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RESUMO

O alecrim (Rosmarinus officinalis) € uma fonte de compostos antioxidantes que podem
contribuir na prevencdo de doencas degenerativas (cancer e diabetes). No entanto,
instabilidades como a auto-oxidacdo e degradacdo desses compostos reduzem sua
eficacia. Portanto, existe a necessidade de desenvolver sistemas que melhorem a
estabilidade de seus compostos bioativos. Os carreadores lipidicos sdo efetivos sistemas
de encapsulacdo, apresentando facilidade de preparo, escalonamento e baixa toxicidade.
O objetivo deste trabalho foi produzir sistemas micro e nanoestruturados através do
emprego de carreadores lipidicos contendo extrato liofilizado de alecrim e avaliar a
influéncia dos tipos e propor¢des de adjuvantes na secagem por spray dryer. Os
parametros de secagem foram temperatura do ar de entrada: 100°C, vazdo do ar de
secagem: 60 m*/h, vazdo de alimentacdo: 4 g/min e pressdo do ar de atomizacdo de 3
kgf/cm?. O rendimento do processo manteve-se entre 28 e 67%, com teor de umidade
abaixo de 6% e atividade de agua de 0,3. A analise de tamanho de particula forneceu
valores em torno de 900 nm, sendo os pos obtidos classificados como de baixo fluxo.

1 INTRODUCAO

Plantas medicinais e aromaticas s&o
importantes fontes de compostos bioativos de
elevado valor terapéutico e nutricional. O
alecrim (Rosmarinus officinalis Linné) € uma
planta muito utilizada como flavorizante de
alimentos devido as suas propriedades
aromaticas. Também é utilizada como planta
medicinal, apresentando comprovadas
propriedades antioxidante, hepatoprotetora,
antidiabética, antimicrobiana, antiproliferati-
va, dentre outras (ALMELA et al., 2006;
SOUZA et al., 2008).

Devido & elevada atividade antioxidante
do alecrim, suas preparactes sdo utilizadas
em vérias aplicacbes como: preservante de
alimentos, cosméticos, nutracéuticos e como
fitoterapico (COUTO et al, 2012). Sua

atividade antioxidante estd associada a
presenca de compostos fendlicos, como acido
carnosico e carnosol e a flavonoides
(ALMELA et al., 2006; GENENA, 2005).
Porém, esses compostos, principalmente o
acido carndsico e o carnosol, sdo susceptiveis
a degradacdo (ZHANG et al., 2012). O acido
carndsico é o diterpeno fendlico encontrado
em maior quantidade em folhas frescas de
alecrim, porém durante o processo de
extracdo este € convertido em carnosol ou
outros diterpenos (GENENA, 2005). Assim, a
manutencdo destes compostos nos extratos
vegetais e produtos tecnoldgicos sofre
influéncia das condicbes de preparacéo,
incluindo condigOes de extracdo e estocagem
e processos de producdo de sistemas micro e
nanoestruturados.
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Dentre as estratégias que podem ser
empregadas na obtengdo de sistemas
particulados contento produtos naturais
incluem-se a micro/nanoencapsulacdo. Micro
e nanoencapsulagdo séo definidos como o0s
processos em que pequenas particulas ou
goticulas sdo revestidas por um material de
parede ou embebidas em uma matriz
homogénea ou heterogénea para a obtencdo
de pequenas capsulas, o que cria uma barreira
entre 0os compostos de dentro da cépsula e o
ambiente (CALVO et al., 2012).

A escolha desse material vai depender
de sua capacidade em conferir protecdo e o
aumento da estabilidade ao principio ativo. Os
carreadores lipidicos sdo citados nas mais
diversas  aplicacbes devido a suas
propriedades unicas, como a capacidade de
aumentar a solubilidade, facilidade em
incorporar compostos tanto lipossolUveis como
hidrossoltveis, melhoria da biodisponibilidade
in vivo e a estabilidade do ativo (GORTZI et
al., 2008).

Os produtos em estado liquido sdo mais
instaveis que as respectivas formas solidas.
Assim, a secagem do sistema permite
aumentar sua estabilidade e o tempo de
armazenamento do produto. Operagdes como
liofilizacdo, secagem por spray drying ou
spray freeze drying, entre outros, produzem
sistemas na forma de pos, capazes de
aumentar a estabilidade e superar 0s
problemas de degradacdo pela correta escolha
das variaveis de processo e composicdo da
formulacdo de encapsulamento (COURRIER,
BUTZ, ADAMME, 2002).

