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RESUMO

Os dispositivos a base de quitosana vem despertando uma atencdo maior no meio cientifico,
principalmente em aplicagbes farmacéuticas, na confeccdo de matrizes carreadoras de
farmacos e regeneracdo tecidual. Neste contexto, este trabalho objetivou desenvolver e
caracterizar dispositivos como microparticulas (MPs) e biofilmes, a partir de quitosana
comercial de um fornecedor nacional, visando aumentar a efetividade e aplicabilidade. O
desenvolvimento dessas MPs ocorreu atraves de uma secagem por atomizacao e a formacao
dos biofilmes pelo método sol-gel. A caracterizacdo envolveu a técnica de Difracdo de
Raios-X (DRX). Os métodos utilizados foram viaveis para producdo das matrizes
carreadoras de farmacos. A DRX das amostras demonstrou que os produtos obtidos
apresentaram perfis mais amorfos quando comparados aos pos e pdde-se evidenciar que o0
biofilme revelou-se mais amorfo que as Mps. Isso resulta em uma maior facilidade de
degradacdo desse material apontando para uma maior possibilidade de liberacdo de
farmacos, inseridos em sua estrutura.
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COMPARATIVE STUDY AND PHYSICAL CHEMISTRY CHARACTERIZATION
OF DEVICES CHITOSAN BASE NATIONAL

ABSTRACT

Devices chitosan base is attracting greater attention in the scientific community, particularly
in pharmaceutical applications, the making-carrying arrays of drugs and tissue regeneration.
In this context, this study aimed to develop and characterize microparticles (MPs) and
biofilms from commercial chitosan a national supplier, to increase the effectiveness and
applicability. The development of these MPs occurred through a spray drying and the
formation of biofilms by sol-gel method. The characterization technique involved
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Diffraction X-ray (XRD). The methods used were viable for production of the carrier matrix
drugs. XRD of the samples showed that the products obtained showed more amorphous
profiles when compared to post and it could be noted that the biofilm proved to be more
amorphous than Mps. This results in ease of degradation of the material pointing to a greater
possibility of drug release, inserted in their structure.

Keywords: Biopolymer. Biomaterial. Chitosan.

1. INTRODUCAO

A quitosana é um polissacarideo linear constituido por unidades 2-amino-2-desoxi-
D-glucopiranose e 2-acetamida-2-desoxi-D-glucopiranose, unidas por ligacdes glicosidicas
B (1-4). Comercialmente, € produzido pela desacetilagdo parcial da quitina, um elemento
estrutural no exoesqueleto de insetos, conchas de crustaceos e na parede celular de alguns
fungos. E o segundo biopolimero mais abundante na natureza, depois da celulose, mostrando
caracteristicas como: baixa toxicidade, biocompatibilidade, biodegradabilidade,
polieletrolito e facilidade em sofrer modificagbes quimicas, auxiliando assim na sua
otimizacdo (MESQUITA et al., 2013; HANAFIAH et al., 2015).

Dentre as inumeras propriedades bioldgicas descritas para a quitosana, a capacidade
antioxidante, antimicrobiana, anti-inflamatdria, cicatrizante e adsor¢cdo de gorduras tornam
este biopolimero um importante material para estudos no ramo de inovagdo tecnoldgica.
Com énfase na tecnologia farmacéutica, nos sistemas de liberacdo de farmacos ou
horménios (TAVARIA et al., 2013). Assim, a versatilidade e biocompatibilidade da
quitosana despertam interesse de pesquisadores que visam 0 desenvolvimento de novos
produtos, tais como pds, flocos, microparticulas, nanoparticulas, membranas, esponjas,
fibras entre outras (LARANJEIRA; FAVERE, 2009).

Os biofilmes se tornaram atrativos aos pesquisadores devido as suas diversas
propriedades citadas anteriormente, sendo estudadas em diversas areas, destacando-se no
setor de inovacdo tecnologica, como exemplo, aplicacdo na plataforma de biossensores
eletroquimicos (CORREA et al., 2014). O estudo das propriedades desses biofilmes pode
resultar em melhoria no desempenho e também auxiliar, aprimorando novas configuracoes
do mesmo.

Microparticulas (MPs) sdo definidas como pequenas particulas sélidas ou esféricas
com diametro variando de 1 a 1.000 um (TAN et al., 2010). As principais caracteristicas
desse tipo de sistema sdo: grande area superficial, uniformidade de contetdo, tamanho e
volume pequeno (KUMAR, 2000). As MPs estdo cada vez mais investigadas por possuirem
estabilidade fisico-quimica e bioldgica, permitindo assim a protecdo de substancias labeis e
volateis e o controle de liberacdo do farmaco encapsulado (PIMENTEL et al., 2007;
GARBAYO et al., 2008; WISCHKE et al., 2008).

