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Se vocé almeja atingir uma posi¢do mais elevada,
deve, antes de obter a vitoria, dotar-se da conviccao
de que conseguira infalivelmente. A luta pela vitéria
nem sempre é vantajosa aos fortes nem aos espertos.
Mais cedo ou mais tarde, quem cativa a vitdria é

aquele que cré plenamente: Eu conseguirei!

Napoleon Hill
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APRESENTACAO

Este trabalho foi escrito em formato de artigo cientifico para ser submetido a revista

Quimica Nova, cujas normas para submisséo sdo apresentadas em anexo.
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RESUMO

Cilios longos, curvados e escuros sao frequentemente considerados sinais de beleza em varias
culturas. Até recentemente, as opg¢des disponiveis no mercado para este fim limitavam-se a
maquiagem, produtos cosméticos e farmacéuticos de venda livre e aplicacédo de cilios artificiais.
Existem diversos motivos para a busca de alongamento e crescimento dos cilios, desde estéticos
até o acometimento de doencas que provocam a queda e enfraguecimento dos cilios, como a
blefarite, hipotricose e alopecia. Dentre 0os cosméticos, a méscara para cilios € um produto
composto por ceras, pigmentos e resinas que, ao se depositarem no fio, formam uma pelicula,
deixando os cilios mais alongados, pigmentados e grossos. Em relacdo aos medicamentos, a
classe de farmacos analogos das prostaglandinas, como por exemplo a bimatoprosta e a
latanoprosta, que foram aprovadas originalmente pelo FDA para o tratamento da hipertensao
ocular em pacientes com glaucoma, demonstraram a capacidade de aumentar o comprimento,
espessura e pigmentacdao dos cilios como efeito colateral ao uso do colirio. A solucdo de
Bimatoprosta 0,03% aplicada uma vez ao dia na pele da margem palpebral superior, foi
geralmente segura e bem tolerada e tornou-se uma opcao adicional para individuos que
procuram melhorar a aparéncia de seus cilios ou que procuram um tratamento para a
hipotricose. Acredita-se que esses efeitos sejam resultado do aumento do tempo de duracdo da
fase andgena dos fios, do aumento da espessura do bulbo capilar e aumento da melanogénese,
respectivamente. Em suma, existem diversas alternativas no mercado para alongar e promover
o0 crescimento dos cilios, porém a escolha deve ser realizada com cautela pois nem todas as

alternativas sdo completamente seguras.

Palavras-chave: alongamento de cilios, cilios, bimatoprosta, latanoprosta, tratamento.



ABSTRACT

Long, curved, dark eyelashes are often considered signs of beauty in many cultures. Until
recently, the options available on the market for this purpose were limited to makeup, over-the-
counter cosmetic and pharmaceutical products and application of artificial eyelashes. There are
several reasons for looking for eyelash extension and growth, from aesthetics to diseases that
cause eyelashes to fall and weaken, such as blepharitis, hypotrichosis and alopecia. Among the
cosmetics, the mascara for eyelashes is a product composed of waxes, pigments and resins that,
when deposited on the wire, form a film, leaving the eyelashes longer, pigmented and thick.
Regarding drugs, the prostaglandin analogue class of drugs, such as bimatoprost and latanoprost,
which were originally approved by the FDA for the treatment of ocular hypertension in patients
with glaucoma, have demonstrated the ability to increase length, thickness, and pigmentation.
eyelashes as a side effect of using eye drops. Bimatoprost 0.03% solution applied once daily to
the skin of the upper eyelid margin was generally safe and well tolerated and has become an
additional option for individuals looking to improve the appearance of their eyelashes or seeking
a treatment for eyelashes. hypotrichosis. It is believed that these effects are the result of the
increase in the duration of the anagen phase of the hair, the increase in the thickness of the hair
bulb and increase in melanogenesis, respectively. In short, there are several alternatives on the
market to lengthen and promote eyelash growth, but the choice must be made with caution as

not all alternatives are completely safe.

Keywords:

eyelashes, bimatoprost, latanoprost, treatment.



INTRODUCAO

A busca pela beleza estética sempre foi importante em diversas civilizacdes, desde os
egipcios até os tempos atuais, 0 uso de adornos, maquiagens e produtos para a pele representam
uma parcela importante do investimento de tempo e recursos. O padréo de beleza muda de
cultura para cultura, contudo o rosto e os olhos sdo reconhecidos como importantes para a beleza
fisica.! Cilios longos e grossos sio considerados atributos de beleza nas mulheres e o uso de
produtos como mascara que alonga os fios, apesar de seu efeito temporario, é cada dia mais
comum. Da mesma forma, os procedimentos estéticos que visam aumentar o volume ou
curvatura dos cilios estdo em alta.?

Recentemente, um dos procedimentos estéticos que ganhou destaque no mercado da
beleza foram as extensdes de cilios, que é a aplicacdo de fios de origem sintética (PBT-
Tereftalato de Polibutileno) nos cilios superiores, preferencialmente com o auxilio de adesivos
a base de cianoacrilato.? Entretanto, ao entrar em contato com a superficie da pele, esse adesivo
pode levar a dermatite de contato alérgica e reacdes de hipersensibilidade a conjuntiva.* Pode-
se destacar também os produtos cosméticos que aumentam e fortalecem os cilios em formato
de maéscara contendo ativos como latanoprosta e bimatoprosta, que sdo analogos de
prostaglandinas e aumentam o ciclo do fio na sua fase anagena, tornando-o mais espesso e
pigmentado. Por fim, também aumentam a espessura dos cilios e o didmetro do bulbo capilar.>®

Existem diversos motivos para uma pessoa ir em busca de alongamento e crescimento
de cilios. Dentre eles, estdo os motivos estéticos, que reforcam a busca pela beleza facial, mas
também existem afec¢des que provocam a queda ou enfraquecimento dos fios, como a blefarite,
a hipotricose, alopecia, triquiase, entre outras.

Nesse contexto, o presente trabalho teve por objetivo realizar uma revisao da literatura
a respeito das caracteristicas dos cilios, afec¢fes que acometem os fios, e do uso de cosméticos
e medicamentos como estratégia para o tratamento de afec¢des que causam a queda ou reducao

de nimero e volume dos cilios.

METODOLOGIA

O tipo de pesquisa realizada no presente trabalho foi a pesquisa bibliogréfica e a
abordagem teorica adotada baseou-se na abordagem qualitativa com cruzamento de palavras
chave como 'bimatoprosta e crescimento de cilios’, ‘minoxidil e crescimento de cilios’, em

bases de dados como Science Direct, Scopus, PubMed, Scielo, LILACS e Google Académico,
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dividindo as buscas por décadas, mas especialmente nas Gltimas duas décadas (2000-2010 e
2010-2020), e selecionando todos os artigos que tratam do tema do cruzamento. As palavras
chave também foram buscadas em inglés, como 'eyelash extensions’, ‘bimatoprost’,
‘minoxidil’, com os mesmos cruzamentos. As referéncias utilizadas foram artigos cientificos,
textos académicos, livros, monografias, dissertacdes, teses, entrevistas e reportagens em revistas

ou sites especializados, além de legislacdo que verse sobre o tema.

