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Resumo

Este trabalho tem como objetivo obter e caracterizar um produto seco por aspersdo (PSA) a partir de uma solugéo
extrativa das folhas de Cinnamomum zeylanicum, para producdo de um talco para pés. Inicialmente foram verificados
a influéncia da quantidade de droga, solvente e método extrativo, através de planejamentos fatoriais (22), avaliando
como respostas 0 teor de flavonoides totais (TFT), residuo seco (RS) e eficiéncia de extra¢do (EE). Na operagao de
secagem foram estudadas as condicdes: temperatura de entrada e proporcdo de adjuvantes. Também foram obtidas
trés formulagdo de talco contendo PSA de canela e avaliados quanto ao indice de Carr (IC), Fator de Hausner (FH),
Angulo de repouso (AR) e Umidade. De acordo com os resultados, influéncia negativa foi observada utilizando 5 g de
droga em relagdo a TFT (-1,02) e EE (-44,14), ja o solvente etanol (100%) apresentou influéncia positiva sobre as
respostas, com melhor teor. Quanto ao método extrativo, a turbdlise apresentou respostas positivas para TFT (+2,03),
RS (+3,21) e EE (+1,36), sendo escolhido para os demais experimentos. Na operacdo de secagem, os melhores
resultados foram evidenciados quando utilizados 10% de adjuvante e temperatura de entrada de 100 °C em relagdo ao
TFT e as propriedades tecnoldgicas (IC, FH e AR). Por fim, a determinacdo dos excipientes e suas proporc¢des na
formulacdo apresentaram valores satisfatorios para umidade e propriedades tecnolégicas. As metodologias
empregadas apresentaram resultados importantes para a producdo de um talco para pes a base de PSA de C.
zeylanicum, entretanto sdo necessarios mais estudos, a fim de assegurar a seguranca e eficécia do produto acabado.
Palavras-chave: Cinnamomum zeylanicum; Planejamento fatorial; Produto seco por aspersao; Talco.

Abstract

This work aims to obtain and characterize a spray-dried product (SDP) from an extractive solution of Cinnamomum
zeylanicum leaves, to produce a talc for feet. Initially, the influence of the amount of drug, solvent and extractive
method were verified, through factorial design (22), evaluating as responses the total flavonoid content (TFC), dry
residue (DR) and extraction efficiency (EE). In the drying operation the following conditions were studied: inlet
temperature and proportion of adjuvants. Three talc formulations containing cinnamon PES were also obtained and
evaluated for Carr's Index (Cl), Hausner Factor (HF), Angle of Repose (AR) and Moisture. According to the results,
negative influence was observed using 5 g drug in relation to TFT (-1.02) and EE (-44.14), whereas the solvent
ethanol (100%) showed positive influence on the responses, with better content. As for the extraction method,
turbolysis showed positive responses for TFT (+2.03), RS (+3.21) and EE (+1.36), being chosen for the other
experiments. In the drying operation, the best results were evidenced when 10% adjuvant and inlet temperature of 100
°C were used in relation to TFT and technological properties (Cl, FH and AR). Finally, the determination of
excipients and their proportions in the formulation presented satisfactory values for moisture and technological
properties. The methodologies employed presented important results to produce a talc for feet based on SDP from C.
zeylanicum, however further studies are needed to ensure the safety and efficacy of the finished product.

Keywords: Cinnamomum zeylanicum; Factor design; Spray dry product; Foot powder.
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Resumen

Este trabajo tiene como objetivo obtener y caracterizar un producto secado por pulverizacion (PSP) a partir de una
solucion extractiva de las hojas de Cinnamomum zeylanicum, para producir un talco para los pies. Inicialmente, se
verificd la influencia de la cantidad de droga, del solvente y del método extractivo, a través de la planificacion
factorial (22), evaluando como respuestas el contenido total de flavonoides (CTF), el residuo seco (DR) v la eficiencia
de extraccion (EE). En la operacién de secado se estudiaron las condiciones: temperatura de entrada y proporcion de
adyuvantes. También se obtuvieron tres formulaciones de talco que contenian PES de canela y se evaluaron en cuanto
al indice de Carr (CI), el factor de Hausner (HF), el &ngulo de reposo (AR) y la humedad. De acuerdo con los
resultados, se observé una influencia negativa utilizando 5 g de droga en relacién con el TFT (-1,02) y el EE (-44,14),
ya el disolvente etanol (100%) mostré una influencia positiva en las respuestas, con mejor contenido. En cuanto al
método extractivo, la turbolisis mostrd respuestas positivas para TFT (+2,03), RS (+3,21) y EE (+1,36), siendo
elegida para los demas experimentos. En la operacion de secado, los mejores resultados se evidenciaron cuando se
utilizé un 10% de coadyuvante y una temperatura de entrada de 100 °C en relacion con el TFT y las propiedades
tecnoldgicas (Cl, FH y AR). Finalmente, la determinacion de los excipientes y sus proporciones en la formulacion
presentd valores satisfactorios de humedad y propiedades tecnoldgicas. Las metodologias empleadas presentaron
resultados importantes para la produccion de un talco para los pies a base de PSP de C. zeylanicum, sin embargo, son
necesarios mas estudios para garantizar la seguridad y la eficacia del producto final.

