Sociedade Brasileira de Quimica ( SBQ)

INTERCALACAO DE

SUBSTANCIA

COM ATIVIDADE

ANTIINFLAMATORIA EM MATERIAL LAMELAR BIOCOMPATIVEL

Vanessa Roberta Rodrigues da Cunha (PG), Vera R. Leopoldo Constantino (PQ)*

Instituto de Quimica da Universidade de Sao Paulo, Av. Prof. Lineu Prestes, 748 - Cidade Universitaria - Cep:05508-

900, Sao Paulo — SP. * vrlconst@iq.usp.br; vrrc@iq.usp.br

Palavras Chave: Hidréxido Duplo Lamelar, Hidrotalcita, Acido Mefenamico, Compostos de Intercalagéo.

Introducéao

A intercalacdo de espécies de interesse biol6gico
e terapéutico em Hidroxidos Duplos Lamelares
(HDLs) vem se mostrando uma estratégia
interessante para a obtengdo de sistemas de
armazenamento ou carregadores de drogas [1]. As
propriedades dos HDLs, como o carater anti4cido e a
biocompatibilidade, podem ser combinadas com as
propriedades da substancia intercalada, resultando
em um hibrido no qual a estabilidade quimica, térmica
e/ou fotoquimica é sensivelmente aumentada em
relagdo ao farmaco livre. Além disso, o material
intercalado podera sofrer um processo de Iberacédo
sustentada, decorrente da dissolugdo da matriz
lamelar em fungdo do ataque acido ou de uma reacéo
de troca anibnica [2]. Neste trabalho foram
investigadas  rotas  sintéticas e  parametros
experimentais para a intercalagdo, em HDL de Mg* e
AI*, do anion derivado do antiinflamatério &cido
mefenamico (4cido 2-(2,3-dimetilfenilyaminoben-zéico,
o principio ativo do medicamento Ponstan®). Os
sélidos foram caracterizados por difratometria de
raios X, andlise elementar (CHN e metais), analise
térmica (TGA/DSC/MS), microscopia eletrbnica de
varredura e  espectroscopia  vibracional no
infravermelho e Raman.

Resultados e Discussao

intensidade/u.a

As amostras analisadas foram sintetizadas via
método da reconstituicdo (rec) e co-precipitacdo
(cop), na razdo molar Mg*?/Al"™*= 3 e Mef/AlI"™*=3 [2].
Os padrbes de difracdo de raios X para os materiais
MgsAl.3mef-24h-rec e MgsAl.3mef-24h-cop (Fig. 1)
apresentam perfis semelhantes ao encontrado para a
matriz MgsAI-CO,*> na regidio acima de 2)=30°, ou
seja, visualiza-se a presenca das reflexdes (012),
(110) e (113) tipicas da formacédo de HDL.
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Figura 1.
Difratogramas
de raios X dos
materiais
MgsAl.3mef-
24h-rec
(inferior) e
MgsAl.3mef-
24h-cop
(superior).
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Na regido de baixo angulo 2)=1,5-10°, nota-se um
maior deslocamento dos picos, significando

aumento de espagamento basal, ou seja, a
intercalagdo do farmaco. Considerando que o &cido
mefenamico possui aproximadamente as dimensdes
10 5—X—7—8—¥—°~0—A—ngde -se propor que 0 anion
njado entre as lamelas do HDL
bicamada com os grupos
h*camadas positivas (Fig. 2).

Figura 2 - Representacdo
1 esquematica simplificada
do arranjo proposto para
0s anions mefenamato na

regido interlamelar do
HDL.
Os materiais hibridos formados apresentam

bandas caracteristicas do composto organico
desprotonado, ou seja, n,COO em 1578 cm™ e
nCOO em 1377 cm™ Nos espectros Raman dos
materiais acima citados s&o visualizadas as bandas
em 1610 cm™ e 1584cm referentes ao nC=C do anel
benzénico e ao n,COO", rspectivamente; a banda
em 1384-1382 cm® é atribuida ao n,COO do
composto organico. Para ambos os materiais, a
etapa de decomposicdo térmica, responsavel pela
liberacdo de HO e CO,, foi estendida se comparada
ao HDL-COj; (245-510°C) e ao mefenamato de sédio
(250-500°C).

Outros parametros de sintese foram avaliados.
Utilizando o método da co-precipitacdo, também
foram empregadas as razdes Mef/Al™® = 1 e 5. Para
amostras com razdo igual a 3, efetuou-se, ainda, o
tratamento térmico.

Conclusdes

Os difratogramas de raios X dos materiais atestam
a intercalacédo do anion mefenamato. A presenca das
bandas referentes ao grupo carboxilato, amina e ao
anel aromético mostram que o acido mefenamico
esta na forma desprotonada e intacto nos materiais
hibridos formados. Ambos os materiais apresentaram
maior estabilidade térmica em relacdo a matriz de
HDL e ao farmaco livre.

Agradecimentos



Sociedade Brasileira de Quimica ( SBQ)

RFarese Qcvea N

i o 8
R

'Del Hoyo, C., Appl. Clay Sc. 2007, 36, 103.
2 Gordijo, C.R., Barbosa, C.A.S., Ferreira, A.M.C., @nstantino,
V.R.L., Silva, D.O., J. Pharm. Sc. 2005, 94, 1135.

25% Reunido Anual da Sociedade Brasileira de Quimica - SBQ