O objetivo deste trabalho foi a producéo
de sistemas micro e nanoestruturados,
contendo extrato liofilizado de alecrim, e
avaliacdo da influéncia dos tipos e proporc¢des
de adjuvantes na secagem por spray dryer e a
caracterizacdo fisico-quimica do produto.
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2 MATERIAIS E METODOS

2.1 Matéria-prima vegetal

A matéria-prima vegetal, constituida
por folhas secas e moidas de Rosmarinus
officinalis, foi adquirida do grupo Santos
Flora (S&o Paulo — SP).

2.2 Lipideos e carreadores de estabilizacéo
e secagem

Os lipideos selecionados para o
desenvolvimento deste trabalho foram a
fosfatidilcolina de soja hidrogenada 90%
(Phospholipon®90H, Lipoid GMBH,
Ludwigshafen, Alemanha) e o colesterol 94%
(Sigma-Aldrich, St. Louis, MO, USA).

A adicdo de carreadores de secagem
visa melhorar o desempenho do processo,
auxiliar na protecdo dos compostos bioativos
e melhorar a qualidade fisico-quimica do
produto seco. Assim, neste estudo foram
avaliados como carreadores de secagem a
lactose M-200 (Natural Pharma Produtos
Farmacéuticos Ltda, Sdo Paulo, SP, Brasil) e
0 Lacprodan - concentrado proteico de soro
de leite (Arla Foods Ingredients S.A., Portefia,
Argentina).

2.3 Preparo do extrato concentrado e
liofilizado

A solucdo extrativa foi preparada por
maceracdo dindmica, tendo como solvente
extrator uma solucdo de etanol 70% (v/v),
proporcdao de 1:10 (p/v) planta/solvente e
temperatura de extracdo de 70 °C, por 60
minutos. Apds a obtencdo da solucdo
extrativa esta foi concentrada em evaporador
rotativo (Fisatom modelo 802), a temperatura
de 50 °C e vacuo de 600 mmHg.

O extrato concentrado foi submetido ao
processo de liofilizacdo (extrato liofilizado),
em liofilizador VLP 195 FD-115, Thermo
Fischer Scientific, temperatura de
condensacdo de -40 °C por 48 h. O extrato
obtido foi acondicionado em recipiente
hermético a temperatura de -20 °C.
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2.4 Preparo das dispersdes lipidicas

As dispersbes lipidicas contendo R.
officinalis foram preparadas pelo método
adaptado de Lo, Tsai e Kuo (2004), e a
formulacdo teve suas proporgdes fixadas
(Tabela 1) de acordo com dados da literatura
(SECOLIN; OLIVEIRA; SOUZA, 2014). O
preparo das formulacbes é realizado em 2
fases distintas. A Fase 1 é composta pela
agua, o extrato liofilizado de R. officinalis, o
carreador (lactose ou proteina) e a goma
xantana. A Fase 2 é composta por agua,
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alcool n-butilico, lecitina e colesterol. Ambas
as fases sdo mantidas em placa de
aquecimento sob agitacdo até atingirem 70°C.
Quando atingida a temperatura, verte-se a fase
1 lentamente sobre a fase 2 e homogeneiza-se
a composigdo obtida em ultraturrax a 18000
rpm por 3 minutos. Para que as vesiculas se
estabilizem, mantém-se a formulacdo em
agitacdo lenta por 2 horas a temperatura
ambiente. A Figura 1 apresenta o aspecto
visual das formulagdes obtidas.

Tabela 1 - Esquema de constituintes e proporcdo de adjuvantes das dispersdes lipidicas contendo extrato

liofilizado de R. officinalis.