Palabras clave: Cinnamomum zeylanicum; Planificacidn factorial; Producto seco por pulverizacién; Talco para pies.

1. Introducéo

Ao longo dos anos a utilizacdo de plantas com fins medicinais vem sendo bastante estudada, porém ha poucos estudos
correlacionados as atividades farmacoldgicas, e suas propriedades fisico-quimicas. 1sso leva ao consumo inadequado, podendo
acarretar toxicidade. Sendo assim, sdo necessarios estudos mais detalhados para garantir a seguranca e eficicia do produto para
o0 usuario (Flor & Barbosa, 2015; Veiga Junior et al., 2005). Diante disso, a espécie Cinnamomum zeylanicum pertencente a
familia Lauraceae, popularmente conhecida como “canela” ¢ amplamente utilizada na industria de alimentos, farmacéutica e
cosmética (Lima et al., 2005; Matshetshe et al., 2018). A popula¢do faz uso devido aos seus efeitos terapéuticos, como
antidiabético, antiespasmadico, efeito estimulante e anti-inflamatdrio, entre outros (Jiménez et al., 2018; Lee et al., 2020;
Marques, 2001; Tulini et al., 2016; Vetal et al., 2013). Tais beneficios ou atividades podem estar relacionados com a presenca
de metabdlitos secundérios, entre 0s quais esta a classe de compostos fendlicos, principalmente os flavonoides (Souza, 2016;
Vetal et al., 2013).

Em se tratando de metodologias empregadas para obtengdo de pds, € possivel destacar a técnica de Spray drying ou
secagem por aspersdo. Trata-se de uma técnica bastante utilizada na industria de medicamentos e alimentos, por apresentar um
menor custo de processo e caracteristicas adequadas quanto a estabilidade quimica e microbiolégica, e melhor manejo do
material (Caliskan & Dirim, 2013; Poonam, 2014; Singh & Dixit, 2014; Zhang et al., 2004). Diante disso, ha um aumento na
procura por extratos secos, oriundo de espécies vegetais, na busca por novas formulagdes, sendo relevante a realizacdo de
estudos mais aprofundados quanto ao produto seco oriundo de C. zeylanicum, para auxiliar em futuras producfes na éarea
farmacéutica, cosmética ou alimenticia.

Considerando as diversas variaveis de processo avaliadas durante a secagem por aspersdo, é importante utilizar em
associacao a andlise de planejamento experimental a fim de reduzir os gastos e tempo de analise obtendo assim um produto
com caracteristicas adequadas a finalidade proposta e de maior qualidade (Peralta-Zamora et al., 2005). Diante do exposto, este
estudo tem por finalidade obter solucdo extrativa e produto seco por aspersdo a partir das folhas de C. zeylanicum, ricos em

compostos fendlicos, para produgdo de um talco para pés.

