Revista de acesso livre no site www.ufcg.edu.br

Revista Eletrdnica de Materiais e Processos, v. 14, n. 3 (2019) 130-139
ISSN 1809-8797

REMAP

c? %
%“f%?

Hibridos de Quitosana/Argila para Encapsulamento e Liberacdo Controlada do
Farmaco Dexametasona

I. M. M. Fernandes!, E. P. N. Lima!, B. F. F. Santos?, J. M. Cartaxo?, M. V. L. Fook?, S. M. L. Silva*>"

! Programa de P6s-Graduagdo em Ciéncia e Engenharia de Materiais, Unidade Académica de Engenharia de Materiais,
Universidade Federal de Campina Grande, Campina Grande, PB.

2 Unidade Académica de Engenharia de Materiais, Universidade Federal de Campina Grande, Av. Aprigio Veloso 882,
Bodocong6, 58429-900, Campina Grande, PB

(Recebido em 31/01/2020; revisado em 03/02/2020; aceito em 05/02/2020)
(Todas as informagdes contidas neste artigo sdo de responsabilidade dos autores)

Resumo:

Este trabalho teve como objetivo a preparagdo de um novo sistema de liberacdo controlada de farmacos baseado na
combinacdo do polimero natural quitosana com argila montmorlonita. O anti-inflamatdrio dexametaona (DEX) foi escolhido
como droga modelo e foi encapsulado nos hibridos quitosana/montmorilonita por meio da técnica de intercalacdo por solucéo.
As amostras foram caracterizadas por difratometria de raios X (DRX), espectroscopia no ultravioleta visivel (UV-Vis) e
microscopia eletrdnica de varredura (MEV). Os resultados da caracterizacdo em estado sélido confirmaram a presenca de
farmaco no material hibrido sintetizado, tanto no espago entre camadas da montmorilonita (como visto por DRX) como ha
superficie dos filmes (conforme imagens de MEV). O perfil de liberacdo do DEX in vitro, no fluido intestinal simulado (PBS
pH = 7,2), foi avaliado por espectroscopia UV-Vis (242 nm). O DEX encapsulado nos filmes dos hibridos foi liberado de
forma controlada/sustentada. Assim, fica evidenciado que os filmes dos hibridos quitosana/montmorilonita séo sistemas
promissores para controlar o processo de liberagdo do farmaco dexametasona. Além disso, os materiais empregados na
preparacdo dos hibridos sdo biocompativeis, biodegradaveis, atdéxicos, abundantes (fonte renovavel) e de baixo custo.

Palavras-chave: quitosana, montmorilonita, materiais hibridos, liberacdo de farmaco, dexametasona.

Abstract:

In this work, a new controlled drug release system based on the combination of chitosan natural polymer and montmorlonite
clay was prepared. The dexamethasone (DEX) anti-inflammatory was chosen as model drug and was loaded in the
chitosan/montmorillonite hybrids by means of intercalation solution technique. The samples were characterized by X-ray
diffraction (XRD), visible ultraviolet spectroscopy (UV-Vis) and scanning electron microscopy (SEM). The results of solid
state characterization of the samples confirmed the presence of drug in the synthesized hybrid material, both in the space
between layers of montmorillonite (as seen by XRD) and on the surface of the films (according to SEM images). The in vitro
DEX drug release behavior from chitosan films and chitosan/montmorlonite hybrids films, in simulated gastrointestinal fluid
(PBS pH = 7.2), was evaluated by UV-Vis spectroscopy (242 nm). The release of DEX loaded in the hybrid films was
controlled/sustained. Thus, they are promising systems to control the process of release of the dexamethasone drug. In addition,
the materials used in the preparation of the hybrids are biocompatible, biodegradable, non-toxic, abundant (renewable source)
and low cost.

Keywords: Chitosan, montmorlonite, hybrid materials, drug release, dexamethasone.

