE ALE VITAMINEI C §!
ALE FOSFATULUI DE ASCORBIL LA TERMOOXIDARE

Conditii Caracteristici de culoare anriagizi .
termooxidante L c 1 Iummﬁozxta:lgu
AL" (%)

Yitamina C
25°C 101,50 8.03 ~88.65 -
1hx50°C 98,20 722 -89.45 33
5hx30°C 94,70 6,52 -90,30 -~ 6.8
1 hx 80°C 88,20 543 -95.86 ~13.3
5hx 80°C 84,50 2.18 -59,85 ~17,0
Fosfat de ascorbil
25%C 87,30 1.91 101,60 -
1 hx 50°C 88,20 2,00 100,80 +09
5hx 50°C 88,80 2,11 100,60 +15
1 hx 80°C 88,90 2,25 100,80 +1.6
5hx 80°C 89,90 3,06 100,20 +2.6

= luminozitate; C* = croma; H°

indicd scindarea unitafii alcoolice -CH,OH cu formarea
structurii vinilice termmale dovad fiind si diminuarea
benzii de la 3480 cm™ (v OH asociat). Pentru calculele
cinetice [7] s-a utilizat banda de la 1150 cm, stabilindu-
se ca procesul termooxidant este de ordinul [, cu o energie
de activare 73,1 kJ/mol.

Variatia activitatii antioxidante a vitaminei A, in prezenta
cuplului chemiluminescent luminol + H ,0,, indica
scaderea activitalii antioxidante care este i inca 6 dovad
a eliminarii gruparii alcoolice, implicata in captarea
radicalilor oxigenati.

Pentru produsele dermato-cosmetice, remarcabild este
stabilitatea vitaminei A la termooxidare si peroxidare.

Vitamina C i sarea de sodiu a fosfatului de ascorbil

Vitamina C este un antioxidant care, alaturi de enzimele
SOD si catalaza, apara organismul; neutralizand speciile
agresive, dar prezinta dezavantajul instabilitdtii datorate
reactivitatii ridicate. De aceea, s-a cautat introducerea in
produsele dermato-cosmetice a altor forme -fosfatul sau
palmitatul de ascorbil, care pe piele sa puna in libertate
vitamina C.

Structural, in conditii termooxidante, vitamina C sufera
modificari semnificative, chiar si la 50°C, cand benzile isi
diminueaza intensitatea.Astfel, benzile de la
3550 - 3200 cm! corelate cu cele din domeniul 1250 - 1000
cm! (vOH respectiv 80H) indica transformari cu
participarea grupérilor hidroxilice. De asemenea, banda
de la 3010 cm' (vC=C) din heterociclu isi modifica
mtensuatea sernnificativ, simultan cu largirea benzii de la
1670 cm™! ( 8C=0), ceea ce indicd acumulare de structuri
oxigenate. Acest aspect este evident si in domeniul UV-
VIS, unde banda de la 272 nm se deplaseaza la 278 nm
(tranzitie t—mt’, grupare ~C=C- substituitd), concomitent
cu aparitia unei noi benzi la 386 nm atribuita cresterii
numarului de cromofori (grupe -C=0) si modificarea
culorii, ceea ce intr-o prima etapd poate corespunde
formarii acidului dihidroabietic. Calculele cinetice,
efectuate pe banda de 1670 cm™ au indicat o energie de
activare de 50,0 kJ/mol. Activitatea antioxidanta a variat
de la 99,5% péna la 52% dupa termooxidare la 80°C.

Spre deosebire de vitamina C, fosfatul de ascorbil nu
sufera modificari sau variatii cromatice [8,9] semnificative
nici la temperatura de 80°C.
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= unghi de nuant3

Variafia caracteristicilor cromatice ale vitaminei C si
fosfatului deascorbil in conditiile termooxidarii este
prezentatd in tabelul 3.