2. Metodologia
No presente trabalho foi desenvolvido uma pesquisa experimental em laboratério para determinar os melhores
requisitos para obtencéo de solugles extrativas e avaliacdo das condi¢Oes de secagem, utilizando a técnica de planejamento

experimental, possibilitando assim a identificacdo de variaveis mais relevantes para as respostas dos experimentos analisados.
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2.1 Matéria prima vegetal

As folhas da C. zeylanicum foram coletadas no Departamento de Ciéncias Farmacéuticas da Universidade Federal de
Pernambuco — UFPE, localizada no municipio de Recife- PE. Sua identificacéo foi realizada no Herbario Dardano de Andrade
Lima no Instituto Agrondmico de Pernambuco (IPA), sob o nlimero 91609. O acesso a espécie foi registrado no Sistema
Nacional de Gestdo do Patrimdnio Genético e Conhecimento Tradicional Associado (SisGen) no nimero A10DOF2.
Posteriormente, as folhas foram secas em estufa de circulacdo de ar (Luca-82-480, Lucadema®), a 40 °C por 72 fora, em
seguida trituradas em moinho de facas (TE-680, Tecnal®). Logo apds, a droga foi caracterizada segundo a Farmacopeia
Brasileira 62 edicdo (Brasil, 2019).

2.2 Otimizacao da soluco extrativa

Foi aplicado dois planejamentos fatoriais do tipo 22, para avaliar as contribuicGes do método extrativo turbo-extragéo,
segundo metodologia proposta por (Ramos, Bezerra, Ferreira, & Soares, 2017) e extracdo sob refluxo, em um baldo de fundo
redondo a 85 °C por 30 minutos em banho Maria (LUCA-150/24/D, Lucadema cientifica®); quantidade de droga (5 e 10 g) e
proporcdo de etanol (80% e 100% v/v), sob as variaveis dependentes: residuo seco (RS), teor de flavonoides totais (TFT) e
eficiéncia de extragdo (EE), sendo obtido um total de 8 solucfes extrativas. As respostas obtidas foram avaliadas através de
analises estatisticas pelo programa STATISTIC® 6.0.

Residuo Seco (RS)
A andlise do teor de RS foi determinada através da balanca de infravermelho (série ID) — V.18 Marte), a uma
temperatura de 130 °C % 2 °C até peso constante.

TFT por espectrofotometria UV-vis

A partir da solugdo extrativa (SE) foi retirada aliquota de 0,2 mL e transferida para um baldo volumétrico (BV) de 10
mL. Em seguida 1 mL do agente complexante cloreto de aluminio (AICls; 5% p/v) foi adicionado e o volume aferido com
solvente de extracdo. Ap6s 20 min de complexacdo foi realizada a leitura em espectrofotémetro (Evolution 60S, Thermo
Scientific®) no comprimento de onda de 410 nm. O teor de flavonoides totais foi expresso em equivalente de rutina por grama
de droga seca ou extrato seco pulverizado.

Eficiéncia de Extragéo (EE)
A EE foi expressa pela razdo entre os teores de solidos (residuo seco) e os teores de flavonoides totais (TFT) por UV-
Cis, de acordo com (Cunha et al., 2009).

2.3 Avaliacao das condi¢des de secagem

O produto seco por aspersdo (PSA) foi obtido de uma solugdo extrativa concentrada (SEC), na qual o volume foi
concentrado a % sob pressdo reduzida (RV10 Basic, IKA) e adicionado a mesma quantidade em agua destilada. O processo de
secagem foi realizado em Mini Spray Dryer (MSD 1.0 Labmaq®) com fluxo concorrente, acoplado a bomba peristaltica e bico
aspersor com 1,2 mm de didmetro, fluxo de alimentacdo de 0,8 L/h e vazdo de ar 30 L/min. Para avaliagdo das condi¢des de
secagem foi utilizado como adjuvante o diéxido de silicio coloidal (Aerosil®), e a incorporacdo do adjuvante a SEC foi
efetuada por 30 min antes do procedimento de secagem e permanecendo nessas condi¢des durante toda a operagéo.

Com o intuito de avaliar a influéncia das condi¢Bes de secagem, em relacdo as caracteristicas tecnolégicas para se

obter um produto seco por aspersdo (PSA) de melhor qualidade, foi realizado uma interpretagdo estatistica para analisar a
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relagdo entre as variaveis e temperatura de entrada (110, 120 e 130°C) e proporg¢do de adjuvante de secagem nas proporcoes

(10% e 15%) calculadas a partir do residuo seco da SEC.

2.4 Caracterizacdo do PSA
Os PSAs foram obtidos e caracterizados, quanto as suas propriedades tecnolégicas. O rendimento foi calculado a
partir da razdo entre a massa do PSA apds secagem e a quantidade inicial de sdlidos presentes na SEC juntamente com a

quantidade de Aerosil® adicionada. O teor de umidade foi calculado através da balanca de IV a 105+ 2 °C até peso constate.