1. Introducéo

Ao longo dos anos, polimeros e argilas tém sido alguns
dos excipientes mais comuns para sistemas de administracao
de farmacos [1-3]. Eles sdo geralmente combinados para
formar materiais hibridos com propriedades melhoradas
devido ao efeito sinérgico de ambos [4-7]; sendo, portanto,
uma area de estudo bastante explorada como demostrado pela
grande quantidade de documentos publicados [7-21].
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Sdo varios os beneficios que podem ser alcangcados com
a associagdo de polimeros com argilas para uso como sistemas
de administracdo de farmacos, dentre eles pode-se destacar a
maior estabilidade e capacidade de encapsulamento do
farmaco e a liberagdo mais lenta do mesmo uma vez que a
argila pode atuar como uma barreira para a liberacdo do
farmaco [1, 4, 15, 22-27]. A liberacdo mais lenta e controlada
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do farmaco resulta na diminuicdo da sua frequéncia de
administracéo, ajudando, assim, a reduzir os efeitos colaterais
indesejaveis e a melhorar a adeséo do paciente ao tratamento
[28-30]. Além disso, os hibridos polimero/argila podem ser
moldados de diferentes formas, como filmes/membranas,
hidrogéis, capsulas, comprimidos, microparticulas e scaffolds,
adequados para vérias aplicacOes e vias de administragéo [17,
31-34].

Polimeros naturais e sintéticos sdo usados na preparagdo
de hibridos para uso como sistemas carreadores (matrizes de
suporte) de farmacos [35-39]. Entretanto, nas Ultimas décadas,
muitos pesquisadores tém buscado produzir sistemas
carreadores de farmacos a partir de polimeros naturais
derivados de sistemas bioldgicos, incluindo proteinas, acido
desoxirribonucléico e polissacarideos. Essa tendéncia &
impulsionada ndo apenas pelas excelentes propriedades dos
polimeros naturais em termos de biocompatibilidade,
biodegradabilidade e similaridade tecidual, mas também pelo
crescente interesse em substituir petroquimicos sintéticos por
produtos ecoldgicos e sustentaveis [40].

Os polissacarideos mais investigados para uso como
sistemas carreadores de farmacos tém sido heparina, sulfato
de condroitina e quitosana [41, 42]. Dentre eles, a quitosana
se destaca para esta aplicacdo devido a suas caracteristicas
Gnicas, como hiocompatibilidade, biodegradabilidade e
atoxicidade [1, 27, 43-48]. Ademais, a quitosana apresenta
propriedades cicatrizante, hemostatica, antimicrobiana,
angiogeénica e analgésica [49-51]. Pode ser degradada in vivo
por varias enzimas, principalmente pela lisozima [52-55] e 0s
produtos da degradacao sdo oligossacarideos ndo toxicos que
podem ser excretados ou incorporados em
glicosoaminoglicanos e glicoproteinas. Outra caracteristica
importante é que, devido a sua carga positiva no pH
fisioldgico, a quitosana é bioadesiva, 0 que aumenta a
retencdo no local de aplicagdo [56, 57]. Todos esses méritos
somados ao baixo custo de producdo e a abundancia de
matéria-prima (fonte renovavel), fazem da quitosana um
polimero adequado para administracdo de varios farmacos e
macromoléculas [41, 58-66].

Dentre as argilas empregadas na preparagdo de hibridos a
base de quitosana, a montmorilonita, silicato em camadas
pertencente ao grupo das esmectitas 2:1, tem sido apontada
como uma das mais adequadas [67-70]. Este aluminossilicato
de ocorréncia natural, com camada individual de 1 nm de
espessura, é reconhecido pelo FDA (Food and Drug
Administration) como seguro para alimentos e medicamentos
[71]. Além disso, é abundante, de baixo custo, biocompativel,
atdxico e estavel sob condi¢des &cidas [69, 70, 72, 73].

