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Farmacia
 Espacio de Salud

Sistemas  
antioxidantes 
Estudio de la eicacia en una emulsión de 
hidroquinona al 5%

A través de una completa secuencia analítica, el autor de 
este artículo propone la solución al gran problema de las 
formulaciones de hidroquinona, a saber, la oxidación. El 
desarrollo completo del trabajo de investigación puede 
consultarse en su sitio web:  
www.formulacionmagistral.net/

L
a hidroquinona es uno de los principios activos más 

prescritos en formulación magistral dada su eicacia 

como agente despigmentante. Se prescribe a muy va-

riada concentración en función del estado de la mancha me-

lánica a tratar, del tipo y del grado de tolerancia de la piel 

del paciente, de la zona de aplicación, de la posible combina-

ción con otros despigmentantes y dispersadores del pigmento 

(queratolíticos), de la forma farmacéutica empleada, etc. En 

este caso la formulación magistral cumple sus objetivos: el 

médico puede optar por la concentración de hidroquinona 

que precise, elegir el excipiente adecuado y optar por la aso-

ciación con otras sustancias despigmentantes o coadyuvan-

tes.

El gran problema de la formulación de hidroquinona no es 

el procedimiento de elaboración en sí, sino su gran inestabi-

lidad frente a la oxidación. Si se prepara una emulsión de hi-

droquinona sin antioxidantes, al cabo de 24-48 h hay un evi-

dente cambio de color: la emulsión inicialmente blanca pasa 

a tener un color marrón cada vez más oscuro conforme va 

pasando el tiempo, debido a la oxidación de la hidroquinona 

(ig. 1). El fracaso terapéutico de la fórmula está asegurado 

e incluso hay riesgos de reacciones adversas sobre la piel de-

bido a los productos de oxidación formados. Factores como 

el pH del medio, la incidencia de la luz, la temperatura, el 

oxígeno del aire, la presencia de iones metálicos y el tipo de 

material de acondicionamiento inluyen notablemente en los 

procesos oxidativos de la hidroquinona.

El objetivo de las «Normas de correcta elaboración y con-

trol de calidad de fórmulas magistrales y preparados oicina-

les» establecidas en el Formulario Nacional (primera edición, 

2003) es lograr un preparado inal con óptima calidad. En el 

caso de una emulsión de hidroquinona no protegida con an-

tioxidantes se incumple dicho objetivo, ya que no se obtiene 

un preparado de óptima calidad e incluso hasta puede ser 

lesivo para la salud del paciente.

En un reciente trabajo de investigación al respecto –Estu-

dio de la eicacia de sistemas antioxidantes en una emulsión de 

hidroquinona al 5 %– desarrollado por el autor de este artí-

culo, se demuestra que tanto el metabisulito sódico al 0,1% 

como la vitamina C (ácido ascórbico) al 0,5%, actúan como 

eicaces antioxidantes de la hidroquinona formulada al 5% 

en la crema base de Beeler. (Este estudio puede consultar se 

íntegramente en www.formulacionmagistral.net/).

La crema base de Beeler es una emulsión de fase externa 

acuosa aniónica cuya fórmula, según igura en el Formulario 

Nacional, 1.ª ed., 2003 (FN/2003/EX/002), es la siguiente:
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Se emplea con bastante frecuencia como vehículo emul-

sionado de numerosos principios activos por su estabilidad, 

facilidad de elaboración y compatibilidad. Es totalmente 

compatible con la hidroquinona incluso a altas concentra-

ciones y también cabe destacar que su ligero grado de acidez 

una vez elaborada (pH 5-6) aumenta su estabilidad frente a 

la oxidación.

Una vez incorporados los antioxidantes antes citados y la 

hidroquinona sobre la crema base de Beeler, se observa el 

cambio de color experimentado por las distintas muestras 

al cabo de un mes, realizando fotos digitales con luz solar 

indirecta en vista frontal cada semana y a la misma hora. El 

cambio de coloración nos indica la paulatina oxidación de la 

hidroquinona. También se analiza el aspecto externo de las 

muestras en cuanto a caracteres de estabilidad: variación de 

la consistencia, ruptura, fenómenos de cremado o sedimen-

tación, formación de grumos, etc. 