Angulo de repouso
O angulo de repouso foi avaliado pelo método de Brown & Richards (1970) utilizando 4 g de PSA, sendo calculado
com base na tangente inversa (tg™) do angulo formado pelo cateto correspondente ao raio da base (R) e a altura do cone (H)

como mostra na equacao abaixo:

H
Tg_lﬁ' = E

Densidade bruta (Db) e de compactagéo (Dc)

Para a determinacéo da densidade bruta e de compactacdo foi utilizado a metodologia de Spaniol (2007) com algumas
modifica¢bes. Cerca de 4 g do PSA foram transferidos para uma proveta de 100 mL, mediu-se o volume bruto (Vb) a
densidade de compactacdo foi mensurada através do volimero de compactacdo (modelo 303D, Etihik®) em que o pé foi
submetido a 10 (V10), 500 (Vs00) € 1250 (V1250) quedas sequenciais. Observando assim, o volume de compactacdo (Vc). Os

calculos foram realizados conforme as equacdes abaixo:

indice de Carr (IC) e Fator de Housner (FH)

Através dos valores de densidade foi possivel determinar o IC e FH. O IC foi obtido através da razdo entre a diferenca
da densidade de compactacdo e bruta pela densidade de compactacéo. J& o FH foi obtido através da razdo entre a densidade de
compactacao pela densidade bruta. Os célculos foram realizados conforme as equagdes abaixo:

c—dp

FH it Ic 100
" T4, ¢

Andlise quantitativa de marcadores

A metodologia para a quantificacdo por espectrofotometria de marcadores, foi realizada pensando-se 25 mg de PSA
de C. zeylanucum para BV de 25 mL. Em seguida, as condi¢Bes de adi¢do do agente complexante e demais pardmetros foram
utilizadas conforme ja descrito anteriormente para a determinacéo de flavonoides totais. Todas as andlises foram realizadas em

triplicadas e os resultados foram expressos como média (desvio padréo relativo).

2.5 Obtencdo da forma Farmacéutica
Foi realizado o desenvolvimento e avaliagdo de trés formulacGes teste de talco para pés que estdo descritas na tabela

1, através da composicdo quantitativa e qualitativa de acordo com os critérios de seguranca (Owen, 2005). Em seguida o
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contetido foi misturado com o auxilio de um misturador de pds (Mix Plus, Tepron®) por 12 min para completa
homogeneizagéo do contetdo.

Tabela 1. Composi¢do quantitativa e qualitativa das formulagdes de talco para pés.

. Quantidade (100 g)
Matéria prima
Férmula 1 Formula 2 Formula 3
Amido de milho 15 5 1
Estearato de magnésio 30 30 30
PSA-CN 0,5 0,5 0,5
Talco farmacéutico g.s.p. g.s.p. g.s.p.

Fonte: Autoria propria.

Para avaliacdo do controle de qualidade também foram realizados os ensaios do angulo de repouso, densidade bruta e
de compactagéo, indice de Carr e Fator de Hausner, umidade residual, conforme descritos anteriormente. Todas as analises

foram realizadas em triplicata e os resultados expressos e média (desvio padréo relativo).

3. Resultados e Discussao

Considerando os estudos realizados foi possivel construir um diagrama de causa e efeito (Figura 1), no qual foram
aplicadas como causa as seguintes etapas: processamento da droga vegetal, extracdo, concentragdo do extrato, selecdo do
excipiente, secagem do extrato. O processamento da droga vegetal é um ponto importante para obtencdo de um PSA de
qualidade, visto que nesta etapa sdo padronizadas as condi¢cBes de moagem e a caracterizacdo a partir do controle fisico-

guimico.

Figura 1. Diagrama de causa e efeito para obtengéo de um produto seco por aspersdo de C. zeylanicum por Spray dryer.

Concentracdo
Processamento do Extrato Secagem do
da Droga Vegetal Extrato
Configura¢des do
Sy Tamanhodo Equipamento
Condicoes de Secagem Lote Temperatura de Entrada
Condigdes de Moagem Temperatura Caracteristicas Produto
Caracterizacéo Fisico- Residuo Fisico-Quimicas Secp de
quimica Qualidade

7 - Percentual de Uso
Método Extrativo e
Compatibilidade

Quantidade de Droga Extrato/Excipiente
Tipoe Proporcéao
do Solvente Selegdo de

Excipientes
Extracdo

Fonte: Autoria propria.

