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Introducgao

Devido as suas diversas aplicagbes e funcionalidades, especialmente em terapias de liberagéo
controlada de farmacos, os polimeros estdo dentre os excipientes mais utilizados em tecnologia
farmacéutica. A interagdo entre o farmaco e os seus excipientes pode retardar a sua liberagéao
e, portanto, a sua absorgao, reduzindo seus niveis sanguineos. Este efeito pode ser benéfico,
quando a liberagédo controlada e lenta tem um efeito positivo sobre sua agédo terapéutica, no
caso, por exemplo, de anfetaminas e antibioéticos (CARRETERO, 2002). Nos ultimos anos,
argilas esmectitas intercaladas por polimeros tém despertado grande interesse dos
pesquisadores, pois tais compésitos exibem novas propriedades fisicas e quimicas. A
montmorilonita (MMT), uma argila com grdo fino e grande espacamento interplanar tem
capacidade de intercalar diversas moléculas, inclusive de farmacos. A dissolucdo de um
medicamento é o fenébmeno pelo qual um farmaco no estado sélido, liberado da forma
farmacéutica, se solubiliza para que seja absorvido (ANSEL, 2000). Sendo assim, apds a
administragdo, por via oral, de uma forma farmacéutica solida, ocorre o processo de
desintegracdo, onde o farmaco é liberado e passa a se apresentar em particulas menores,
seguido pela etapa de desagregacao, onde ha reducdo das particulas e, por fim, a dissolugao,
que nada mais € do que a solubilizagao do farmaco no meio. A rifampicina (RIF) € um farmaco
de primeira linha para uso na terapia da tuberculose e esta incluido na lista dos esquemas
terapéuticos recomendados para o tratamento da infecgdo latente por Mycobacterium
tuberculosis em adultos. Devido principalmente a baixa solubilidade, a rifampicina apresenta
problemas quanto a sua biodisponibilidade (MEHTA et al., 2007). O objetivo do presente
trabalho foi avaliar de maneira preliminar o perfil de dissolugdo da rifampicina em meio gastrico
simulado a partir dos filmes nanocompdsitos obtidos por solugéo.

Metodologia

Obtengéo dos filmes: Foram preparadas solugdes de PLA na concentragdo de 3% m/v e
dispersdes das argilas sodica (NT25) e organofilica (Viscogel B8), nas concentracgdes 1, 3 e 5%
m/m, separadamente, utilizando cloroférmio como solvente. As dispersées foram mantidas sob
agitacao por 24 h. Em seguida, foram adicionadas 100 mg de rifampicina em cada solugéo de
PLA. Por fim, esta solugao foi vertida nas dispersdes. Estas, por sua vez, foram submetidas a
agitacado constante por 24 h. As dispersdes foram vertidas em placa de Petri e levadas a estufa
a 50 °C durante 5 dias. Apdés completa evaporagdo do solvente, foram obtidos filmes de
PLA/argilas e rifampicina (BRITO et al., 2012).

Ensaios de dissolugao: O suco gastrico simulado (SGS) foi preparado de acordo com as
especificagdes da Farmacopéia Americana 30 (USP, 2007). Para tal, 2,0 g de NaCl foram
solubilizados em quantidade suficiente de agua destilada. Foram adicionados 7,0 mL de HCI a
solucdo e o volume ajustado para 1,0 L com agua destilada. O pH da solugéo foi monitorado
com potenciémetro calibrado durante a adi¢cdo do acido e ajustado para 1,2 £ 0,1. Para realizar
0 ensaio em suco gastrico, em cada uma das cubas foi adicionada 1 filme nanocompésito de
PLA. Aliquotas de 5 mL foram coletadas a cada 10 minutos de cada uma das cubas, repondo-
se o volume de suco gastrico retirado a temperatura de 37 °C. Os ensaios foram realizados
num tempo total de 2 h. (VALADARES et al., 2006).

Resultados e Discussao



Primeiramente, foi construida a curva de calibragdo da rifampicina em meio gastrico simulado.
A equacéo da reta originada é definida como y = 17,182x + 0,1376 com valor de coeficiente de
correlacao linear r = 0,9903. A RE 899 de 2003 preconiza que o valor de r seja maior do que
0,99 como critério de aceitagao do método.

A interpretacdo quantitativa dos valores obtidos nos ensaios de dissolugdo é facilitada pela
utilizacdo de uma equacado genérica, que traduz matematicamente a curva de dissolu¢cdo em
fungéo de alguns parametros relacionados com a forma farmacéutica. Em alguns casos, essa
equagao pode ser deduzida através de uma analise tedrica do processo, como numa cinética
de ordem zero. Na maioria dos casos, porém, nao existe um fundamento tedrico, sendo usada
uma equagdo empirica mais adequada. O tipo de farmaco, a sua forma polimorfica,
cristalinidade, tamanho de particula, solubilidade e quantidade incorporada na forma
farmacéutica podem influenciar a cinética de liberagcdo (MANADAS et al., 2002). Tém sido
desenvolvidos muitos modelos matematicos com o objetivo de descrever a liberagdo do
farmaco a partir da forma farmacéutica que o contém. Um critério para escolher o melhor
modelo é o r?. De acordo com este critério, o0 modelo escolhido foi o de ordem zero para os
filmes com 100 mg de rifampicina encapsulada. As formas farmacéuticas que seguem o perfil
de liberagao de ordem zero liberam a mesma quantidade de farmaco por unidade de tempo, o
qual é o modelo ideal para as formas farmacéuticas de liberagao prolongada.

Conclusao

A partir dos dados preliminares obtidos, pode-se concluir que o material nanocompdsito de
poli(acido latico) e argilas € um material promissor para liberacdo controlada de rifampicina
(farmaco modelo). Porém, ainda & necessario reproduzir os ensaios de dissolugdo de forma
que se obtenha dados estatisticos significativos.
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