Vérios estudos sobre o desenvolvimento de hibridos
quitosana/montmorilonita para uso como sistemas de
liberacdo controlada de farmacos foram reportados na
literatura [15, 25, 32, 34, 74-90]. Entretanto, para o melhor
dos nossos conhecimentos, ndo foram encontrados trabalhos
abordando o uso destes hibridos para liberacdo controlada do
dexametasona, corticosterdide sintético utilizado no
tratamento de muitas condicGes inflamatdrias e autoimunes,
como artrite reumatoide e broncoespasmo.
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Dexametasona é um dos medicamentos anti-
inflamatdrios mais potentes, administrado por via oral ou
topica, em doses que variam de 4 mg a 20 mg/dia [67] e esta
na lista de medicamentos essenciais da Organiza¢do Mundial
da Salde; uma lista dos medicamentos mais importantes
necessarios em um sistema basico de satde [91]. Entretanto,
devido & sua hidrofobicidade e baixa biodisponibilidade, sdo
necessarias altas doses para atingir seu nivel terapéutico no
plasma sanguineo [92]. Isto resulta em efeitos colaterais
indesejaveis, como osteoporose [93], altas concentracfes de
acUcar no sangue, hipertensdo [94] e sangramento estomacal e
intestinal devido a ulceracdo [95]. Desta forma, um sistema de
liberacdo controlada deste farmaco é imprescindivel para que
0s inconvenientes associados a este medicamento sejam
superados. Por esta razdo, o objetivo desse estudo foi preparar
filmes dos hibridos de quitosana/montmorilonita, para uso
como sistema de liberacdo controlada do farmaco
dexametasona visando prolongar o tempo de liberacdo deste
farmaco e reduzir sua toxicidade. Os efeitos do teor da argila
montmorilonita na morfologia e cinética de liberagdo do
farmaco foram avaliados.

2. Materiais e Métodos
2.1 Materiais

Quitosana em pé oriunda da casca de camardo, de média
massa molar (114 kDa) e grau de desacetilagdo DD = 92%,
conforme determinados previamente [96], foi fornecida pela
Polymar (Fortaleza/CE, Brasil). Montmorilonita sodica
comercial Cloisite® Na® (MMT), proveniente da Southern
Clay Products Inc. (Gonzales/TX, EUA) e fornecida pela
BunTech (S8o Paulo/SP, Brasil). Esta argila apresenta uma
capacidade de troca catibnica (CEC) de 92,6 meqg/100 g,
conforme informagdes do fornecedor. Acido acético glacial
P.A (99,9%) e hidréxido de sédio, adquiridos da Cidalab
(Campina Grande/PB, Brasil). Acetato de sddio fornecido
pela Nuclear (Sdo Paulo/SP, Brasil). Dexametasona
CxH,9FOs5 (DEX), na forma de pd, com grau de pureza de
98%); etanol e solucdo tampdo fosfato (PBS), fornecidos pela
Sigma Aldrich (Missouri, EUA). Todas as soluc¢fes aquosas
foram preparadas usando agua destilada e todos os reagentes e
solventes foram usados como recebidos.

2.2 Preparacéo dos Filmes de Quitosana

Filmes de quitosana foram preparados seguindo o
método descrito por Darder et al. [97]. Inicialmente 1 g de
quitosana foi dissolvida em 100 ml de uma solucéo aquosa a
1% (v/v) de é&cido acético sob agitacdo magnética (45°C/2h).
A solucdo resultante foi filtrada para remocdo do material
insollvel, em seguida vertida em placas de teflon e deixada a
temperatura ambiente até completa evaporagdo do solvente
para formagdo dos filmes. Por fim, os filmes foram
neutralizados, por imersdo em uma solucdo de hidréxido de
sodio (1M/30 min), para remover os residuos acidos e em
seguida foram lavados com &gua destilada até pH neutro e
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secos a temperatura ambiente. Os filmes de quitosana foram
codificados como FQ.
Filmes de