CARACTERIZACAO DOS CILIOS

Os cilios desempenham uma funcdo protetora importante nos olhos, impedindo a entrada
de agentes externos nocivos e sdo responsaveis por desencadear o reflexo do piscar quando
tocados, mantendo a lubrificacdo natural dos olhos. Na palpebra superior estdo presentes a
maioria dos cilios que correspondem, em média, entre 100 a 150 fios dispostos entre 4 a 5
fileiras de fios.? J4 os cilios da palpebra inferior, possuem em média metade desse valor, em
torno de 75 a 80 fios.! Assim como os fios do couro cabeludo, os cilios apresentam
caracteristicas que os diferenciam dos demais pelos do corpo como, por exemplo, sdo mais
espessos, longos e pigmentados.? A estrutura dos cilios é caracterizada por uma forma curva
regular, mais ou menos acentuada, que varia conforme a origem étnica do individuo. No
embrido, os fios dos cilios se desenvolvem entre a 72 e a 8% semana gestacional e seu

comprimento varia de 8-12 mm na palpebra superior e de 6-8 mm na palpebra inferior.*’

Aspectos anatdmicos

A estrutura anatbmica dos pelos dos cilios € muito proxima da fibra capilar, e €
constituida por trés compartimentos: a cuticula, o cortex e a medula. A camada mais externa do
fio, a cuticula, possui em média, sete camadas de células sobrepostas.” No cortex estdo presentes
0s pigmentos de melanina, responsaveis pela pigmentacdo do pelo. A epiderme da regido das
palpebras é mais fina que a de outras partes do corpo e ndo possui camada mais profunda, a
hipoderme, assim, os cilios estdo enraizados cerca de 2 mm de profundidade na derme.® O tecido
conjuntivo presente na regiao é constituido por fibronectina, citoqueratina, anticorpos GATA3

e transglutaminase-1.”
Glandulas e anexos

Os cilios se diferenciam dos pelos do corpo por ndo possuirem o masculo eretor do pelo
e por possuirem a mesma quantidade de foliculos desde o nascimento e esse nimero ndo alterar
11



durante o passar dos anos.?®’ Os foliculos ciliares estdo associados as glandulas de Zeis e Moll.
As glandulas de Zeis sdo glandulas sebaceas unilobulares localizadas na margem da palpebra e
produzem substancias oleosas que séo liberadas atraves do ducto excretor do l6bulo sebaceo na
porcdo média do foliculo ciliar. Ja as glandulas de Moll sdo glandulas sudoriparas apdcrinas
modificadas encontradas na margem da péalpebra proximas a base dos cilios e localizadas
anteriormente as glandulas meibomianas dentro da margem distal da palpebra.®” As glandulas
meibomianas sdo glandulas sebaceas que secretam lipidios e sdo responsaveis por formar o
filme lacrimal que seré responsével pela lubrificacdo dos olhos. Existem cerca de 50 glandulas
nas palpebras superiores e 25 glandulas nas palpebras inferiores.” Ha poucos dados sobre a
histologia dos foliculos dos cilios, no entanto, estudos demonstraram que ha uma sensibilidade
dos cilios a varios medicamentos como analogos de prostaglandinas, interferon alfa, inibidor de

fatores de crescimento epidérmico ou ciclosporina A.”
Ciclo de crescimento

O ciclo de crescimento dos cilios é assincrono, ou seja, enquanto alguns fios estdo em
fase proliferativa de desenvolvimento, outros estdo na fase de pausa e queda. O ciclo de
crescimento ¢ dividido em fases anagena, catagena e telégena, além da fase exdgena.* O tempo
de duracéo de cada fase de crescimento individual do fio, varia conforme a localizagdo do pelo,
porém em média, o ciclo completo de crescimento do fio dura, em torno de 5 a 11 meses.?® A
fase anagena é caracterizada pelo crescimento do fio, onde acontece uma rapida proliferacédo e
diferenciacéo celular ocorrendo a melanogénese e a subsequente transferéncia de pigmento para
a haste ciliar. A duracdo dessa fase interfere no comprimento final do pelo, e pode durar
aproximadamente de 1 a 4 meses.>’ Os fios presentes na regido ciliar apresentam um
crescimento lento, tendo uma taxa de aproximadamente 0,15 mm/dia se compararmos com 0S
fios do couro cabeludo que a taxa de crescimento é em torno de 0,3-0,4 mm/dia.* A fase
catagena é uma fase de transicdo do ciclo ciliar onde os queratindcitos sofrem apoptose e dura,
em média, cerca de 15 dias.2 Ap0s, os fios entram na fase telégena, que é caracterizada por um
periodo de repouso do ciclo ciliar, onde o foliculo piloso permanece dormente. A fase telégena
dura em torno de 4 a 9 meses. A queda ativa do fio seguida pelo subsequente aparecimento de
um novo fio no bulbo ocorre durante a transi¢éo das fases telégena e anagena, conhecida como
fase exdgena. Em qualquer momento do ciclo de crescimento dos fios, em torno de 59-85% dos

foliculos estdo na fase teldgena, podendo desprender do foliculo a qualquer instante.>*
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Figura 1- Morfologia geral dos cilios (reproduzido de Aumond & Bitton, 2018).

DOENCAS QUE ACOMETEM OS CILIOS

Algumas condicdes patoldgicas que acometem o individuo e causam gueda dos cilios,

podendo ou ndo ser acompanhadas pela destruicdo dos foliculos pilosos, sdo a madarose, a

alopecia areata e a hipotricose. Além disso, algumas condi¢es podem levar ao aumento do

tamanho, espessura e pigmento dos fios como, por exemplo, a hipertricose e tricomegalia.

Outras afec¢bes importantes de serem mencionadas nesta revisdo sdo as lesGes oculares

decorrentes de procedimentos de extensdo de cilios malsucedidos e a blefarite, que podem levar

a diminuicdo da quantidade de cilios. Algumas destas condi¢BGes patolégicas e anomalias

associadas estdo resumidas na Tabela 1.57

Anomalia Condicéo patoldgica
Hipotricose

Crescimento H'.p ertrlcosg
Tricomegalia
Alopecia

Direcdo de crescimento Triquiase

Pigmentacdo Poliose

Disfuncéo das glandulas Blefarite

Tabela 1. Anomalias dos fios e patologias associadas.
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Hipotricose

A hipotricose, também conhecida como madarose, € caracterizada pela falta de
crescimento ou perda dos pelos na regido das palpebras.*® A hipotricose de cilios é uma
condigéo de causas multifatoriais que podem incluir envelhecimento, hereditariedade, trauma
fisico, cirurgia ocular, tricomania, alopecia areata, tratamentos quimioterpicos, infecgédo
(hanseniase), doencas endocrinas como hipotireoidismo, uso de medicamentos (como por
exemplo, antimetabdlitos), além de outras causas desconhecidas.> Um dos fatores que causam
a hipotricose € uma doenca psiquiatrica chamada tricotilomania, caracterizada pelo desejo
incontrolavel de arrancar os pelos do corpo, incluindo os cilios.® Doengas sistémicas como, por
exemplo, a alopécia areata que induzem a queda dos fios e levam a uma perda irregular de fios
do couro cabeludo, podendo progredir para os cilios, também sdo fatores que causam a
hipotricose. Embora o mecanismo fisiopatolégico da doenca ainda ndo seja bem esclarecido,

acredita-se que seja causado por um ataque autoimune dos foliculos pilosos.®

Alopecia

A alopecia androgenética é uma desordem multifatorial e poligénica caracterizada por
um afinamento progressivo do cabelo do couro cabeludo em um padrdo distinto, que afeta
ambos o0s sexos, porém é predominantemente masculina.® A alopecia areata é um distdrbio
autoimune caracterizado por uma alopecia nédo cicatricial do couro cabeludo e corpo. Existe
também a alopecia induzida por quimioterapia, como um efeito colateral dos tratamentos

quimioterapicos utilizados para varios tipos de tumores.®

Poliose e Triquiase

A poliose e a triquiase também sdo patologias que afetam os cilios.® A poliose é
caracterizada por uma despigmentacédo do foliculo piloso, causada pela diminui¢&o ou auséncia
da melanina na fibra e no bulbo capilar, e esta associada a varias condi¢des inflamatdrias, entre
elas, a blefarite. A triquiase €é caracterizada pelo crescimento inverso dos cilios, que nascem em

direcéo a superficie ocular, gerando dor e muito desconforto ao individuo acometido.®