Planejamento fatorial para avaliacdo da solucao extrativa
Para a producdo de um PSA de qualidade o processo de extracdo € um ponto crucial. Partindo desse pressuposto foi
realizado um fatorial, como uma estratégia préatica para avaliar varios fatores simultaneamente, pois faz parte de um processo

constituido por multiplos fatores que podem fornecer extratos com diferentes propriedades fisico-quimicas, portanto o ajuste
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desses fatores é essencial na obtencéo de extratos vegetais. As respostas da influéncia das variaveis independentes RS, TFT e

EE estdo sumarizados na tabela 2.

Tabela 2. Matriz do planejamento fatorial 22 de C. zeylanicum para avaliagcdo Droga/Solvente e Método/Solvente.

Variaveis independentes Respostas
EXP  Droga (g) ETOH (%) TFT(@%) RS(%) EE (TFT/RS)
1 5 80 1,27(1,59) 0,73(0,79)  1,75(1,18)
2 10 80 0,98 (0,89) 1,19 (0,00) 0,83 (1,17)
3 5 100 1,77 (1,45) 045(2,22) 3,93 (1,49)
4 10 100 1,38 (0,87) 0,89 (4,52) 1,58 (4,09)
Variaveis independentes Respostas
EXP Método ETOH (%)  TFT(g%) RS (%)  EE (TFT/RS)
1 Refluxo 80 1,77 (1,45) 045(2,22) 3,93 (1,49)
2 Turbolise 80 2,23(0,24) 0,39 (3,95) 4,91 (3,27)
3 Refluxo 100 1,38(0,87) 0,89 (4,52) 1,55 (4,49)
4 Turbdlise 100 1,94 (0,36) 1,09 (4,15) 1,78 (4,22)

EtOH: Etanol; RS: Residuo Seco; TFT: Teor de Flavonoides Totais; EE: Eficiéncia de Extracdo. Fonte: Autoria propria.

Os dados foram aplicados no programa Statistica® e o modelo matematico proposto integrado na funcéo do coeficiente

quadratico, mostrou o coeficiente de determinacgdo (R?) aceitavel, com o valor satisfatdrio, acima de 99%, indicando que 99%

dos resultados obtidos sdo explicados pelos modelos. Os erros encontrados foram classificados como aleatérios, ndo

significativos estabelecendo que as varidveis independentes sdo continuadas e contaveis. Em relacdo ao coeficiente de

determinacéo, os valores de F apresentam significancia estatistica para a regressdo e ndo significante para o erro, propondo

uma relagdo entre os dados experimentais e as respostas previstas pelo modelo, quando estabelecidos niveis de 95% de

confianga. Estes dados estdo apresentados na tabela 3.

Tabela 3. Dados de Analise de Variancia obtidos para Residuo Seco, Teor de Flavonoides Totais e Eficiéncia de Extracdo das

solugdes extrativas de C. zeylanicum.

Residuo Seco (%0)

Teor de Flavonoides Totais (g%)

Eficiéncia de Extragdo

t-test F t-test F t-test F
Interaco principal 0,81 (88,54)* 0,000* 1,35 (263,28)* 0,000% 2,02 (109,06)*  0,000*
Droga 0,22 (24,36)* 0,000* -0,16 (-32,60)* 0,000  -0,81(-44,14)*  0,000%
Solvente -0,14 (24,36)* 0,000* 0,22 (43,96)* 0,000* 0,73 (39,65)* 0,000*
DxS -0,008 (-0,90) 0,389 -0,02 (-4,70)* 0,001* -0,35(-19,30)*  0,000*
Interacdo principal 0,70 (75,01)* 0,000* 1,74 (21,03)* 0,000* 3,04 (13,67)* 0,000*
Droga 0,03 (3,20)* 0,012* 0,16 (2,02) 0,077 0,302 (1,36) 0,211
Método 0,28 (30,82)* 0,533* -0,08 (-1,02) 0,335 -1,37 (-6,18)*  0,000*
DxM 0,06 (0,02)* 0,090* 0,11 (1,28) 0,234 -0,18 (-0,83) 0,428

Onde: D: droga (g); S: solvente; M: Método; * Significante para o < 0,05. Fonte: Autoria propria.
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Os graficos de Pareto e superficies de resposta estdo apresentados abaixo (Figuras 2 e 3) para as respostas avaliadas
nos planejamentos fatoriais. A Metodologia de Superficie de Resposta (MSR) foi aplicada para otimizar as respostas
considerando os termos linear, quadratico e interacGes entre as variaveis independentes, possibilitando observar valores
maximos e minimos para as respostas estudadas (Neto et al., 2010).