2.3 Preparacéo dos

Quitosana/Montmorilonita

Os filmes dos hibridos de quitosana/montmorilonita
foram preparadas seguindo também o método proposto por
Darder et al. [97]. Obtida a solugdo de quitosana, conforme
descrito no item anterior, o pH da mesma foi ajustado para 4,9
com adicdo de uma solucdo de hidréxido de sédio (1 M) sob
agitacdo. O pH é&cido é necessario para promover grupos
amina protonados (NHs;") na estrutura da quitosana.
Paralelamente, foram preparadas dispersoes de
montmorilonita/agua destilada na concentracdo de 1% em
misturador mecénico a 50 = 2°C e 500 rpm por 30 min. Em
seguida, a solugdo de quitosana foi adicionada as dispersdes
da argila, visando obter hibridos de quitosana/montmorilonita
com 10% e 20% em massa de argila. As misturas
quitosana/montmorilonita foram mantidas sob agitacdo
mecanica a velocidade de 1200 rpm na temperatura de 50°C +
2°C por 4 h. Em seguida, foram vertidas em placas de teflon e
secas a temperatura ambiente até a formacédo dos filmes. Estes
foram submersos em solucédo de hidréxido de sédio a 1 M por
30 minutos para assegurar a neutralizacdo dos residuos de
cido; depois lavados em agua destilada até alcancar o pH
neutro e secos a temperatura ambiente. Os filmes hibridos de
quitosana/montmorilonita com 10% e 20% em massa de argila
foram codificados como FQLOMMT e FQ20MMT,
respectivamente.

2.4 Preparacdo dos Filmes Carreados com Farmaco
Dexametasona (DEX)

Os filmes de quitosana e quitosana/montmorilonita
carreados com dexametasona (DEX) foram preparados a
partir da adicdo do farmaco (1,25 mg) as solugdes de
quitosana e as dispersGes de quitosana/montmorilonita,
obtidas conforme descrito nos itens anteriores. Apo6s a
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insercdo do farmaco as solugdes/dispersfes permaneceram
sob agitacdo magnética por 24h, na temperatura ambiente, e
em seguida foram vertidas em placas de teflon para
evaporacdo do solvente e formagdo dos filmes carreados com
0 DEX. Os filmes carreados com o DEX foram codificados
como FQ-DEX e os filmes hibridos com DEX por
FQLOMMT-DEX e FQ20MMT-DEX.

2.5 Caracterizagdo das Amostras
2.5.1 Difratometria de Raios X (DRX)

Os padroes de DRX das amostras foram obtidos em
aparelno XRD-7000 Shimadzu (Tdquio/Kyoto, Japan),
utilizando radiagio Ka do cobre (1,5418 A), em um intervalo
de 26 entre 2 e 30° para observar a intercalacdo das cadeias de
quitosana entre as camadas de montmorilonita e para analisar
a cristalinidade das amostras. Foi empregada tensdo de 40 kV,
corrente de 30 mA e velocidade de 1°/min. A distancia
interplanar basal (dqo;) da argila foi determinada por meio da
lei de Bragg, conforme Equacéo 1 [98]:

(1)

Onde: dg; € a reflexdo basal do plano (001) do
argilomineral na argila em (nm) e 6 é o a&ngulo do pico
referente a reflexdo basal (001) da montmorilonita (graus).

2.5.2 Espectroscopia na Regido do Ultravioleta (UV-Vis)

A quantidade de DEX liberada dos filmes FQ-DEX,
FQLOMMT-DEX e FQ20MMT-DEX foi medida usando um
espectrofotdmetro UV-Vis da Perkim Elmer Lambda 35
(Shimadzu, Modelo 1800, Kyoto, Japdo). Inicialmente, os
filmes foram cortados em quatro partes, pesados com preciséo
e armazenadas individualmente em recipientes contendo 200
mL da solucdo salina tamponada com fosfato - PBS 0,1 M
(pH 7,2), como meio de liberacdo, conforme ilustrado na
Figura 1.
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Figura 1 — Imagem do FQ-DEX (a); se¢des de corte do filme (b) partes cortadas imersas em PBS (c).