Lesdes oculares

Algumas lesdes oculares importantes de serem mencionadas por serem relativamente

comuns nos procedimentos de extensdo de cilios, sdo a ceratoconjuntivite por infiltracdo de
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adesivos a base de cianocrilato, latex e aménia, além dos produtos utilizados para remocéo das
extensoes de cilios, seguida de lacera¢des na conjuntiva e conjuntivite alérgica por fitas adesivas
utilizadas para suspensdo da palpebra durante o procedimento estético.>® Além disso, os
adesivos utilizados nos procedimentos de extensdo de cilios sdo a base de cianoacrilato, um
composto volatil que ao coagular em alta umidade libera gas formaldeido na sua degradacéo,
causando desconforto aos olhos, como vermelhidao, coceira, sensacdo de olho-seco, ardéncia e
dor, até danos mais severos como a blefarite alérgica, ceratite quimica, erosdo conjuntival e

ceratoconjuntivite.>0*

Hipertricose e Tricomegalia

Além das patologias que levam a queda dos cilios, algumas condicGes, patoldgicas ou
néo, que aumentam a quantidade de pelos devem ser mencionadas, pois interferem diretamente
no ciclo de crescimento dos cilios. A hipertricose e a tricomegalia sdo termos considerados
sinbnimos na literatura, embora tenham definigbes distintas.® O termo hipertricose é definido
como um aumento dos pelos e aplica-se aos pelos do corpo, ja o termo tricomegalia é especifico
para os pelos dos cilios e sobrancelhas. Nesta revisdo, adotamos as defini¢cfes dos termos

hipertricose e tricomegalia conforme as publicagdes recentes.®

A tricomegalia € representada pelo aumento no comprimento, curvatura, pigmentacéo
ou espessura dos cilios, podendo ter varias causas, entre elas fatores congénitos, familiares,
adquiridos ou medicamentosos. A tricomegalia pode levar a abrasdo da cérnea e distarbios
visuais se for associada a triquiase. Um exemplo de condicdo adquirida da tricomegalia € a
infeccdo por HIV em estagio avancado, que induzem o crescimento de cilios longos e lisos.t A
tricomegalia associada a medicamentos pode estar associada as seguintes drogas: analogos de
prostaglandinas; inibidores do receptor do fator de crescimento epidérmico como por exemplo,
cetuximabe; inibidores de tirosina-quinase; interferon- alfa 2b; zidovudina; fenitoina;

minoxidil; acetazolamida; ciclosporina; topiramato; psoralenos; corticoesterdides.®

Blefarite

A microflora presente na palpebra é importante para manter a saide dos cilios e €
composta por bactérias e parasitas comensais que mantém o equilibrio da mesma. A microflora
dos cilios varia de composic¢éo nos individuos, porém algumas bacterias estdo presentes em
maior quantidade como Propionibacterium, Staphylococcus, Streptophyta, Corynebacterium e

Enhydrobacter. A blefarite esta associada ao aumento das espécies de Staphylococcus,
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Streptophyta, Corynebacterium e Enhydrobacter.® A microflora é influenciada por varios
fatores externos como o pdlen, poeira e particulas do solo que entram em contato quando
tocamos as pélpebras com as médos. O aumento de bactérias na regido ciliar pode ser observado
como o aumento de detritos nos cilios em forma de crostas duras com coloracéo levemente
amarelada, alem da formagdo de escamas. Outros sinais ndo especificos sdo telangiectasias e
disfungdo na glandula meibomiana da regido ciliar. Sinais cronicos como madarose, triquiase,
poliose, tilose ou cicatrizes na margem palpebral podem aparecer se a blefarite néo for tratada.®

A blefarite pode ser causada por parasitas artropodes que habitam a margem palpebral
como Demodex folliculorum, Demodex brevis e Phthirus pubis. Os parasitas da espécie
Demodex fazem parte da flora natural dos cilios e seu nimero aumenta com a idade, onde o
Demodex folliculorum é o mais encontrado nas sobrancelhas, cilios, couro cabeludo, nariz e
orelhas. J& o Demodex brevis é encontrado nas glandulas sebaceas como, por exemplo, as
glandulas meibomianas no rosto. A anatomia do parasita consiste em uma cabeca com quatro
pares de pernas de cada lado e corpo alongado que contém sistema digestivo. O parasita ndo
tem anus, dai todo material sebaceo ingerido, permanece no intestino, juntamente com a sua
propria microflora de Streptococcus spp., Staphylococcus spp. e Bacillus oleronius. No final do
seu ciclo de vida, que dura entre 15-18 dias, 0 parasita estoura e libera seu contetdo, gerando
uma resposta inflamatéria local. A superpopulacdo do parasita € chamada de demodicose, e nas
palpebras, é denominado blefarite secundaria ao Demodex. Alguns sinais clinicos da
demodicose sdo hipertrofia folicular, detritos na base dos cilios (caspa cilindrica) e sinais de

blefarite n4o especificos.®

Jé& o parasita Phthirus pubis ndo esta presente na microflora palpebral normal, mas pode
ser transmitida por contato sexual ou através de lencois e roupas de cama, pois se origina em
pélos pubianos. A transmissdo pode ser feita pelo contato da mao contaminada com a regido
dos olhos, resultando na blefarite Phtiriase palpebrarum que inclui o parasito com corpo
translicido preso aos cilios, presenca de escamas marrons que correspondem as fezes do
parasita e varias Iéndeas (parasitos nao eclodidos) fixadas nos cilios e na margem palpebral. Os

sintomas mais comuns s&o coceira e irritagio na regido.%*2

TRATAMENTOS FARMACOLOGICOS E COSMETICOS

Existem diversos tratamentos comercialmente disponiveis para as mais diversas

afeccdes dos cilios. Dentre os medicamentos, estdo os analogos de prostaglandinas e minoxidil
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e 0s tratamentos cosméticos consistem em preparacdes cosméticas de uso tépico como seruns

com aplicadores para cilios & base de bimatoprosta e latanoprosta.®

Anélogos de prostaglandinas

Os anélogos de prostaglandinas sdao uma classe de medicamentos que derivam do acido
araquiddnico e aumentam o fluxo uveoescleral, potencializando seu efeito hipotensor e sendo a
primeira linha de escolha no tratamento do glaucoma.'® As prostaglandinas ligam-se a uma
variedade de receptores da superficie celular mediando a contracdo do musculo liso e 0s
processos inflamatérios. Os farmacos analogos das prostaglandinas sd@o considerados pré-
farmacos que derivam da prostaglandina do tipo F2 o, e atuam aumentando a atividade das
metaloproteinases e, consequentemente aumentando o escoamento do humor aquoso pela via
uveoescleral.!* Alguns exemplos de farmacos utilizados e disponiveis no mercado sdo soluces
oftalmicas estéreis a base de latanoprosta, travoprosta, bimatoprosta e tafluprosta utilizadas para
tratar glaucomas, porém apresentam como efeito colateral o estimulo de crescimento dos