Componentes F1L3 F1P3 F1LP3 F1L6 F1P6 F1LP6
Lecitina (g) 4,0 4,0 4,0 4,0 4,0 4,0
Colesterol (g) 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5
Extrato Liofilizado (g) 2,0 2,0 2,0 2,0 2,0 2,0
Lactose (g) 3,0 - - 6 - -
Proteina (g) - 3,0 - - 6 -
Lactose + Proteina (g) - - 15:1,5 - - 3,0:3,0
Alcool n-butilico (ml) 24,0 24,0 24,0 24,0 24,0 24,0
Agua (g) 90,3 90,3 90,3 87,3 87,3 87,3
Goma Xantana (g) 0,2 0,2 0,2 0,2 0,2 0,2

Figura 1 - Dispers0es lipidicas contendo extrato
liofilizado de R. officinalis.

2.5 Spray drying

Utilizou-se um spray dryer escala
laboratorial, modelo SD-05 fabricado pela
Lab-Plant, Reino Unido, que possui uma
camara de secagem de 215 mm de diametro e
500 mm de altura. As dispersdes lipidicas

foram alimentadas a uma vazdo (Wsyusp) de 4
g/min e as varidveis operacionais foram
fixadas em: temperatura de ar de entrada
(Tge) 100°C, vazdo do ar de secagem (Wy):
60 m*/h, pressdo do ar de atomizac&o (Pam): 3
kgf/cm? e vazdo do ar de atomizacdo (Wam):
17 Ipm. A temperatura do gas de saida foi
monitorada em intervalos regulares, de forma
a se obter o instante em que 0 processo entra
em regime permanente, iniciando-se a
alimentacdo da formulacdo de secagem e a
coleta do produto seco. Monitoraram-se a
temperatura e umidade do ar ambiente e
temperatura do ar de saida de forma a
verificar o desempenho do secador.



| i) ENEMPZ[MS

Gj Sao £arlos SP

2.5.1 Recuperacéo do produto

A recuperacdo do produto (R) foi
calculada por balanco de massas através da
relagdo percentual entre a massa de pé total
coletada e a massa de sdlidos alimentada no
spray dryer (CORTES-ROJAS; OLIVEIRA,
2012), de acordo com Equagéo 1.

MexU7%) % 100

R = Woxcono @

Onde: M.: massa coletada (g); X,: umidade (g);
W;: vazdo de alimentacdo (g/min); Cs: teor de
solidos da composi¢do de secagem (g/g); 6: tempo
de processo (min).

2.6 Caracterizacao das dispersoes lipidicas
secas

Os produtos secos foram caracterizados
quanto ao teor de umidade (Karl Fischer),
atividade de agua, densidade aparente e de
compactacdo e indices de fluidez (indice de
Carr e Fator de Hausner), distribuicdo
granulométrica, analise do tamanho de
particula, determinacdo da solubilidade das
particulas em agua e teor dos principais
compostos ativos por HPLC.

2.6.1 Determinacéo do teor de umidade

O teor de umidade do produto foi
analisado por titulacdo pelo método de Karl
Fischer. Utilizou-se o equipamento Methrom
870 KF Titrino Plus procedendo-se com a
titulacdo das amostras. Foram utilizadas
amostras de aproximadamente 100 mg para
cada determinacdo. As medidas foram
realizadas em triplicata e o0s resultados
expressos em media (desvio padrdo)
(FERNANDES, 2013).

2.6.2 Determinacdo da atividade de dgua

A atividade de agua (Aa) das amostras
foi determinada em triplicata no equipamento
Aqua Lab 4 TEV (Decagon, Devices) a
temperatura de 25 °C, utilizando o sensor de
ponto de orvalho.
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2.6.3 Densidade aparente e de compactacéo
dos pos e indices de compactagdo

Para essa determinagcdo, um grama das
dispersdes lipidicas secas foi pesado e
transferido para proveta de 10 mL. A
densidade aparente foi determinada pela razao
entre 0 volume (mL) ocupado pelo material
particulado e a massa total pesada (g). Para a
determinacéo da densidade de compactacdo, a
amostra contida na proveta foi submetida a
1250 quedas em superficie lisa e altura de 3,0
+ 0,2 mm com o auxilio do equipamento
Caleva® TDT Il (Frankfurt, Germany). A
densidade de compactacao foi calculada pela
razdo entre a massa em gramas e 0 volume em
mililitros ocupado pelo material particulado
apos a compactacdo (FERNANDES, 2013).

