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ANALISE COMPARATIVA DAS PROPRIEDADES DE FILMES POLISSACARIDICOS
ASSOCIADOS AO AGENTE ANTINEOPLASICO IMIQUIMODE

Gabriela S. Rezende*, Lucas G. Camargo, Angela M. Moraes.

Resumo

Neste projeto teve-se como objetivo especifico a incorporacdo do agente antineoplasico Imiquimode em filmes de
quitosana e alginato isolados ou combinados em diferentes propor¢des, comparando-se ainda as propriedades dos
materiais obtidos com as de matrizes sem o farmaco, visando sua aplicacdo em les6es da mucosa oral.
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Introducgéo

Biopolimeros s@o amplamente utilizados em
aplicagbes médicas devido a sua abundancia,
sustentabilidade, custo relativamente  baixo e
bicompatibilidade. Dentre eles, a quitosana (Q) e o
alginato (A) destacam-se na fabricacdo de curativos!.
Quando juntos, esses dois polimeros formam um
complexo polieletrélito (PEC), em que é possivel unir as
gualidades da Q e do A e modula-las de acordo com as
necessidades. Observa-se, portanto, no PEC de Q e A
melhor intumescimento em solugBes aquosas, maior
estabilidade a variacbes de pH e maior eficiéncia na
liberacdo controlada de principios ativos a eles
incorporados?, embora se possa ter perda na atividade
antimicrobiana. Neste projeto comparou-se a eficiéncia
de incorporacdo e liberacdo de imiquimode, um agente
antineoplasico Util na terapia de lesdes pré-cancerosas
da mucosa oral3, empregando-se filmes constituidos de
Q e A isolados e combinados na forma de PECs obtidos
com diferentes proporc¢des dos polissacarideos, visto que
os filmes podem apresentar diferentes espessuras,
porosidades e capacidade de absorcdo e transporte de
fluidos fisiologicos, resultando em produtos com
comportamentos distintos no que se refere a liberacdo do
farmaco e com relagdes custo/beneficio que difiram entre
si em decorréncia das diferencas dos seus processos de
producao.

Resultados e Discusséo

Foram preparados filmes de quitosana, de alginato e
de QA nas propor¢cdes massicas de 1:1 e 1:3, na
auséncia e na presenca de imiquimode. Foram
observadas boas eficiéncias de incorporagao do farmaco
(Figura 1), sendo o filme de alginato o que apresentou
menor eficiéncia, e o0 de quitosana, a maior,
possivelmente porque o farmaco € mais solivel em
condicdes de pH mais acido.

Os filmes sem farmaco sdo mais transparentes,
brilhantes, finos e lisos, enquanto as formulacfes
contendo imiquimode apresentaram diminuicdo no
didmetro e aumento na espessura, exceto o filme de
alginato, que apresentou leve aumento no diametro.

Os filmes sdo capazes de absorver pelo menos o
equivalente a sua propria massa em solugéo aquosa. Em
alguns casos, essa absor¢cdo chega a ser mais de 50
vezes maior. Com excecao da formulagdo a base de
quitosana, a adicdo de sais na solucdo aumenta a
eficacia da absorcdo e, para a maioria dos casos, a

incorporacdo do farmaco teve o efeito contrario,
diminuindo a absorcéo da solucéo.

Figura 1. Eficiéncia de incorporac¢do do imiquimode nos
filmes.
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Os ensaios de perda de massa apresentaram
resultados condizentes: a formulacdo que absorve mais
fluido tem maior tendéncia a se desestruturar e sofrer
decomposicdo. Em geral, formula¢cdes com imiquimode
sofreram maior perda de massa, provavelmente devido
ao efeito da presenca do fa&rmaco na estruturacdo da
matriz e a liberagéo de imiquimode no meio.

Em relacdo as propriedades mecéanicas, na maioria
das formulag@es, a incorporagdo do farmaco resultou em
reducdo significativa da tensdo de ruptura, o que pode
ser explicado pelo enrijecimento das cadeias poliméricas.
O alongamento dos filmes secos foi inferior a 5% para
todas as formulagdes.

Por fim, a liberacdo do farmaco foi muito eficiente em
solucdo tampdo, meio em que € sollvel, menos eficiente
em solucéo salina e ainda menos em saliva simulada.

Conclusdes

A adicdo do imiquimode aos filmes de quitosana,
alginato e ao PEC de QA, apesar de modificar algumas
propriedades das formulagfes puras, permitiu a obtengéo
de filmes com média ou alta eficiéncia de incorporagéo,
(aproximadamente 45% para membranas de alginato e
100% para membranas de quitosana). Portanto, é
possivel combinar biopolimeros e compostos com uma
acao biologica desejada para a producdo de membranas
gue podem ser utilizadas no tratamento de lesdes.
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