cilios. 415

Um dos principios ativos mais conhecidos no mercado é a bimatoprosta, que € uma
molécula sintética e estruturalmente semelhante a prostaglandina F2-o 1- etanolamida.?*°> A
presenca do grupo etilamida no carbono 1 da molécula torna a bimatoprosta uma prostamida
que depende da hidrdlise na regido da cdrnea para a conversdo em sua forma &cida, que terad
efetivamente a atividade agonista ao receptor FP.!® As prostaglandinas possuem diversos
receptores prostandides que estéo localizados na membrana celular acoplados a proteina G, que
sdo denominados de acordo com sua afinidade, podendo ser DP (prostaglandina D), FP
(prostaglandina F) e EP (prostaglandina E).1"'® A biossintese da prostaglandina F2-o ocorre na
membrana do fosfolipidio pela acdo da enzima fosfolipase D que converte a
fosfatidiletanolamina em anandamida, que posteriormente é convertida em um intermedio
prostaglandina H2 (PGHZ2) por uma reacdo de oxigenacao pela acdo enzima ciclooxigenase 2.
O intermediario formado é convertido em prostamina F2-a por uma enzima aldo-ceto redutase
da familia 1 membro C3 (AKR1C3) também conhecido como prostaglandina F sintetase
(PGF)!"18 A Bimatoprosta ndo ¢é considerada um pré-farmaco pois ndo precisa ser convertida
em um metabdlito ativo para exercer sua atividade farmacoldgica. Além disso, a Bimatoprosta
liga-se especificamente ao receptor de prostamida que difere dos receptores prostanoide FP, que

sdo o alvo dos demais analogos de prostaglandinas.> Como os demais farmacos da classe dos
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anélogos de prostaglandinas, a principal atividade é o aumento do escoamento do humor aquoso
pelas vias trabecular e uveoescleral. Os mecanismos pelos quais esta atividade é alcangada ainda
ndo sdo completamente conhecidos, mas observou-se, em estudos experimentais, um
relaxamento do musculo ciliar e uma maior atividade das metaloproteinases da matriz
extracelular e de colagenase.'® O crescimento dos cilios associado ao uso de bimatoprosta na
concentracdo de 0,03% (mg/mL) foi observado por pacientes que fizeram uso da solucéo
oftalmica e é classificado como efeito colateral do medicamento utilizado para o tratamento do
glaucoma.*® Os mecanismos de acdo do farmaco nio foram totalmente elucidados pela
literatura, porém acredita-se que 0 mecanismo de acao esteja associado com a alteracao do ciclo
de crescimento dos cilios, aumentando a proporcéo dos foliculos em fase anagena e diminuindo
a proporcédo de fios na fase telégena, contribuindo para o aumento do comprimento dos fios.
Foi demonstrado que as prostaglandinas sdo capazes de converter o foliculo piloso da fase
telégena para a fase anagena.>*®

Alguns estudos em animais sugerem que o tratamento com solucdo oftadlmica de
bimatoprosta 0,03% (mg/mL) resulta no aumento do diametro da papila dérmica e do bulbo
capilar entre os foliculos submetidos a fase anagena precoce.®° O niimero dos foliculos ciliares
ndo apresentaram aumento, porém a velocidade de substituicdo dos cilios que estdo na fase
telégena para a fase andgena, o prolongamento da fase anagena e o atraso da fase exdgena que
levam ao aumento do tempo de permanéncia dos fios no foliculo, levam aumento de pelos
visiveis, ou seja, 0s pelos velus se diferenciam em pelos terminais que se caracterizam por serem
mais espessos e pigmentados. Além disso, 0 mecanismo de escurecimento dos fios esta

associado ao aumento da melanogénese por meio do estimulo da enzima tirosinase.*®

A seguranca da aplicacdo da solucdo de bimatoprosta por via dérmica através do uso de
colirios especificos para tratar hipertensdo ocular foi demonstrada através de varios ensaios que
demonstraram que o tratamento foi bem tolerado com uso prolongado por até 4 anos.2 Os efeitos
adversos mais comuns observados incluem hiperemia conjuntival, prurido e secura ocular,
sensacdo de queimacdo no olho, alteracBes na pigmentacdo da palpebra, sensacdo de corpo
estranho, dor ocular e distdrbios visuais.? Alguns efeitos adversos raros associados a aumentos
permanentes na pigmentacao da iris foram observados com uso de colirios para o tratamento de
glaucoma n&o foram associados a aplica¢do dérmica em formulagdes para crescimento de cilios,
conforme estudos clinicos controlados.?

As diferencas nos perfis de seguran¢a do farmaco bimatoprosta variam conforme a via

de administracdo, e podem ser parcialmente explicadas pelo fato de que uma unica aplicacéo de
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solucdo de bimatoprosta 0,03% (mg/mL) na margem da péalpebra superior, diretamente na
regido dos cilios utilizando o aplicador fornecido, contém somente 5% da dose administrada em
colirios instilados no globo ocular para o tratamento de glaucoma. Além disso, quando aplicado
na margem superior da palpebra, espera-se que a absorcdo do farmaco nos tecidos oculares seja

minima devido a funcéo barreira da pele e a area superficial ser muito pequena.?

Outros analogos de prostaglandinas como, por exemplo, latanoprosta e travoprosta
também apresentam a capacidade de aumentar o crescimento dos cilios quando usados para o
tratamento de hipertenséo ocular. Estudos anteriormente realizados avaliaram a eficécia clinica
do farmaco bimatoprosta versus latanoprosta para o tratamento de hipertensdo ocular e
sugeriram que o aumento do crescimento dos cilios como efeito colateral ao uso desses farmacos

é mais comum com o farmaco bimatoprosta comparado ao latanoprosta.**°

Vale ressaltar que estes resultados ndo sdo comparédveis aos produtos cosméticos
aplicados na margem da pélpebra superior, além de ndo serem aprovados pelo FDA para o
tratamento da hipotricose. Sua eficacia quando aplicada nas margens da palpebra superior ndo
foi totalmente comprovada em ensaios clinicos e sua seguranca quando aplicados por via

dérmica ndo foram totalmente avaliados.?*

Minoxidil

O minoxidil é um farmaco conhecido pelo seu uso topico na pratica clinica para o
tratamento de alguns tipos de condi¢cBes como eflivio teldégeno, alopecia areata, alopecia
cicatricial, hipotricose de sobrancelha e alopecia induzida por quimioterapia.?’ O minoxidil é
um agente vasodilatador, aprovado pelo FDA, originalmente utilizado para a tratamento da
hipertensdo arterial sistémica e usado topicamente para o tratamento da alopecia androgenética
tanto masculina quanto feminina, além disso é utilizado como medicamento off label no
tratamento da alopecia areata.*? O mecanismo de acdo ainda ndo foi completamente
compreendido, porém o mecanismo de agdo do principio ativo parece estar envolvido no
estimulo foliculos pilosos, particularmente aqueles dormentes e prolongando a fase anagena dos

fios. 2t

Na alopecia androgenética ocorre uma progressiva diminuicdo do tamanho do foliculo,
causado pelo acimulo de 5-a-dihidrotestosterona que inibe o seu metabolismo e o tratamento
com minoxidil visa aumentar o fluxo sangtiineo do couro cabeludo ao ser aplicado topicamente
e esse efeito pode estar relacionado com os resultados obtidos. J& na alopécia areata um possivel

efeito imunomodulador com supressao de um fendmeno imunologico mediado por linfocitos,
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estimulo do crescimento de foliculos e vasodilatacdo poderiam explicar a acdo do produto ou

ainda um efeito direto sobre a funcdo celular.??