Os Indices de compactacdo dos pos
foram determinados através do fator de
Hausner (FH) e indice de Carr (IC). O valor
de FH foi determinado pelo quociente entre a
densidade de compactacdo e a densidade
aparente da formulagéo seca (Equacéo 2), e 0
IC foi expresso pelo quociente da diferenca
das densidades aparente e de compactacédo
pela densidade aparente. O IC foi expresso em
porcentagem, multiplicando-se o valor obtido
por 100, conforme apresentado na Equacédo 3
(CORTES-ROJAS; SOUZA; OLIVEIRA,

2014).

RH = )
pa

1c=LC=P) 100 3)

pC

Onde: p. é a densidade de compactacio (g/cm®) e
pa € a densidade aparente (g/cm®).

2.6.4 Distribuicao granulométrica

A distribuicdo granulométrica foi
determinada dispersando-se uma amostra do
p6é em uma lamina de vidro com a ajuda de
um dispersor de pds. As amostras foram
analisadas em microscépio éptico (Olympus®
modelo BX60MIV) conectado a uma camera
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digital (modelo 3.2.0, SPOT Insight). As
imagens obtidas com aumento de 50 vezes
foram analisadas pelo sistema de anélise de
imagens (Image Pro-Plus®). Para a contagem
das particulas selecionou-se o didmetro médio
de particula de 0 a 200 um. Para garantir a
confianga e a repetibilidade do método foi
avaliado um minimo 1.000 particulas
(CORTES-ROJAS; OLIVEIRA, 2012).

2.6.5 Andlise do tamanho de particula

As dispersbes lipidicas secas foram
ressuspensas em agua na proporgdo de 1:25.
Apos as diluicbes, as amostras foram
submetidas a agitacdo mecéanica por 20
minutos e submetidas a processador
ultrasonico  Vibracell VC750 (SONICS,
Newtown, USA) com a sonda Microtip 1/8°°
630-0422 na amplitude de 30% durante 30
segundos. As analises foram realizadas no
equipamento  light scattering (Beckman
Coulter LS 13320).

2.6.6 Determinacdo da solubilidade das
particulas em agua

Utilizou-se o0 metodo de Eastman e
Moore (1984), com modificacdes. Amostras
de 0,5 g foram dispersas em 50 mL de agua
em agitacdo magnética por 10 min e
centrifugada a 2330 rcf por 5 min. Aliquotas
de 15 mL do sobrenadante foram secas em
estufa a 105 °C até peso constante. A
solubilidade das dispersdes lipidicas em agua
foi calculada com base na massa inicial da
amostra que foi solubilizada na aliquota de 15
mL do sobrenadante. O resultado foi expresso
em porcentagem e calculado pela Equacéo 4.

% Solubilida de = 1

m...
residual X VO X
al inicial

x100 (4)

Onde: Myesiguai: Massa do residuo seco, V: volume
da aliquota, V,: volume inicial, mijca: mMassa
inicial.
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2.7 Quantificacdo dos ativos das
formulag6es por cromatografia (HPLC)

Tanto as dispersdes lipidicas liquidas
quanto as secas foram analisadas por
cromatografia liquida de alta eficiéncia
(HPLC) para a quantificacdo dos principais
marcadores bioativos presentes no alecrim. O
extrato liofilizado também foi analisado, em
dois periodos diferentes: apds o preparo e
apoOs 3 meses armazenado a -20°C.

Os ativos quantificados através do
método HPLC foram: &cido cafeico (ACF),
acido rosmarinico (AR), carnosol (C) e acido
carndésico (ACN). A metodologia analitica
usada foi adaptada do método descrito por
Wellwood e Cole (2004). Utilizou-se um
cromatografo liquido de alta eficiéncia
Shimadzu Prominence, equipado com bombas
de alta pressdo mod. LC-10 AD, amostrador
automatico mod. SIL-10ADVP, detector
espectrofotométrico Photodiodo Array mod.
SPD-M10A, controlado pelo software LC
Solution. O equipamento foi equipado com
coluna de fase reversa C-18 Shimadzu (250 x
46 mm d.i, 5 um) termostatizada a
temperatura de 30 °C, usando pré-coluna C-
18. As fases moveis utilizadas foram 0,1 %
acido férmico em agua (A) e acetonitrila (B).
Os gradientes variam de 15-35 % de B
durante 0-20 minutos e de 35-100 % de B
durante 20-30 minutos, permanecendo por 5
minutos em 100 % de B. O gradiente €
reduzido de 100-15 % de B de 35 a 37
minutos de andlise, permanecendo por mais 5
minutos em 15 % de B, finalizando a anélise
em 42 minutos. As fases moveis foram
filtradas (0,45 um, Millipore) e degaseificadas
em ultrassom durante 3 minutos antes do uso,
sendo empregada vazdo total de 1,2 ml.min™.
O volume de injecdo da amostra foi de 10 pL
e a deteccdo ocorre em 284 e 330 nm. Os
picos cromatograficos sdo identificados
comparando seus tempos de retencdo com 0s
de padrbes e analisando-se o perfil do
espectro UV referente ao pico. A
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quantificacdo é feita por integracdo da area do
pico em comparagdo com padréo externo.