Os fatores estudados exibiram perfis de influéncia diferentes para as respostas avaliadas, e significativas interacdes
entre eles. Os resultados para a quantidade de droga apresentaram influéncia negativa para o TFT (-32,60) e EE (-44,14), no
entanto, para a variavel RS, que representa a quantidade de sélidos na solucdo extrativa, mostrou que o fator droga com um
aumento da resposta em 43,96. A partir do desenho experimental é possivel inferir que uma menor quantidade de droga (5 g)
foi obtido melhor resultado.

Considerando que estudos séo realizados para selecionar o melhor solvente para a retirada da maior quantidade de
flavonoides em materiais vegetais (Silva et al., 2019), fez-se necessario avaliar esse pardmetro no estudo. Em relacéo ao fator
proporcdo de etanol foi o mais influente em relacdio a TFT e EE para C. zeylanicum, com acréscimo da resposta em 43,96 e
39,65, respectivamente. Nos maiores niveis de proporcdo de etanol foi alcangada influéncia positiva para o TFT indicando que
a dgua ndo apresenta influéncia para extragdo dos compostos de interesse (flavonoides), sendo estes mais solGveis em solventes
organicos (Do et al., 2014). Diante do exposto, a solucdo extrativa de C. zeylanicum obtida com etanol puro apresentou o

melhor rendimento quanto ao TFT.

Figura 2. Grafico de Pareto e superficie de resposta do residuo seco (RS), Teor de Flavonoides totais (TFT) e Eficiéncia de

extracdo de C. zeylanicum em fung¢éo da quantidade de droga e solvente.

Fonte: Autoria propria.

O fator método de extragdo teve influéncia positiva em todas as respostas em relagcdo a RS, TFT e EE para C.
zeylanicum, com acréscimo da resposta em 3,20, 2,02 e 1,36 respectivamente. O fator método de extragdo possui uma
interacdo com o fator droga e apresentou resultado significativo para todas as respostas. O método de turbélise, promove uma
diminuicdo do tamanho de particula simultanea ao processo de extragdo, fazendo com que ocorra um aumento tanto no teor de

sélidos residuais, como também melhorando a extragdo dos compostos de interesse.
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Figura 3. Grafico de Pareto e superficie de resposta do residuo seco (RS), Teor de Flavonoides totais (TFT) e Eficiéncia de

extracao de C. zeylanicum em fungdo da quantidade de droga e método extrativo.

Fonte: Autoria prépria.

A partir da avaliacdo dos gréficos de Pareto e Superficies de Resposta podemos inferir que as melhores condicdes
para obtencdo de melhores respostas quanto RS, TPT e EE para producdo de solucdo extrativa de C. zeylanicum foi
empregando 5 g da droga vegetal, etanol puro e 0 método de extragdo turbdlise. A padronizacdo de solugdes extrativas com a
utilizacdo de planejamento fatorial, pode ser empregada como estratégia para obter produtos com melhor reprodutibilidade,
apresentando valores adequados de RS e TFT. caracteristicas que possuem influéncia em processos posteriores como secagem
(Asquieri et. al., 2020; Gallo et al., 2012).

Determinacéo das condicBes de secagem do PSA de C. zeylanicum

A producdo do produto seco por spray dryer, oriundo de uma solucdo extrativa vegetal, resulta em parte dos casos, em
um produto higroscépico com propriedades pobres, o que dificulta a manipulagdo e processamento desses materiais. Dessa
forma, algumas estratégias, como uso de adjuvantes de secagem, representam uma alternativa para melhorar as caracteristicas
tecnolégicas do produto, garantindo que ndo haja influéncia na constituicdo quimica do produto, condi¢do necessaria para
garantir a manutencao de sua qualidade e eficacia (Casadebaig, 1987; Cortés-Rojas et al., 2015; Gallo et al., 2012; Patil et al.,
2014; Singh et al., 2014; Thakur et al.,2011; Almeida et al., 2021).