Os recipientes contendo os filmes foram mantidos sob
agitacdo a temperatura constante de 37 + 2 °C e uma
velocidade de agitacdo de 150 rpm em incubadora Shaker
IKA - KS4000i (Werke, Alemanha), para simular a
temperatura corporal. Posteriormente, uma aliquota do meio
de liberagdo (4 mL) foi retirada em intervalos de tempo

variando de 30 min a 8h e substituida por 4 mL do meio de
liberacdo (PBS & 37°C = 0,5°C). As amostras coletadas foram
entdo analisadas quanto ao teor de DEX, medindo a
absorbancia a 242 nm (Amix de DEX) em solucdo tampéo
fosfato pH 7,2 empregando espectrofotbmetro UV-VIS).
Todos os experimentos de liberacdo foram conduzidos em
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triplicado e os valores médios foram utilizados para
tratamento e plotagem de dados. A concentracdo do farmaco
foi calculada de acordo com uma curva padrdo (curva de
calibracdo). Os perfis correspondentes de liberagdo do
farmaco foram representados através de gréficos da
porcentagem cumulativa da liberagdo do farmaco (calculada a
partir da quantidade total de DEX contida em cada matriz)
versus tempo.

2.5.3 Microscopia Eletrénica de Varredura (MEV)

A topografia da superficie dos filmes antes e ap6s a
liberagdo do farmaco DEX foi analisada por MEV, em um
microscopio Shimadzu modelo SSY-550 (Téquio/Kyoto,
Japdo), utilizando 30 kV e pressdo da cdmara de 0,6 mmHg.
Para isto, as superficies dos filmes foram previamente
metalizadas com uma fina camada de ouro, a fim de se
tornarem condutoras.

3. Resultados e Discussao
3.1 Difratometria de Raios X (DRX)

Os padrdes de difracdo de raios X do DEX, da MMT,
dos filmes FQ, FQLOMMT, FQ20MMT, FQ-DEX, FQCL10-
DEX e FQ20MMT-DEX estdo apresentados na Figura 2.

O farmaco DEX apresentou picos de difracdo em 20 =
7,959 12,43°% 13,57°; 14,41° 14,93°% 16,07° e 17,67° (Figura
2). Estes picos apresentam-se proximos aos relatados na
literatura [99]. O difratograma da argila MMT, apresentou um
pico de reflexo (001) em 26 = 6,66°, correspondendo a uma
distancia interplanar basal (dgo;) de 1,32 nm, caracteristico da
montmorilonita sodica [100]. No difratograma do (FQ),
observa-se uma banda alargada, de baixa intensidade entre 8-
13°, com maximo em 10° e outra banda de maior intensidade
em 20°, tipico de material semicristalino, corroborando com
os difratogramas apresentados previamente na literatura [101-
103]. Conforme descrito por Ogawa e colaboradores [104],
esses bandas/picos em torno de 10° e 20° estdo relacionados
aos cristais hidratados e anidros, respectivamente.

Apbs a incorporagdo de 10% e 20% da argila MMT aos
filmes hibridos FQLOMMT e FQ20MMT, respectivamente, a
intensidade dos picos caracteristicos da quitosana (em 10° e
20°) diminui significativamente (Figura 2). O pico em 20,00,
atribuido a cadeias de quitosana alinhadas por interacfes
intermoleculares, tornou-se mais alargado e de menor
intensidade, correspondendo ao chamado halo amorfo. Estes
resultados indicam que a cristalinidade da quitosana foi
reduzida depois de misturada com a MMT, especialmente
para os filmes (FQ20MMT). Observa-se também que a
quitosana foi intercalada entre as lamelas da MMT, visto que
distancia interplanar basal (dgo;) da MMT aumentou de 1,32
nm para 3,54 nm e 2,99 nm quando 10% e 20% de MMT
foram misturados aos filmes (FQLOMMT e FQ20MMT),
respectivamente. De acordo com os valores das distancias
interplanares fica evidenciado que o teor de MMT influenciou
na quantidade de quitosana intercalada entre as camadas da

133

argila. Uma maior quantidade de quitosana foi posicionada
entre as camadas da MMT para o hibrido FQ1OMMT.