O minoxidil é utilizado para tratamento de alopecia androgenética em homens em
solucdo 5% topica duas vezes ao dia ou finasterida oral 1 mg dia ou associacdo das duas para
maior eficacia. J& em mulheres com alopecia androgenética € a solucédo topica de minoxidil 2%

1ml ao dia, duas vezes ao dia, ou espuma 5% uma vez ao dia.*°

Um estudo duplo-cego realizado comparou a eficécia de tratamentos de lo¢des de uso
topico de minoxidil em diferentes concentracfes e também associado a latanoprosta observou
que a locdo de minoxidil a 5% aumento significativamente o total de cabelos em fase anagena
nos primeiros 90 dias de tratamento. J& o tratamento associado contendo 5% de minoxidil +
0,005% latanoprost apenas aumentou o0 numero total de cabelos e o nimero total de cabelos

anagenos apos 8 meses de estudo.?

Aspectos farmacotécnicos dos medicamentos
Composicao

O nome quimico da Bimatoprosta € (Z2) -7- [ (1 R,2 R,3 R,5S) - 3,5- Dihidroxi-2- [ (1E,
3S) -3 hidroxi-5-fenil-1-penteno]ciclopentil]-5-N-etil pentanamida e sua formula molecular é
C2sH37NO4. E constituido por um pé branco com massa molecular de 415,58.2 Sua solubilidade
varia de muito soltuvel em alcoois, ligeiramente solivel em agua e praticamente solivel em
tolueno e hexano. As composicdes da solucdo oftdlmica de bimatoprosta encontradas
comercialmente possuem concentracdes de bimatoprosta entre 0,1- 0,3 mg/mL, além de outros
adjuvantes como cloreto de benzalconio que atua como conservante antimicrobiano, o fosfato
de sddio dibasico heptahidratado e o acido citrico sdo utilizados como agentes tamponantes, o
cloreto de sodio € empregado para ajustar a tonicidade da formulagdo juntamente com o
hidroxido de sodio e acido cloridrico que sdo reguladores de pH e agua purificada como veiculo.
O pH da formulagéo varia entre 6,8 e 7,8.°

A concentracdo plasmaética maxima € atingida em 10 min apds administracdo de uma
gota de solucdo oftdlmica de bimatoprosta e a concentracdo mais baixa € observada 1,5 h apds
0 uso. A ligacdo as proteinas plasmaticas ¢ de aproximadamente 88% e a meia-vida de
eliminacdo é de aproximadamente 45 minutos. A exposi¢do sistémica ao bimatoprosta € muito

baixa ap6s administracdo ocular, pois a solucdo aplicada diretamente na base dos cilios com
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auxilio de um aplicador libera aproximadamente 5% do volume de farmaco contido na gota
administrada de solugdo usada para o tratamento do glaucoma.>%24

J& o Minoxidil é conhecido pelo nome quimico 6- (1-piperidinil) -2,4-piridina diamino-
3-0xido, e é constituido por um po branco, cristalino que apresenta ponto de fuséo entre 262-
264 °C. 226 Sua solubilidade em agua é considerada baixa se comparada com sua solubilidade
em etanol ou propilenoglicol.?> O minoxidil é comercializado na forma de base ou sulfato,
soltvel em pH bastante &cido, em torno de 3-4. Em solugdes acima de pH 5 € possivel observar
uma precipitacdo do minoxidil que se intensifica com o passar dos dias e com a solugdo em
repouso. As preparagdes com baixas concentragdes de minoxidil associadas a outros ativos
como fatores de crescimento podem ser solubilizadas em um teor alco6lico menor que 30%,
mantendo-se um pH na faixa de 4,5-5 que seria o ideal para os ativos ndo precipitar em, porém
conforme a concentracdo de minoxidil aumenta, percebe-se uma necessidade ainda maior de
reduzir o pH ou de usar um teor alcoolico maior. Por isso 0 mais indicado para a formulacao de
minoxidil com fatores de crescimento associado € separa-los, preparando o fator de crescimento
em uma solucdo aquosa e mantendo dentro do seu pH de estabilidade e o minoxidil em uma

solucéo hidroalcodlica com pH em torno de 4.2°%

Posologia

Os produtos de uso topico a base de bimatoprosta, devem ser aplicados diariamente com
o0 auxilio de aplicadores préprios, devendo respeitar a frequéncia de, pelo menos uma vez ao
dia, na pele da margem da palpebra superior na base dos cilios. Os usuarios devem ser
orientados a aplicar o produto apos lavar o rosto e remover toda a maquiagem. Para usuarios de
lentes de contato, recomenda-se remover suas lentes antes da aplicacdo e ndo devem colocé-las
por, pelo menos, 15 minutos apos a aplicacdo. O excesso de solucdo deve ser absorvido com

pano ou lengo de papel.?#

Os efeitos do tratamento ndo sdo imediatos, porém as melhorias na proeminéncia dos
cilios podem ser observadas algumas semanas apds o inicio da terapia, em torno de 8 semanas.
E importante ressaltar que essas alteracdes ndo sdo permanentes e acredita-se que desaparecem

apos a descontinuacéo do tratamento.*

Os analogos e agonistas das prostaglandinas séo a op¢édo terapéutica mais adequada visto
que o veiculo utilizado para o minoxidil topico contém alcool e ndo é adequado para ser aplicado
na regido dos olhos.*
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CONCLUSOES

O uso de produtos cosméticos para o estimulo de crescimento dos cilios vem
aumentando nos ultimos anos devido aos efeitos estéticos positivos e também para tratar
afeccdes que provocam a queda ou enfraquecimento dos fios. O emprego destes cosméticos
apresentam inimeras vantagens, sendo a principal dessas a reducdo dos efeitos colaterais
sistémicos associados ao uso de alguns principios ativos e 0 aumento do tempo de permanéncia
no local de acgdo. Esse aperfeicoamento da formulagdo faz com que o usuario tenha uma melhor
adesdo ao tratamento e aumento na sua qualidade de vida, visto que a estética tem um papel
importante no bem-estar geral da populacéo.