Alguns adjuvantes, tais como maltodextrina, amido, celulose, didxido de silicio coloidal, entre outros, sdo usualmente
empregados nos processos de secagem, em diferentes proporcdes e/ou em combinacdes, a fim de incrementar as caracteristicas
tecnoldgicas dos pés, bem como favorecer um maior rendimento do processo (Araruna et al., 2013; Cortés-Rojas et al., 2015;
Klein et al.,2015; Oliveira & Petrovick, 2010; Patil et al., 2014; Singh et al., 2014; Souza, 2016).

Para a realizacdo do planejamento experimental foi utilizado dioxido de silicio coloidal nas propor¢des de 10% e 15%
em relacdo ao RS. O intuito de utilizar pequenas proporg¢des de adjuvantes é obter um produto com boa reologia com menor
quantidade de excipientes para o produto acabado (Gallo et al., 2012; Tan et al.,2015). Nas aplicacbes de condi¢des de
secagem, foram variadas as temperaturas de entrada (TE) em 110, 120 e 130 °C. As temperaturas aplicadas foram baixas com

0 intuito de preservar compostos volateis presente na SEC de C. zeylanicum. Foram aplicadas condigdes de secagem
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semelhantes para todos os experimentos, temperatura de entrada de 120 °C, vazdo de ar de 3,5 L/min e fluxo de alimentag&o de
0,8 L/h.

Considerando os resultados da quantidade de teor de flavonoides totais, foi possivel inferir que o EXP9 apresentou
bom teor de flavonoides, demonstrando que mesmo com as temperaturas elevadas, ndo ha perda nos teores dos principios
ativos. De acordo com o angulo de repouso calculado para avaliar a fluidez dos pds, os pés podem ser classificados em termos
de propriedades de escoamento como se segue: angulo de repouso de 25-30° fluxo excelente; de 31-35° fluxo bom; de 36-40°
fluxo aceitavel; de 41-45° fluxo passavel; de 46-55° fluxo pobre; de 56-65° fluxo muito pobre; de 65° fluxo extremamente
pobre. Com os resultados obtidos foi possivel caracterizar como um material de fluxo bom, sendo selecionado o PSA do EXP2
(Figura 4).

Figura 4. Teor de flavonoides totais e angulo de repouso obtidos para o0 PSA de C. zeylanicum.
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Fonte: Autoria prépria.

Através das analises por ANOVA foi possivel inferir que a anélise do &ngulo de repouso demonstrou diferenga entre
os resultados obtidos, uma vez que os valores de Fcal > Ftab, como é possivel visualizar na tabela 4.

Tabela 4. Valores de F calculados por ANOVA para as analises de angulo de repouso, indice de Carr e Fator de Hausner.

Paréametro F cal F tab
Angulo de Repouso 19,82
indice de Carr 1,21 3,10
Fator de Hausner 1,29

o = 0,05. Fonte: Autoria propria.

Na avaliacdo tecnoldgica dos pos, o Fator de Hausner (FH) e o indice de Carr sdo parametros vinculados a capacidade
de empacotamento dos pds. Quanto menor o IC menor o fluxo e o empacotamento, e 0 FH é um indicador indireto da
estabilidade de empacotamento, quanto mais proximo de 1, mais estdvel é o sistema de empacotamento (Pourcelot &
Pharmacy, 1993). Valores de IC < 10% indicam excelente fluxo; IC de 11 a 15% fluxo bom; IC de 16 a 20% fluxo fraco; IC de
21 a 31% fluxo pobre IC de 16 a 31% fluxo pobre (pds coesivos); IC > 32% fluxo muito pobre. Valores de FH entre 1,00 e
1,11 indicam excelente fluxo; FH entre 1,12 e 1,18 fluxo bom; PH entre 1,19 e 1,25 fluxo fraco; FH entre 1,26 e 1,45 fluxo
pobre; FH entre 1,35 e 1,45 fluxo pobre (p6s coesivos); FH > 1,50 fluxo muito pobre (Figura 5).
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Figura 5. Fator de Hausner e indice de Carr dos PSA de C. zeylanicum.
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Fonte: Autoria propria.

Diante do exposto, foi possivel concluir que o melhor PSA foi obtido no experimento nimero 2, embora ndo tenha
apresentado um maior TFT, foi o que apresentou melhores propriedades tecnoldgicas. Assim, foram determinadas as seguintes

condices: didxido de silicio coloidal a 10% e temperatura de entrada 110 °C, para a elaboracdo da forma farmacéutica sélida.