P | ‘ FQ0MMT-DEX
\\ FQIOMMT-DEX
; A S, FQ-DEX
\J wj\./’ M’ \M” %‘
. Sy  FQ20MMT
.
et __ FQIOMMT
\ l
MMT
DEX
4 8§ 12 16 20 24

2 theta (°)

Figura 2 - Difratogramas de raios X dos materiais puros
(DEX, MMT), dos filmes FQ e FQ-DEX e dos filmes
hibridosFQ10MMT, FQ20MMT FQCL10-DEX e
FQ20MMT-DEX.

Os difratogramas dos filmes FQ-DEX, FQLOMMT-DEX
e FQ20MMT-DEX), Figura 2, mostram picos caracteristicos
do DEX nestes filmes, confirmando a presenca de particulas

cristalinas deste farmaco nos referidos filmes. Mostram
também que a incorporagdo do DEX ndo afetou a
cristalinidade  dos  filmes; que foram  mantidos

predominantemente amorfos. Contudo, a morfologia dos
filmes carreados com o DEX foi mais desordenada comparada
com a dos filmes sem o farmaco, pois os picos da distancia
interplanar basal (dgo;) da MMT para os filmes carreados com
o0 DEX sdo mais alargados e foram deslocados para valores
menores de 20, o que corresponde a maiores valores de dooy,
indicando que além da quitosana o farmaco DEX também foi
intercalado entre as lamelas da argila.

3.2 Liberacdo do Farmaco DEX in vitro

Os experimentos de liberagdo in vitro do farmaco DEX
incorporado nos filmes FQ-DEX e nos filmes hibridos
FQIOMMT-DEX e FQ20MMT-DEX foram realizados no
fluido intestinal simulado (PBS) em pH 7,2 a 37° C, pois o
intestino é o local preferencial de absor¢éo dos medicamentos
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administrados por via oral. Os resultados obtidos estdo
apresentados na Figura 3.
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Figura 3 - Perfil de liberacdo do farmaco DEX carreado no
FQ-DEX e nos hibridos FQLOMMT-DEX e FQ20MMT-
DEX.

De acordo com os perfis de liberacdo (Figura 3), todos 0s
filmes apresentaram uma liberacdo sustentada durante o
periodo estudado (8 h), contudo, a taxa de liberacdo do
farmaco foi afetada pela presenca e pelo teor da argila MMT.
Os filmes hibridos preparados com a argila MMT
(FQIOMMT-DEX e FQ20MMT-DEX) apresentaram uma
liberagcdo mais lenta do farmaco, especialmente aqueles com
maior teor de MMT (FQ20MMT-DEX). Cerca de 20% do
farmaco DEX foram liberados dos filmes de FQ-DEX e dos
filmes hibridosFQ10MMT-DEX e FQ20MMT-DEX em 1,6
h; 2,7 h e 5,9 h, respectivamente (Figura 3).