Din variatia culorii celor doua produse rezult:

-in procesul termooxidant, vitamina C pierde din
luminozitate, in timp ce fosfatul de ascorbil se decoloreazi
usor;

-modificarile de lurninozitate ale vitaminei C sunt de cca
6 ori mai mari fatd de cele ale fosfatului de ascorbil, ceea
ce confirma instabilitatea acesteia.

Provitamina B, (pantenol)
Structura chimica a provitaminei B, - (R)-2,4-dihidroxi-
N-(3-hidroxipropil) -3, 3-dimetilbutiramida - este:

H, OH
g NWOH
HO
Me Me O

Este o vitamind hidrosolubila, ceea ce permite
incorporarea ugoara in produsele dermato-cosmetice
destinate imbunatalirii elasticitatii si supletii pielii precum
§i mentinerii_ sanatatii parului. Produsul este stabil la
temperatura in domeniul 40 - 70°C, dovada pierderile
scazute (max. 0,1%). La temperatura de 80°C pierderile de
masa ating valoarea de 0,3%; continuand incalzirea, peste
1 h, pierderile cresc treptat, dovada a unor scindari care
se produc In spectrul FT-IR acest aspect se observa prin
modlﬁcanle benzilor de la 1645 cm™ (v C=0, amida I) si
1538 cm! (& NH, amida II) si anume prin schimbarea
raportului absorban;elor acestora, ceea ce sugereaza
ruperea legaturilor carbon - azot.

Activitatea antioxidantd a provitaminei B, la 25°C este
de 22,30%; dupa 1 h la 70°C este de 21,80%, iar dupa lhla
80°C este de 19,75%, pierderea de activitate fiind 2,55% la
80°C, ceea ce indica o buna stabilitate in cazul expunerii la
temperaturi ridicate pentru un interval de timp limitat. Degi
are activitate antioxidanta relativ scazutd, pantenolul poate
fi asociat cu alte vitamine sau principii active in functie de
destinatia finala a produsului dermato-cosmetic.

Ubichinona (coenzima Q)
Coenzima Q,, este prezenta pe suprafata internd a
membranei mitocondriale si are actiune antioxidanta,
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Tabelul 4

CARACTERISTICILE CINETICE ALE PROCESULUI DE TERMOOXIDARE A COENZIMEI Q,,

k (min) E. (kJ/mol)
A 1647 nm A 1609 nm
kso=3,2%x 10 kso = 3,0 x 107 65,70 la 1647 nm
kgo = 2,5 x 107 kso = 2,6 x 107 69,00 1a 1609 nm
3 Tabelul 5
VARIATIA ACTIVITATII ANTIOXIDANTE A COENZIME! Q,, LA TERMOOXIDARE
e Activitate .- Activitate
tenﬁg:;(iil(ti:nte antioxidanti terlgzzgilfignte antioxi'danti
(%) (%)
25°%C 88,90
5h x 50°C 88,70 1h x 80°C 88,40
10h x 50°C 88,20 4h x 80°C 87,80
25h % 50°C 87,90 8h x 80°C 86,50
50h x 50°C 87,20 10h x 80°C 85,50
100h x 50°C 86,90 12h % 80°C 83,16

stabilizeaza functiile membranare si inhiba peroxidarea

lipidelor [10].

Aceasta este o chinona cu catena laterala prezentand
conjugare extinsa (4 < n < 10).

0

CH;0”

CHj;

0O
OCHj

Este de asteptat ca aceastd substan{a sa prezinte

Activitate antioxidanti (%)

activitate antioxidanta ridicat si stabilitate la termooxidare.
Spectrul coenzimei Q ;, desi stufos, prezintd doua benzi
caracteristice la 1647 s1 1609 crn! atribuite grupelor -C=0
din pozitiile 3 si 6. Acestea au fost utilizate in scop analitic;
ele, impreuna cu toate celelalte benzi, prezinta in timp o
diminuare treptata la incdlzire, in special la 80°C, fara
modificarea culorii. Caracteristicile cinetice ale procesului
(ordinul I) sunt prezentate in tabelul 4.

Activitatea antioxidantd si evolutia ei se prezintd in
(tabelul 5si fig. 1 a sib).