Obtencao e caracterizacdo da forma farmacéutica sélida

As formulagdes de cuidado para os pés sdo importantes e quando bem produzidas e utilizadas rotineiramente, podem
reduzir a umidade nos pés evitando a formagdo de mau odor, ou até o aparecimento de enfermidades, como a presenga de
alguns fungos (Fernandes, 2014).

Antes do inicio da producéo do talco, todos os excipientes foram submetidos a tamisa¢do em tamis com abertura de
malha de 125 pum para a uniformizagdo do tamanho das particulas. Neste estudo foram selecionados excipientes que
conferissem as melhores caracteristicas tecnoldgicas ao produto acabado, de modo que ndo apresentassem incompatibilidade
desses adjuvantes entre si.

O talco grau farmacéutico foi utilizado como excipiente diluente por apresentar efeito lubrificante e dessecante. Ele
também possui propriedades absorventes, o que auxilia na espalhabilidade da formulagdo, prevenindo o atrito e aliviando a
irritacdo. Em associagdo com o amido pode absorver umidade e auxiliar nas propriedades de fluxo. O estearato de magnésio
também ¢é usado com propriedades secativas e apresenta propriedade tecnolégica na diminuicdo ou alteracdo das interagdes
eletrostaticas que dificultam o escoamento do p6 (York, 2005).

O talco de canela produzido apresentou coloragéo esverdeada e odor caracteristico do produto seco por aspersao de C.
zeylanicum; o odor apresentado ndo é muito forte, devido as baixas concentracbes de componentes volateis presentes na
solugdo extrativa concentrada de canela. Além disso, a formulagdo apresentou uma boa espalhabilidade e toque macio,
podendo ser bem aceito pelos usuérios.

A formulacdo que apresentou melhor angulo de repouso foi a F1. Por se tratar de uma forma farmacéutica po, os
resultados do indice de Carr e do Fator de Hausner sdo importantes, além de que, o percentual de umidade também é um dos
fatores relevantes para a formulacdo sendo a formulacdo 1 a que apresentou menor teor.

Através da ANOVA, podemos verificar que apenas o percentual de umidade apresentou diferenca entre as trés

formulacdes (Fcal > Ftab) (Tabela 6).
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Tabela 5. Resultados de Angulo de repouso, indice de Carr, Fator de Hausner e Umidade das formulagdes de talco.

Formulagdes AR (°) IC FH Umidade (%)
F1 47 +4,5826 38,13 + 3,0617 1,62 +0,0825 5,66 + 0,2558
F2 50 +2,6458 39,90 + 3,0617 1,67 +0,0825 4,69 £ 0,1185
F3 52 +2,3094 41,67+ 0,0000 1,71 + 0,0000 4,95 + 0,2454

Os valores séo expressos como média * desvio padrdo. Fonte: Autoria propria.

Tabela 6. Valores de F calculados por ANOVA para angulo de repouso, indice de Carr, Fator de Hausner e umidade.

Parametro F cal F tab
Angulo de Repouso 2,77
Indice de Carr 1,50

5,14
Fator de Hausner 1,50
Umidade 16,11

o = 0,05. Fonte: Autoria prdpria.

Diante do exposto, o talco obtido a partir da formulacdo 1 apresentou as melhores caracteristicas tecnolégicas para a
obtencdo do produto em larga escala. Além disso, as caracteristicas evidenciaram o potencial do produto em escoar bem pela
maquina e preencher as talqueiras, ndo havendo necessidade prévia de granulagéo, diminuindo tempo de produgéo, bem como

o custo do produto final.

4. Concluséo

Com o planejamento experimental e auxilio da metodologia de superficie de resposta, foi possivel identificar as
melhores condigdes para obten¢do de solugdes extrativas das folhas de C. zeylanicum, com condig8es 6timas utilizando 5 g de
droga, etanol puro e turbélise. O processo de secagem foi padronizado com a utilizacdo de DSC a 10% e temperatura de
entrada do equipamento igual a 110 °C, em que foram obtidos PSA com melhores caracteristicas. Por fim, a formulagdo 1
escolhida, apresentou caracteristicas satisfatorias para o uso pretendido, entretanto sdo necessarios estudos mais aprofundados,

a fim de assegurar a qualidade, seguranca e eficacia do produto acabado
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