Dentre os produtos disponiveis para venda atualmente, muitos utilizam os principios
ativos analogos das prostaglandinas, associados ou ndo, em produtos em formato de rimel com
aplicadores que facilitam o contato do produto com a regi&o dos cilios, diminuindo os efeitos
adversos, como por exemplo, o0 aumento da pigmentacéo na regido das palpebras. Ja os produtos
com principios ativos vasodilatadores ndo sdo comumente utilizados na regido dos cilios, devido
a sua solubilidade e pH ndo serem compativeis com a regido dos olhos, podendo causar
sensibilidade na regido. Apesar de existirem muitas formulagbes disponiveis no mercado, o
mecanismo de acdo dos farmacos ainda nao € totalmente elucidado, necessitando de uma maior
atencdo da area de pesquisa e desenvolvimento de novos produtos, para explorar novas

alternativas de tratamento.
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ANEXO A
Normas de formatacdo Segundo a Revista Quimica Nova
GERAL

Serdo considerados para publicacdo na Revista Quimica Nova manuscritos em Portugués,
Inglés e Espanhol, que cubram as areas tradicionais da Quimica bem como artigos sobre Ensino
de Quimica, Historia da Quimica, Politica Cientifica, etc, além de artigos de areas afins, desde
que tenham acentuado contetido quimico. Os trabalhos devem se encaixar dentro de uma das
modalidades abaixo:

Artigos Originais: refere-se a trabalhos inéditos de pesquisa. Devem seguir a forma usual de
apresentacdo, contendo as secdes Introducdo, Parte Experimental, Resultados e Discussao,
Concluséo e Referéncias, de acordo com as peculiaridades de cada trabalho. Deveréo ter no
maximo 25 péginas, incluindo figuras, tabelas, esquemas e outros elementos.

Artigos sobre Educacdo: trabalhos de pesquisas relacionadas ao ensino de graduacdo em
Quimica e divulgacdo de experiéncias inovadoras no ensino de graduagédo e pds-graduacao.
Deverdo ter no maximo 25 paginas, incluindo figuras, tabelas, esquemas, e outros elementos.
Notas Tecnicas: trabalhos de comunicacdo de métodos, técnicas, aparelhagens ou acessorios
desenvolvidos no laboratério de origem do autor do manuscrito, desde que apresentem
acentuado contetdo quimico. Devem seguir a forma usual de apresentacdo, contendo as se¢oes
Introducgéo, Parte Experimental, Resultados e Discussdo, Concluséo e Referéncias, de acordo
com as peculiaridades de cada trabalho. Deverdo ter no maximo 25 paginas, incluindo figuras,
tabelas, esquemas, etc.

Assuntos Gerais: abordagem de assuntos de interesse geral dos quimicos, tais como politica
cientifica, programas de graduacdo e pos-graduacdo, histdria da quimica, etc. Deverdo ter no
maximo 40 paginas, incluindo figuras, tabelas, esquemas e outros elementos.

Artigos de Revisdo: destinados a apresentacdo do progresso em uma area especifica de
Quimica, com o objetivo de dar uma visdo critica do estado da arte do ponto de vista do
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especialista altamente qualificado e experiente. Deverdo ter no maximo 40 paginas, incluindo
figuras, tabelas, esquemas e outros elementos.

Para submeter um artigo de Revisdo, é imprescindivel que o autor tenha publicacdes que
comprovem a sua experiéncia e qualificacdo na referida area. Antes do envio do manuscrito, o
autor devera submeter a editoria, para guimicanova@sbqg.org.br, um resumo da revisdo
pretendida, acompanhado de uma carta explicativa da pertinéncia do trabalho e lista de
publicacdes do autor na area em que pretende publicar. O material serd analisado pelos
Editores e, uma vez aprovado, serd solicitado ao autor o envio do manuscrito completo, dentro
das normas de QN, e s entdo sera dado inicio ao processo de avaliacdo pelos assessores. O
aceite da submisséo ndo garante a publicacdo do manuscrito, que passara pelo processo formal
de avaliagdo equivalente ao das outras modalidades.

ANTES DA SUBMISSAO Direitos
autorais

Ao submeter um manuscrito a revista Quimica Nova, assume-se que ele ndo foi publicado
previamente, que nao estd sob processo de avaliacdo por outra entidade e que ndo sera publicado
simultaneamente em outro veiculo de divulgacdo, no mesmo formato, sem a permissdo por
escrito dos Editores. Além disso, subentende-se que o autor responsavel pela submissdo tem o
consentimento de todos os outros autores. Os autores também concordam que os direitos
autorais do manuscrito serdo transferidos para a Sociedade Brasileira de Quimica (SBQ), caso
0 manuscrito seja aceito para publicacdo. Manuscritos aceitos e ilustracbes se tornardo
propriedades da SBQ.

Organizagdo do manuscrito

Os manuscritos deverao apresentar clareza e concisdo. A secdo Introducdo devera identificar
de forma clara e breve, utilizando-se de referéncias relevantes, a natureza do problema sob
investigacdo e o conhecimento prévio a respeito dele. Revisdes extensas da literatura ndo serdo
aceitas.

A secdo Parte Experimental pode preceder ou vir apo6s a se¢do Resultados e Discussdo, mas
devem ser necessariamente separadas. A secdo ConclusBes, que resumird brevemente as
principais conclusdes do trabalho, devera ser disposta logo ap6s a secdo Resultados e
Discusséo.

A parte experimental do manuscrito deve descrever o0s experimentos de maneira
suficientemente detalhada para que outros pesquisadores possam reproduzi-los. O grau de
pureza dos materiais utilizados deve ser fornecido, bem como todas as quantidades utilizadas.
A descrigdo de procedimentos ja estabelecidos ndo é necesséria. A instrumentacdo utilizada so
deve ser descrita caso ndo seja padrdo. Deve-se referir a instrumentos disponiveis
comercialmente a partir de suas marcas e modelos.

Todos os compostos novos devem ser completamente caracterizados, incluindo dados
espectroscopicos e analises elementares. Espectros de massas de alta resolugdo poderdo
substituir analises elementares caso sejam acompanhados de provas inquestionaveis da pureza
da amostra (pontos de fusdo, copias dos espectros RMN, etc.). Para compostos sintetizados em
formas enantiomericamente puras ou enantiomericamente enriquecidas, sua rotacao especifica
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devera ser fornecida. Nos casos em que 0 excesso enantiomerico for determinado por técnicas
cromatograficas e/ou espectroscopicas, as copias dos cromatogramas e/ou espectros devem ser
inclusas no Material Suplementar (ver secdo Material Suplementar).

Muitas publicacdes de Quimica Teorica e/ou Computacional utilizam rotinas baseadas em
métodos bem documentados, sejam semi-empiricos ou ab initio. Neste caso é suficiente citar a
variante utilizada, referindo-se a publicacBes importantes nas quais 0os métodos foram
desenvolvidos, e o programa de computador utilizado, indicando brevemente as modificacGes
realizadas pelo autor.

E de responsabilidade dos autores a obtencdo de permissdes para reproducdo de graficos e
imagens retiradas de outros periodicos. Essas permissdes para reproducdo devem ser enviadas
no momento da submissdo, juntamente com o0s outros arquivos do manuscrito. A reproducéo
deve também ser informada nas respectivas legendas.

Os Editores poderdo solicitar a revisdo do idioma do manuscrito em qualquer etapa do processo
de avaliacdo do manuscrito. Neste caso, 0s autores deverdo apresentar um certificado de revisao
por empresa/profissional especializado, que deve ser submetido pela plataforma ScholarOne no
momento da submissdo da versdo revisada do manuscrito.

Preparo dos manuscritos

Geral

Deve-se utilizar a fonte Times New Roman, tamanho de 12 pt e cor preta. O espacamento entre
linhas deve ser de 1,5x. As paginas devem ser numeradas consecutivamente, no canto inferior
direito. As linhas e os titulos e subtitulos das se¢des ndo devem ser enumerados. Os titulos das
secOes devem ser escritos em negrito e caixa alta, os subtitulos apenas em negrito e 0s
subsubtitulos apenas em italico.

