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Objetivo: Correlacionar a taxa de congelamento de uma formulacdo a velocidade de

sublimacéo alcangada durante o processo de liofilizacao.

Metodologia: Esse trabalho consistiu em produzir dois lotes liofilizados de formulacao
a base de sacarose, onde os parametros dos ciclos de liofilizacdo foram fixados, ou seja,
as programacOes de temperatura e pressdo dos dois ciclos utilizados eram idénticas a
excecdo das taxas de congelamento que, no primeiro ciclo foi de -0,22°C/min e no
segundo -1,77°C/min. Nos dois experimentos, durante a sublimac&o do produto na camara
do liofilizador, foi medida a velocidade de reducdo de massa do produto no frasco. Esse
método consiste em coletar amostras cujas massas do volume envasado tenham sido
registras logo apds o envase. A coleta de amostras ¢ feita com auxilio do “brago” do
liofilizador piloto. Os frascos que foram previamente identificados e pesados sdo pesados
novamente apds o tempo de exposicao a secagem. Com os valores de massa inicial, massa
final e intervalo de tempo sob sublimacéo foi feito o tratamento computacional utilizando
o software Origin 7.0. A metodologia consiste em montar curvas de reducdo de massa em

relacdo ao tempo sob a condicdo de programacéo do ciclo de liofilizacao.

Resultado: A taxa de congelamento programada no ciclo apresenta um alto impacto na
velocidade de sublimacdo da formulacdo a base de sacarose que utilizamos. Com as taxas
de congelamento utilizadas verificou-se que, para taxa de congelamento mais lenta, -
0,22°C/min, tem-se uma sublimacdo mais rapida que a sublimacdo alcangada no outro
experimento, onde a formulacéo foi congelada a taxa de -1,77°C/min. Assim, verificou-
se experimentalmente, conforme se encontra na literatura, que para um congelamento

mais lento, obtem-se uma sublimacao mais rapida.
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Conclusao: A taxa de congelamento é um pardmetro importante a ser considerado
quando da elaboragdo de um ciclo de liofilizacdo, pois esta relacionada fortemente com
o tempo total do processo, com o tempo total do ciclo. Além disso, sabe-se da literatura
que o tipo de cristal formado durante o congelamento tem um importante impacto nos
resultados biologicos. Devido a efeitos desnaturastes das baixas temperaturas, e do
tamanho dos cristais formados, pode-se observar danos a membrana plasmatica e ao
citoplasma celular. Neste trabalho, ndo foram realizados estudos biolégicos para avaliar
ganhos e perdas, por exemplo, em parametros como a poténcia. Entretanto, a utilizagéo
de uma taxa de congelamento adequada a formulacdo a ser liofilizada, sobretudo na
producdo em escala comercial, deve considerar a condi¢cdo que otimize o tempo do
processo, preservando sobretudo os requisitos da qualidade de produto final estabelecidos

por agéncias reguladoras.
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