Elaboración de las muestras

Se prepara la crema base de Beeler en cantidad suiciente, 

según el procedimiento seguido en el Formulario Nacional 

(FN/2003/EX/002), para elaborar las muestras con la hidro-

quinona y los antioxidantes. Las fórmulas ensayadas y los 

procedimientos de elaboración serían los siguientes:

Emulsión con metabisulito sódico al 0,1%

En un mortero, se reduce a polvo muy ino la 

hidroquinona y se añade en pequeñas porciones la crema 

base de Beeler, batiendo hasta la perfecta interposición. Se 

disuelve el metabisulito en el agua destilada y se añade la 

solución resultante sobre la emulsión anterior, batiendo 

hasta homogeneidad. 

Emulsión con vitamina C al 0,5 %

En un mortero, se reduce a polvo muy ino la hidroqui-

nona y se añade en pequeñas porciones la crema base de 

Beeler, batiendo hasta la perfecta interposición. Se disuel-

ve la vitamina C en el agua destilada y se añade la solución 

resultante sobre la emulsión anterior, batiendo hasta ho-

mogeneidad. 

Emulsión sin antioxidantes (emulsión blanco)

Se prepara una muestra sin antioxidantes como patrón com-

parativo.

Sodio metabisulito ...................................... 0,1%

Agua destilada ............................................. 1,5%

Hidroquinona ................................................. 5%

Crema base de Beeler csp ............................. 25 g

Vitamina C .................................................. 0,5%

Agua destilada ................................................2%

Hidroquinona ................................................. 5%

Crema base de Beeler csp ..............................25 g

Alcohol cetílico .............................................. 15 g

Cera blanca ..................................................... 1 g

Propilenglicol ................................................. 10 g

Lauril sulfato sódico ......................................... 2 g

Agua puriicada csp ..................................... 100 g
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Fig. 1. Vista frontal de dos emulsiones con hidroquinona al 5% en crema base de Beeler. A la izquierda la emulsión una vez ela-

borada. A la derecha la emulsión al cabo de 48 horas de haber sido elaborada. Se aprecia la existencia de una coloración marrón 

debido a la oxidación de la hidroquinona

Tabla I.  

Fotografías realizadas en vista frontal de las emulsiones al inal de cada semana

Muestra Fotos 1ª semana Fotos 2ª semana Fotos 3ª semana Fotos 4ª semana

Emulsión sin  
antioxidantes

Emulsión con  
metabisulito

Emulsión con  
vitamina C

FORMULACIÓN MAGISTRAL. Sistema antioxidantes



Vol. 23, Núm. 1, Enero-Febrero 2009

67  Farmacia Profesional

FORMULACIÓN MAGISTRAL. Sistema antioxidantes

En un mortero, se reduce a polvo muy ino la hidroqui-

nona y se añade en pequeñas porciones la crema base de 

Beeler, batiendo hasta la perfecta interposición. Todas las 

muestras se envasan en tarros de polipropileno tipo Ungua-

tor y se guardan en un armario a temperatura ambiente. 

Estudio del color de las muestras 

durante un mes

En la tabla I se relejan las fotografías en vista frontal reali-

zadas a las distintas muestras al inal de cada semana. Hay 

que precisar que las fotos tomadas se realizaron siempre 

a la misma hora y con luz solar indirecta para evitar en lo 

posible relejos lumínicos.

Se puede apreciar en las fotografías cómo las muestras que 

contienen los antioxidantes no experimentan cambio de co-

loración al cabo de un mes. Esto quiere decir que durante 

dicho tiempo no sufren fenómenos de oxidación. Todo lo 

contrario ocurre con las muestras sin antioxidantes.

Análisis del aspecto externo de las 

muestras al cabo de un mes

Las emulsiones con los antioxidantes conservan prácti-

camente su consistencia y extensibilidad inicial. En cam-

bio, la emulsión sin antioxidantes pasa a tener una con-

sistencia semiluida y alta extensibilidad. Los productos 

formados tras la oxidación de la hidroquinona hacen que 

la emulsión sea cada vez más luida. El aumento de la 

extensibilidad es simplemente consecuencia de la dismi-

nución de la consistencia.

Conclusiones

A partir de los resultados obtenidos cabe airmar que tan-

to el metabisulito sódico como la vitamina C a las con-

centraciones ensayadas protegen de forma satisfactoria, 

al menos durante un mes, la hidroquinona frente a la oxi-

dación cuando es formulada en la crema base de Beeler. 

Apenas se registran cambios en los caracteres físicos en 

estas emulsiones.  

Hidroquinona ................................................. 5%

Crema base de Beeler csp .............................25 g

El desarrollo completo del trabajo de  
investigación puede consultarse en el sitio web:  

www.formulacionmagistral.net/