O Material Suplementar deve ser o Ultimo elemento do manuscrito, e deve conter informacdes
relevantes e complementares aquelas ja apresentadas no manuscrito (ver secdo Material
Suplementar).

Detalhes

A primeira pagina devera conter o graphical abstract (ver secdo Graphical Abstract), titulo do
trabalho, em negrito e caixa alta, nome dos autores em negrito e endereco. Se 0 endereco onde
o trabalho foi conduzido é diferente do endereco atual de qualquer um dos autores, uma nota de
rodapé indicando a posicao atual pode ser incluida. Havendo autores com diferentes enderecos,
estes deverdo ser listados em sequéncia e indicados utilizando-se letras sequenciais. Um
exemplo:

José A. Benicio?, Maria C. Cavalcante® e Joao D. de Almeida®* ®Departamento de Quimica,
Universidade Estadual de Maringd, 87020-900 Maringa - PR, Brasil

bDepartamento de Quimica Fundamental, Instituto de Quimica, Universidade de Sao Paulo,
05508-000 Sé&o Paulo - SP, Brasil

*e-mail: jalmeida@dqg.uem.br

Como mostra o exemplo, o autor para correspondéncia devera ser indicado com asterisco (*) e
seu e-mail colocado logo abaixo dos enderecos. A menor unidade do endereco deve ser o
departamento. Em seguida devem ser indicados a faculdade/instituto, a universidade, o CEP, a
cidade, o estado e o pais. Laboratérios, programas de pds-graduacao e cursos nao devem ser
inclusos no endereco. A segunda pagina devera conter o titulo e o resumo do trabalho, ambos
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em inglés, com no maximo 200 (duzentas) palavras, e a indicacdo de 3 a 5 palavras-chave
(keywords), também em inglés. O texto deve se iniciar a partir da terceira pagina do manuscrito.
Ao longo do texto, o autor deve se atentar as seguintes regras:

[ Palavras em lingua estrangeira (inglés, francés, latim, etc.) deverdo ser escritas em italico.

[ Nomes cientificos de espécies devem ser escritos em italico, com a primeira letra do nome

em caixa alta.
Alguns exemplos:

0S experimentos foram realizados in situ;
A bactéria Escherichia coli...;
O tratamento dos dados foi realizado a partir do software Origin;

[ Todas as unidades devem ser separadas dos valores por um espago simples (inclusive o grau

Celsius). A mesma regra é valida para o caso de unidades em sequéncia.

Alguns exemplos:

10 °C;

15 mg Lt (evitar mg/L);

10 m s2 (evitar m/s?);

Atencao: Toda a nomenclatura utilizada deverd ser consistente, clara e de acordo com as regras
estabelecidas por entidades apropriadas, como IUPAC, International Union of Biochemistry,
Abstracts Service, Nomenclature Commitee of the American Chemical Society, entre outras.
Simbolos e unidades deverdo seguir as recomendacdes da IUPAC. Os autores devem evitar o
uso de unidades que ndo fazem parte do Sl.

Normas para elementos graficos e tabelas

Gréficos e Figuras: textos, nomes dos eixos e quaisquer outros elementos textuais que
acompanham os elementos graficos devem ser consistentes ao longo de todo o trabalho em
relacdo a fonte, ao tamanho da fonte, ao espacamento e a cor. Para elementos gerados por
computador, deve-se evitar planos de fundo ou sombreamento.

Formulas estruturais e equacdes quimicas: todas as estruturas quimicas ou equacdes devem
ser escritas utilizando a mesma fonte ao longo do manuscrito.

Equacdes: as equacOes devem ser escritas utilizando-se um editor de equacdes (MathType,
Equation, entre outros) e devem ser numeradas sequencialmente ao longo do manuscrito.
Fotografias: As fotografias devem apresentar contraste e ndo devem ser montagens. Caso haja
necessidade de uma escala, ela deve ser desenhada sobre a figura e ndo abaixo. N&o serdo aceitas
fotografias de equipamentos comerciais.

Tabelas: as tabelas devem ser formatadas de modo a fornecer informagdes diretas ao leitor.
Sombreamentos e negritos devem ser evitados. Qualquer informacao extra deve vir abaixo da
tabela, na forma de nota de rodapé, utilizando-se as letras a, b, ¢ e assim por diante.

Graphical abstract (em inglés): O graphical abstract deve resumir o conteudo do trabalho de
forma concisa e dedicada a capturar a atencdo de um publico amplo. O autor deve apresentar
uma figura nova, usando como parametro uma estrutura chave, uma reacdo, uma equacao, um
conceito, um grafico, um teorema, entre outras possibilidades. Recomenda-se que seja de
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carater artistico e possua cores diversas. Nao serdo aceitas fotos de equipamentos comerciais.
Atencdo: a imagem deve possuir alta resolugdo (em formato .tiff, .jpg ou qualquer outro de
ampla utilizacdo que possa ser editado) e tamanho de 4 cm de altura por 8 cm de largura [0s
elementos textuais devem ser legiveis nessas dimensdes]. Junto com o graphical abstract, o
autor devera enviar um texto explicativo em inglés (em arquivo .txt, .rtf ou .doc) de, no maximo,
3 linhas.

Normas para citagdes e lista de referéncias

Os elementos gréaficos e as tabelas devem ser numeradas e citadas no texto, utilizando-se a
primeira letra em caixa alta. Ndo se deve abreviar as citagGes.

Alguns exemplos:

... como pode ser verificado na Tabela 1.

A Figura 3 mostra o sistema utilizado...

(Tab. 1, Fig. 1 e quaisquer outras abreviacdes dos titulos dos elementos ndo devem ser
utilizadas)

As citacdes de referéncias devem ser feitas de forma consecutiva, na forma numeérica sobrescrita
(sem parénteses ou colchetes), sempre ap6s a pontuacdo, quando houver. Citagdes de duas ou
mais referéncias devem ser separadas por virgulas. CitacGes de trés ou mais referéncias
consecutivas devem ser agrupadas, utilizando-se o hifen (-). N&do utilizar espacos entre as
citacBes ou entre a citacdo e o caractere sobre o qual estd posicionada.

A Quimica Nova ndo publica notas de rodapé. Quaisquer notas do autor devem ser inclusas na
lista de referéncias e, no texto, devem seguir o0 mesmo padrao das citagdes, mantendo inclusive
a sequéncia numérica.

Alguns exemplos:

Os resultados obtidos estdo de acordo com a literatura. "8

Existe extensa literatura a respeito do sistema utilizado,®? bem como das propriedades dos
materiais empregados.’ salicilato de sodio,*

Nishide et al.,*

... pela reducéo do &cido cromico,*%12

(Trés ou mais referéncias consecutivas devem ser citadas utilizando-se o hifen)

Na secdo Referéncias, as abreviacdes dos titulos de periddicos devem estar de acordo com as
definidas no Chemical Abstracts Service Source Index (ver http://cassi.cas.org). Caso 0
periddico ndo esteja listado no CASSI, o titulo deve ser escrito por extenso.

As normas para 0 ano, o volume e as paginas seguem abaixo para diversos tipos de literaturas.
A pontuacdo, 0s espagcamentos, 0s negritos e os italicos devem ser verificados com atencao.
Manuscritos com referéncias fora das normas da revista serdo reenviados ao autor até que 0s
erros sejam verificados e corrigidos.