Os filmes FQ1OMMT-DEX e FQ20MMT-DEX tiveram
o farmaco intercalado no espago entre camadas da argila e
apresentaram uma morfologia intercalada desordenada,
conforme sugerido pelos resultados de DRX (Figura 2).
Assim, as camadas da argila atuaram como barreira para a
difusdo do farmaco, que afetaram diretamente a migracdo do
mesmo para 0 meio de liberacdo. Sendo assim, a maior
guantidade de barreiras (maior quantidade de argila) resultou
na liberacdo mais lenta do farmaco. Além disso, de acordo
com os resultados de MEV (Figura 4), apenas uma pequena
quantidade do farmaco esta revestindo a superficie externa
dos filmes FQIOMMT-DEX e FQ20MMT-DEX. Assim,
apenas esta quantidade sera exposta diretamente ao meio e
sera dissolvido imediatamente. A maior quantidade do
farmaco depositada entre as camadas da argila tem o acesso
ao meio de liberacdo mais dificil, retardando o processo de
difuséo e a taxa de liberacdo em comparacdo com o perfil de
liberagdo dos filmes (FQ-DEX) onde a grande parte do
farmaco esta revestindo a superficie externa do filme (Figura
4).
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3.2 Microscopia Eletronica de Varredura (MEV)

As imagens de MEV dos filmes FQ-DEX, FQ1O0MMT-
EX e FQ20MMT-DEX antes e ap6s 8 h de liberacdo do
rrmaco estdo mostradas na Figura 4.

Antes da liberagéo

Apbs a liberacéo

FQ-DEX

FQ1OMMT-DEX

FQ20MMT-DEX

Figura 4- Imagem de MEV da superficie dos filmes carreados
com o farmaco DEX (FQ-DEX, FQ10MMT-DEX e
FQ20MMT-DEX) antes e ap0s a 8 h de liberagdo do farmaco.

A partir das imagens de MEV (Figura 4) obtidas antes da
liberagdo do farmaco, observa-se que todos os filmes
apresentaram uma superficie lisa, isenta de vazios e com a
presenca de aglomerados do farmaco. Por outro lado, as
imagens de MEV dos filmes ap6s 8 h de liberagdo do
farmaco, apresentaram uma superficie com a presenca de
vazios no FQ-DEX e com a presenca de rugosidade nos
hibridos FQ1I0MMT-DEX e FQ20MMT-DEX, indicando que
no caso do FQ-DEX grande parte do fA&rmaco se encontra na
superficie externa dos filmes ao passo que nos filmes dos
hibridos de quitosana/MMT apenas uma pequena quantidade
do farmaco se localizou na superficie e a maior parte se
encontra entre as camadas da argila MMT. Ap6s 8 h de
liberagdo, a superficie dos filmes hibridos preparados com o
maior teor de argila (FQ20MMT-DEX) se apresentou com um
minimo de rugosidade, indicando que neste caso a grande
maioria do farmaco deve ter sido localizada entre as camadas
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da argila, corroborando com os dados de liberacdo (Figura 3)
onde foi observada a liberacdo mais lenta do farmaco para
esta amostra. Resultados semelhantes foram obtidos por
Bastos [106].

Conclusao

Neste estudo, o anti-inflamatério dexametasona (DEX)
foi incorporado com sucesso nos filmes dos hibridos
quitosana/montmorilonita. Os resultados da caracterizacdo em
estado sélido confirmam a presenca do farmaco no material
hibrido sintetizado, tanto no espaco entre camadas da argila
como na superficie. Foi obtida uma liberagdo prolongada do
farmaco em (PBS pH = 7,2); um total de 32%, 23% e 20% de
farmaco acumulado foram liberados em 8 h dos filmes FQ-
DEX, FQIOMMT-DEX e FQ20MMT-DEX, respectivamente.
O perfil de liberagdo retardada do DEX foi atribuido a
morfologia dos hibridos resultantes e a quantidade de
barreiras. Com base nos resultados obtidos, fica evidenciado
que os filmes dos hibridos quitosana/montmorilonita podem
ser empregados como sistema de liberagdo sustentada do
farmaco dexametasona. Baixo custo, facil preparacdo e
propriedades de liberacdo sustentada sdo algumas vantagens
destas formulaces, que podem atuar como modelo para
futuros estudos sobre hidrogéis para administracdo topica.
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