As curvas analiticas foram
confeccionadas utilizando  solugdes de
padres de &cido cafeico (ACF), acido
rosmarinico (AR), carnosol (C) e &cido
carnésico (ACN) em diversas concentragdes,
seguindo-se  a  metodologia  descrita
anteriormente e validada segundo o “Guia
para validacdo de métodos analiticos e
bioanaliticos” (BRASIL, RE 899/2003).

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1 Avaliacdo do desempenho do processo
de secagem

O parametro utilizado para avaliar o
desempenho do secador foi a recuperacdo do
produto. Como apresentado na Figura 2, a
média de recuperacdo manteve-se em 50 +
16%, sendo os maiores resultado obtidos para
as formulacbes F1P6 (67,3%), F1LP6
(66,1%) e F1L6 (58,7%), e menor para F1P3
(28,6%). A tendéncia de recuperacdo foi
maior para as formulagdes contendo
combinacdo de lactose e proteina como
carreador de secagem. O aumento na
concentracdo de carreador na composicao de
secagem tende a causar um efeito positivo na
recuperacdo de produto seco.

Figura 2 - Resultados de recuperacdo do produto
obtido por spray dryer.
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Tanto a lactose quanto o concentrado
proteico de soro de leite sdo adjuvantes
bastante utilizados industrialmente, devido a
facilidade de obtencdo e qualidade dos
produtos gerados. Os valores de recuperagéo
do produto obtidos neste trabalho (média 50 +
16%) estdo de acordo com os resultados
encontrados em literatura para spray dryers de
bancada, onde se verificam valores de
recuperacdo na faixa de 30 a 80%, dependente
do tipo de material e configuracdo do secador
(FERNANDES, 2013).

A Figura 3 apresenta o aspecto visual
dos pds obtidos pelas secagens em spray
dryer.

Figura 3 - Dispersdes lipidicas contendo extrato
liofilizado de R. officinalis secas por spray dryer.

F1P6

F1P3

3.2 Caracterizagao das microparticulas

3.2.1 Teor de umidade e atividade de agua

O teor de umidade é um importante
indicador de seguranca, estabilidade e
qualidade de produtos secos. Os niveis de
umidade podem influenciar em propriedades
farmacotécnicas do produto como no grau de
compressibilidade, a tendéncia de
aglomeracdo das particulas, além de sua
estabilidade (SOUZA; OLIVEIRA, 2012).
Contudo, nem toda agua presente no material
estd disponivel para crescimento microbiano
ou para a participacdo de reacdes quimicas
como a hidrélise. Em produtos secos niveis
acima de 05 ndo sdo desejados por
permitirem o crescimento microbiano e a
ocorréncia de reacoes de degradacao.
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A caracterizacdo do produto obtido pelo
processo de secagem por spray drying
mostrou um baixo teor de umidade (<6%) e

atividade da agua inferior a 0,34 (Tabela 2).

Tabela 2 - Teor de umidade (Xp) e atividade de

agua (Aa) dos pos obtidos por spray dryer.

Amostra Xp (%) Aa(-)
F1L3 5,79 (0,04) 0,32 (0,02)
F1L6 4,19 (0,11) 0,33 (0,00)
F1LP3 2,72 (0,04) 0,24 (0,04)

F1LP6 3,50 (0,07) 0,27 (0,00)
F1P3 3,79 (0,04) 0,28 (0,00)
F1P6 3,81 (0,04) 0,26 (0,02)
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resultados de RH e IC apresentados na Tabela
3 indicam que os produtos formados ndo
apresentam boas propriedades de compresséo,
sendo classificados como de fluxo fraco e
muito fraco.