1. Varma, R. S.; Singh, A. P.; J. Indian Chem. Soc. 1990, 67, 518. 2. No caso especial da revista
citada ndo ser de facil acesso, é recomendado citar o seu numero de Chemical Abstract, como
segue: Provstyanoi, M. V.; Logachev, E. V.; Kochergin, P. M.; Beilis, Y. I.; 1zv. Vyssh. Uchebn.
Zadev.; Khim. Khim. Tekhnol. 1976, 19, 708. (CA 85:78051s). 3. Caso o trabalho tenha dois,
mas ndo a referéncia completa, citar DOI da seguinte maneira: Vidotti, M.; Silva, M. R.;
Salvador, R. P.; de Torresi, S. I. C.; Dall'Antonia, L.
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H.; Electrochimica Acta (2007), doi:10.1016/j.electacta.2007.11.029. 4. E recomendado 0 uso
de referéncias compostas na medida do possivel, em lugar de uma lista de referéncias
individuais. O estilo das referéncias compostas € o seguinte: Varela, H.; Torresi, R. M.; J.
Electrochem. Soc. 2000, 147, 665; Lemos, T. L. G.; Andrade, C. H. S.; Guimaraes, A. M,;
Wolter-Filho, W.; Braz-Filho, R.; J. Braz. Chem. Soc. 1996, 7, 123; Angelo, A. C. D.; de Souza,
A.; Morgon, N. H.; Sambrano, J. R.; Quim. Nova 2001, 24, 473.

Patentes:

Devem ser identificadas da seguinte forma (na medida do possivel o nimero do Chemical

Abstracts deve ser informado entre parénteses).

5. Hashiba, I.; Ando, Y.; Kawakami, I.; Sakota, R.; Nagano, K.; Mori, T.; Jpn. Kokai
Tokkyo

Koho 79 73,771 1979.(CA 91:P193174v)

6. Kadin, S.B.; US pat. 4,730,004 1988. (CA 110:P23729y)

7. Eberlin, M. N.; Mendes, M. A.; Sparrapan, R.; Kotiaho, T.; Br P1 9.604.468-3,1999.
Livros: com editor(es): 8. Regitz, M. Em Multiple Bonds and Low
Coordination in Phosphorus Chemistry; Regitz, M.; Scherer, O. J., eds.; Georg
Thieme Verlag: Stuttgart, 1990, cap. 2. sem editor(es): 9. Cotton, F. A,

Wilkinson, G.; Advanced Inorganic Chemistry, 5th ed., Wiley: New York, 1988.
Programas de computacao (Softwares):
10.  Sheldrick, G. M.; SHELXL-93; Program for Crystal Structure Refinement;
Universidade de Gottingen, Alemanha, 1993.
Teses:
11.  Velandia, J. R.; Tese de Doutorado, Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro,
Brasil, 1997.
Material apresentado em Congressos:
12. Ferreira, A. B; Brito, S. L.; Resumos da 20a Reuniao Anual da Sociedade Brasileira de
Quimica, Pogos de Caldas, Brasil, 1998.
Paginas Internet:
http://www.sbg.org.br/jbcs, acessada em Junho 2001.
Material nédo publicado:
Para material aceito para publicacao: Magalhaes, U. H.; J. Braz. Chem. Soc., no prelo. Para
material submetido mas ainda ndo aceito: Magalhaes, U. H.; J. Braz. Chem. Soc., submetido.
Para trabalho ndo publicado ou comunicacao pessoal: Magalhaes, U. H.; trabalho ndo publicado
ou Magalhaes, U. H., comunicacdo pessoal. Resultados ndo publicados sé poderdo ser citados
com a permissdo explicita das pessoas envolvidas na sua obtengdo. Manuscritos contendo
RMN, 1V, espectros de massas, etc.

Sempre que um composto € sintetizado ou identificado (novo ou conhecido previamente), é
obrigatdrio o envio de todos os dados espectrais (dados e espectros) como Material Suplementar
(ver secdo Material Suplementar) no momento da submissao do manuscrito.

Material Suplementar

Esta modalidade foi criada para que o texto principal seja objetivo e contenha o numero
estritamente necessario de Figuras e Tabelas.

O contetdo do Material Suplementar (MS) devera ser colocado no final do trabalho, apds a
secdo REFERENCIAS. Quando houver MS, deve ser criada uma secdo MATERIAL
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SUPLEMENTAR, logo apés a secdo CONCLUSAO, com a descricdo de seu contetido. O texto
deve também indicar o acesso livre ao MS a partir do website da revista Quimica Nova
(http://quimicanova.sbg.org.br/).

Elementos graficos e Tabelas do Material Suplementar devem ser numeradas sequencialmente,
com a letra S apds a numeragdo. Ex: Figura 1S, Tabela 4S, etc.

Apesar de complementar a informacéo do manuscrito, o0 MS deve ser um documento completo.
Caso sejam usadas referéncias, elas devem ser listadas ao final do proprio MS e numeradas na
forma 1S, 28, ...

Os Editores poderdo solicitar aos autores, em qualquer fase da tramitacdo, a separacdo de
Material Suplementar.

DURANTE A SUBMISSAO
A QN oferece aos autores apenas submisséo on line.

Todos os autores devem ter seus nomes introduzidos na plataforma, portanto, durante a
submissdo, preencha os campos necessarios informando o endereco de e-mails dos coautores.

Na plataforma ScholarOne-QN € necessario fazer o upload, SEPARADAMENTE, dos
seguintes materiais:

1. Main document (full.doc), incluindo todas as figuras, tabelas e respectivas legendas, as
quais devem ser inseridas ap0s a primeira citacdo. Esse arquivo deve ser feito utilizando,
necessariamente, 0 modelo disponivel para download. No caso do manuscrito conter
Material Suplementar, esse deve ser adicionado no final do main document.

2. Todos os arquivos originais de figuras, incluindo o graphical abstract, em jpg, tiff, opj,
xls, cdx, etc. Por exemplo, se 0 manuscrito contiver 6 figuras, é necessario fazer o upload
dos 6 arquivos originais (opj, xls, tiff, etc.) e também o main document com as figuras

inclusas.

Observacdo:

- No caso da figura ser um arquivo de imagem, esse precisa ter alta resolucdo (minimo de
300 dpi);

- Por favor, ndo envie as figuras inseridas num arquivo .doc, envie todos 0s arquivos
originais (opj, xls, tiff, etc.). Isso ir4 acelerar a avaliagdo de seu manuscrito e 0 processo
de publicacdo, no caso de o manuscrito ser aceito.

Atencdo: apesar de a versdo online da revista ser colorida, as impressdes sdo feitas em
preto e branco (exceto pelos graphical abstracts). Ao produzir as figuras, os autores devem
ter em mente que estas serdo convertidas no momento da impressdo, evitando assim
possivel perda de informacGes baseadas unicamente nas cores.

3. Um Gnico arquivo .doc ou .docx contendo todas as tabelas;

4. Arquivos originais das figuras do Material Suplementar.
A Editoria de QN reserva-se o direito de efetuar, quando necessario, pequenas alteracdes nos
manuscritos, de modo a adequa-los as normas da revista ou tornar seu estilo mais claro,
respeitando, naturalmente, o conteido do trabalho. Qualquer que seja a natureza do
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manuscrito submetido, ele deve ser original em nivel de metodologia, informagéo,
interpretacdo ou critica. A qualificacdo do trabalho podera ser atestada por consultor(es) ad
hoc, indicados pela Editoria.
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