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Objetivos

O cancer € uma doenga multifatorial de
tratamento complexo, que usualmente envolve
quimio e radioterapia. Apesar da elevada
efetividade, essas abordagens terapéuticas
ocasionam severos efeitos adversos como a
mucosite oral (MO), causadora de dor e
inflamac&o aos pacientes. Atualmente existem
poucos protocolos de tratamento para a MO.
Portanto, o presente trabalho, tem como
objetivo o desenvolvimento e otimiza¢do de
filmes poliméricos para incorporagdo de L-
glutamina  (L-GLU), considerando sua
potencial  atividade  anti-inflamatéria e
cicatrizante.

Métodos e Procedimentos

Os filmes placebo foram obtidos a partir da
dispersdo aquosa do policarbofil (PC) (pH 6,5-
7,0), glicerol (G) (plastificante) e pectina (P),
sob agitagdo magnética e aquecimento (40°C).
A disperséo foi vertida em placas de petri, para
o processo de moldagem e secagem (~60°C).
Para otimizag&o da formulacéo, realizou-se um
delineamento fatorial do tipo 23 com ponto
central, a fim de obter um filme flexivel,

resistente e de desintegragdo lenta. As
variaveis testadas foram a concentracéo de P
1,2 e 4 % (m/m), de PC 0,05, 0,075 e 0,15 %
(m/m)e G 2,5 e 8% (m/m). As amostras foram
analisadas quanto a aspectos macroscopicos
e medicdo da espessura (micrometro).
Realizou-se o teste de desintegracdo, por meio
do recorte de quadrados (2cm2) das amostras
e incubagdo com saliva artificial (60°C, 120
rpm). Por fim, a avaliacdo da resisténcia a
ruptura (RR) e elasticidade (E) dos filmes foi
realizada em equipamento analisador de
textura. A partir dos resultados, selecionou-se
por simulagdo a composi¢éo ideal para obter
um filme de maior tempo de desintegracdo
(Td), maior RR e maior E. A essa formulag&o,
adicionou-se a L-GLU, com polissorbato 80
(1,5 %, m/m). O filme contendo ativo foram
analisados quanto a aparéncia, espessura,
desintegracao e uniformidade de contetdo.

Resultados

Ap6s uma pré-selecdo das faixas de
concentracdo dos materiais para a obtencéo
dos filmes, realizou-se a etapa de otimizagéo.
As amostras obtidas foram avaliadas, e os
resultados estao apresentados na Tabela 1.



Tabela 1. Resultado do delineamento experimental.

Policarbofil Pectina Glicerol E RR Td

Amostra (%) (%) (%) (%) (mPa) (min)
1 0,05 1 2 59 6 13
2 0,05 4 2 22 25 118
3 0,15 1 2 34 6 12
4 0,15 4 2 16 20 240
5 0,05 1 8 57 1 7
6 0,05 4 8 32 9 65
7 0,15 1 8 76 1 8
8 0,15 4 8 7 7 210
9 0,1 2,5 5 8 10 11
10 0,1 2,5 5 8 10 15
11 0,1 2,5 5 11 12 17

ApOs a andlise estatistica, concluiu-se que o
aumento da concentracdo de P influéncia no
aumento da RR, na reducéo da E dos filmes e
no aumento do Td. J& a concentracdo de PC
afeta apenas o tempo de desintegracdo. O
aumento da concentracdo de G apenas
influéncia  negativamente a RR. A
representacao gréafica destaca a relacdo entre
os parametros de entrada testados e as
respostas avaliadas (Figura 2). A partir destes
dados, obteve-se a concentracdo ideal de P
3,5%, PC0,15% e G 2 %.

Os filmes com ativo apresentaram aparéncia
esbranquicada/opaca, com espessura ~0,32
mm, Td de ~120 minutos e resistente a
manipulagdo, porém com aparente excesso do
ativo. Em relagdo a concentracdo de L-GLU,
obteve-se ~0,21 g/g de filme, com coeficiente
de variacdo de 1,73 % desta concentragdo em
diferentes pontos da amostra entre diferentes
lotes.
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Figura 2. Superficie de resposta dos parametros
avaliados.

Conclusao

Os filmes foram obtidos e otimizados com
sucesso, porém a incorporacdo de L-GLU
devera ser otimizada.
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