Tabela 3 - Resultado de densidade aparente (Da),
densidade de compactacédo (Dc), razdo de Hausner
(RH) e indice de Carr (IC) dos p6s obtidos por
spray dryer.

As amostras contendo proteina em sua
composicdo apresentaram valores de umidade
e atividade de agua inferiores aquelas
contendo apenas lactose, 0 que pode estar
relacionado a maior higroscopicidade da
lactose quando comparada a proteina
(Lacprodan®). Todos 0S produtos
apresentaram valores de atividade de agua
abaixo de 0,34, sendo um fator favoravel a
manutencdo da estabilidade dos produtos.

3.2.2 Densidade aparente e de compactacdo
dos pos e indices de compactacédo

As dispersdes lipidicas secas obtidas
foram avaliadas quanto as suas propriedades
farmacotécnicas através da determinacdo das
densidades brutas e de compactacdo dos pos
(Tabela 3).

A maior densidade de compactagdo
obtida foi para o produto F1P3 e o maior
indice de Carr para F1LP6. Produtos com
valores de RH menor que 1,18 séo
classificados como de boa compressdao. Em
relacdio ao indice de Carr, materiais com
indice entre 5 e 15% sdo considerados de
fluidez excelente, de 12 a 16% fluxo bom, de
18 a 21% escassa, de 22 a 35% fluxo fraco, de
35 a 38% muito fraco e maior que 40%
extremamente fraco (AULTON, 2005). Os

Formulacéo Da 3 Dc 3 RH  IC
(9/cm”) (g/em®) () (%)
F1L3 0,300 0,375 1,3 25,0
F1L6 0,314 0406 1,3 296

F1LP3 0,265 0,371 1,4 40,0
F1LP6 0,261 0,375 1,4 440
F1P3 0,365 05510 1,4 40,0
F1P6 0,210 0,292 14 393

3.2.3 Distribuicdo granulométrica e tamanho
de particula

Os pds obtidos nas secagens por spray
drying foram caracterizados quanto a
distribuicdo granulométrica por microscopio
optico, pelo qual foram obtidas as fracdes
acumuladas (Figura 4) e analise de imagem.
e por espalhamento de luz pelo equipamento
light scattering (Figura 5).

Figura 4 - Distribuicdo granulométrica
acumulada das microparticulas obtidas.
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A Figura 5 apresenta os resultados da
analise do tamanho de particula das
dispersbes lipidicas originais e do produto
seco redisperso em &gua, através da técnica de
espalhamento de luz (light scattering). Houve
pequena variagdo de tamanho das particulas
para as dispersdes lipidicas liquidas (antes do
processo de secagem) e das formulagdes secas
por spray drying redispersas em &gua, sendo
os valores em torno de 850 a 900 nm para as
dispersdes liquidas e 810 a 920 nm para as
amostras secas redispersas.

Figura 5 - Tamanho de particula das dispersdes
lipidicas originais e do produto seco redisperso.
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3.2.4 Solubilidade das particulas em agua

Os resultados obtidos (Figura 6)
indicam, em média, que todas as formulactes
lipidicas secas apresentaram uma baixa
solubilidade (redispersdo) em &gua, o que
pode ser justificado parcialmente pelos
constituintes lipidicos.

As amostras contendo lactose como
carreador de secagem se mostraram mais
soliveis em 4&gua (de acordo com a
metodologia empregada), com valores de
solubilidade de 45 e 60 % (proporcdo de
carreador lipidio 1:1 e 1:2, respectivamente).
As formulacBes contendo proteina como
carreador apresentaram valores médios de
solubilidade de 30 %. Para as dispersdes
obtidas com misturas de lactose/proteina, 0s
valores obtidos sdo de 35 e 45 % (proporgao
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de carreador lipidio 1.1 e 12,
respectivamente), aumentando a solubilidade
pelo aumento da proporcao de carreador.