Pierderea de activitate este de 2,25% la 50°C si de 6,46%
1a 80°C, ceea ce indica o stabilitate ridicata chiar la 80°C, in
cazul expunerii pentru intervale scurte de timp.

Aceste caracteristici ale coenzimei Q,, precum si
beneficiile sale au fost principalele motive care au stat la
baza folosirii sale pentru elaborarea unui complex activ,
cu structura originald, ce mai include vitamina E si un ulei
vegetal. Spectrul IR al acestuia contine benzi care indici

Activitate antioxidantd (%)

0 5 10 25 50100 .0 ore)

100+

0 1 4 81012 g0

prezen{a in compozitie a unor grupdri acide
(1744 cm), alifatice cu catena lunga (724 cm -CH
grad de nesaturare relativ scazut (3010 cm! si 967 ¢

trans -C=C-) [11].

2') §i
m' -

Fig.1a Variafia activita{ii antioxidante a coenzimei Q10 prin
termooxidare la: a) 50°C; b) 80°C

Tabelul 6

CARACTERISTICILE CINETICE ALE PROCESULUI DE

TERMOOXIDARE A COMPLEXULUI ACTIV

Tabelul 7

k (min)
R— - E, (k3/mol)
A3473nm A 1744 nm _
kso = 1,43 % 10 kso = 9,60 x 107 63,81 1a 3473 nm
ko = 1,00% 107 kgo = 1,70 %107 43,46 la 1744 nm.
Conditii o/ Conditii A A so
termooxidare AA (%) termooxidare AA (%)
25°C 76,60 1h x 80°C 76.20
5h x 50°C 76,00 4h x 80°C 66,80
10h x50°C 76,10 8h » 80°C 36,14
12h x 50°C . 75,00 12h x 86°C 30,00

VARIATIA ACTIVITATII ANTIOXIDANTE A
COMPLEXULUI ACTIV LA TERMOOXIDARE
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Activitate antioxidanti (%)

0 5 10 12

Timp (ore)

100+

Activitate antioxidanti (%)

1 4 8 12

Timp (ore)

Fig. 2. Variatia activitajii antioxidante a complexului activ prin termooxidare la: a) 50°C; b) 80°C

In procesul de termooxidare complexul activ nu si-a
schimbat culoarea, iar principalele benzi de la 3473 si 1744
cm’!, specifice structurii acide, au manifestat modificari
minore. Acest aspect legat de rezistenta ridicata la
termooxidare se atribuie prezentei structurii nesaturate de
tip trans, pe o catend alifatica lunga.

Caracteristicile cinetice sunt prezentate in tabelul 6.

Activitatea antioxidantd si evolutia ei se prezinta in
tabelul 7 figurile 2 a si b.

Pierderile de activitate sunt de 1,6% la 50°C si de 26,6%
la 80°C, demonstrand ca trebuie acordata o atentie
deosebita respectarii conditiilor tehnologice.

Concluzii

Antioxidanti naturali (vitamine si coenzima Qm) se
folosesc in formularile dermato-cosmetice pentru
protejarea lor fatd de actiunea distructivd a oxigenului i
radicalilor liberi ai acestuia, a temperaturii §i a altor factori
externi.

Au fost supuse distructiei termooxidante si peroxidarii
principalele tipuri de vitamine (A, C, E si pro-vitamina B,),
derivatii lor (acetat de o-tocoferol si fosfat de ascorbil) si
coenzima Q,, in domeniul 40 - 80°C si apoi determinate,
prin tehnici spectrale de absorbtie (FT-IR si
UV-VIS-NIR), modificarile structurale si de culoare.
Determinarea activitatii antioxidante a evidentiat
stabilitatea deosebita a vitaminelor A si E, a fosfatului de
ascorbil si a pro-vitaminei B,, precum si a coenzimei Q.
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S-a confirmat instabilitatea vitaminei C, dar si faptul cd
regimul termic tehnologic trebuie respectat cu strictete.
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