Figura 6 - Solubilidade das particulas em agua.
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3.3 Dosagem de ativos das formulagbes por
cromatografia (HPLC)

Com relacdo a dosagem de ativos
(Figura 4) do extrato liofilizado, pode-se
ressaltar que apos 3 meses de armazenamento
em freezer (-20 °C) o extrato sofreu
degradacbes significativas tanto de é&cido
cafeico, carnosol quanto de &cido carndsico,
0S principais ativos com propriedades
antioxidantes no extrato. Estes resultados
confirmam a necessidade de se processar 0S
extratos obtidos a partir de R. officinalis,
visando a protecdo e manutencdo dos seus
componentes ativos principais, que sofrem
grande degradacdo ao entrar em contato com
oxigénio devido a sua potente atividade
antioxidante, mesmo quando armazenados a -
20°C. Essa queda indica que o processamento
deve ser realizado no momento em que se
realiza a extracdo dos compostos bioativos.

Com relacdo a comparacdo de ativos
nas formulac@es liquidas e secas, observou-se
que as formulacdes secas apresentaram maior
concentracdo de ativos. Quando as
formulagbes sdo comparadas quanto a
proporcdo de adjuvantes, pode-se observar
que, em geral, as maiores proporcOes de
adjuvantes fornecem maiores quantidades de
ativos.
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Tabela 4 - Quantificacdo por HPLC dos ativos presentes nas formulaces.
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Amostra | Acido Cafeico (%)

Acido Rosmarinico (%)

Carnosol (%)

Acido Carnésico (%)

3,05+0,05 2,96 £ 0,15
0,37 +0,02 0,37 +0,00
0,41+0,01 0,30 +0,00
0,43 +0,00 0,33 +0,00
0,40 +0,00 0,22 +0,00
0,43 +0,00 0,23 +0,00
0,43 +0,00 0,26 + 0,00
0,44 +0,01 0,25+0,00
0,46 + 0,00 0,21 +0,00
0,43 +0,00 0,22 +0,00
0,46 + 0,00 0,14 +0,00
0,47 +0,01 0,14 +0,00
0,51 +0,00 0,17 +0,00
0,45 +0,00 0,14 +0,00

-L: formulacdo liquida; EL-1: extrato liofilizado novo; EL-2: extrato liofilizado ap6s 3 meses

EL-1 0,04 + 0,00 4,11 +0,03
EL-2 0,02 + 0,00 4,35 + 0,07
F1L3 0,02 + 0,00 4,12 +0,03
F1L6 0,05 + 0,00 4,48 + 0,02
F1P3 0,05 + 0,00 4,28 +0,02
F1P6 0,05 + 0,00 4,50 + 0,03

F1LP3 0,04 + 0,00 4,06 + 0,00

F1LP6 0,05 + 0,00 4,19 +0,01
F1L3-L 0,04 + 0,00 3,97 £ 0,01
F1L6-L 0,03 + 0,00 3,83 10,02
F1P3-L 0,03 + 0,00 3,61+ 0,00
F1P6-L 0,03 + 0,00 3,69 + 0,05
F1LP3-L 0,04 + 0,00 3,88 0,02
F1LP6-L 0,03 +£0,00 3,47 £ 0,01
armazenado.

4 CONCLUSOES

A presenca de adjuvantes na secagem
de formulacdes lipidicas influi
consideravelmente no rendimento do processo
de secagem, levando a wuma maior
recuperacdo de produto. O aumento da
concentracdo de adjuvantes e a associa¢ao dos
adjuvantes (lactose e proteina) na formulagédo
também se mostrou eficiente, capaz de reduzir
as perdas de produto durante a secagem.

Disperses secas obtidas com lactose
apresentaram maiores valores de atividade de
agua e umidade quando comparada a proteina
do soro do leite, provavelmente devido a
maior higroscopicidade. Porém, a associagdo
desses dois adjuvantes também forneceu bons
resultados de solubilidade, com menor
atividade de agua e umidade, o que é positivo
para a estabilidade ao produto.

Quanto as caracteristicas
farmacotécnicas, as dispersdes lipidicas
obtidas neste trabalho, foram classificadas
como de fluxo fraco a muito fraco, resultado
comumente observado em produtos secos em

spray dryer. Esta desvantagem pode ser
superada pela adicdo de adjuvantes de fluidez
como, por exemplo, diéxido de silicio
coloidal, talco, estearato de magnésio entre
outros.
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