Os biofilmes e microparticulas produzidos a base de quitosana podem apresentar
variagdes na sua morfologia, cristalinidade, entre outros, devido as diferentes técnicas de
obtencdo. Sendo assim, realizar uma pesquisa que estabeleca uma comparagdo entre os
materiais produzidos a partir de um produto nacional, se torna Gtil para pesquisadores e
publico em geral, pelo acréscimo de informacfes que possam a vir esclarecer as
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especificacdes das matrizes poliméricas, ampliando seu campo de aplicabilidade.

2. METODOLOGIA
Reagentes e amostras de quitosana

O Acido acético (CHEMCO® - Industria e comércio LTDA). Utilizado com grau
analitico PA e o hidréxido de sédio (VETEC®- Quimica Fina). A quitosana foi adquirida de
um fornecedor nacional, denominada A (Phytomare®) que, segundo o fabricante, possui alto
peso molecular, lote 110221, produzida na regido sul do pais (Santa Catarina - SC).

Obtencéo dos biofilmes de quitosana

Inicialmente foi obtida uma solucéo de quitosana em acido acético a 1%, onde: 1g de
quitosana foi dispersa em 100 mL de acido acético diluido (1%) e mantida sob agitagédo
magnética constante durante 24hs, com auxilio de um agitador magnético (Biomixer®). A
solucéo resultante foi filtrada através de membranas de porosidade 14 um, utilizando-se uma
bomba & vacuo (Prismatec®, modelo 121).

Em seguida 50 mL da solucdo foi vertida em cada placa de Petri de 12cm. A solucéo
foi submetida a secagem em estufa a 50°C, com circulacao de ar, por um periodo de 12 a 24
horas (método da evaporacdo do solvente). Sobre os biofilmes secos foram adicionados 50
mL de solucéo de hidroxido de sodio a 1M, a fim de assegurar a completa neutralizacdo do
acido. Em seguida, procedeu-se lavagem em agua destilada (500mL para cada placa de
120cm), por 1h e aferido o pH da agua. Houve repeticdo do processo até a obtencdo do pH
7,0. A secagem se deu em temperatura ambiente em moldes de vidro sendo entdo,
submetidos aos processos de caracterizacdo. Para facilitar a compreenséo deste trabalho os
biofilmes obtidos foram denominados A;.

Obtencéo das microparticulas de quitosana

O processo de producdo da solucédo de quitosana é similar a metodologia anterior, até
a etapa de filtracdo. ApoOs o preparo da solucdo de quitosana, a mesma foi submetida a uma
secagem por atomizacdo para formacdo das microparticulas. Esta secagem foi realizada
através do aparelho mini spray dryier (Labmarq®, Brasil Ltda, modelo LM MSD 0.5),
localizado no Laborat6rio de Desenvolvimento e Caracterizagdo de Produtos Farmacéuticos
(LDCPF), do Departamento de Farmacia, Universidade Estadual da Paraiba (UEPB),
Campina Grande- PB. Para facilitar a compreensao deste trabalho as microparticulas obtidas
foram denominadas A,. Os parametros adotados para o Spray dryier foram os seguintes:
vazdo do ar de secagem 3,5m3/min; vazdo do ar comprimido 40L/min, temperatura de saida,
90°C e vazao da bomba peristaltica 0,3L/hora.

Caracterizacao dos biofilmes e microparticulas de quitosana

As amostras foram caracterizadas pela técnica de Difracdo de Raios-X.
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Difracdo de Raios X (DRX)

Foi utilizado em um Difratémetro de Raio-X (Shimadzu®, modelo XRD 6000) com
varredura angular 5°<26<35° na montagem de Bragg-Brentano, sistema 0-26, utilizando-se
radiagdo de Cu (kal) com varredura no passo de 0,02 (20), com intervalo de 0,6 segundo
para cada amostra. As analises foram realizadas no Certbio, do Departamento de Engenharia
de Materiais da UFCG. A medida de cristalinidade dos biofilmes e microparticulas foi
estimada pela medida das intensidades das regides cristalina e amorfa, tendo como base os
estudos Dallan (2005). Desta forma, o calculo do indice de cristalinidade foi realizado
utilizando-se a Equagédo 1.

Equacéo 1. Célculo do indice de cristalinidade.

I‘-'-'R_’-::-IA
=1

X100

Sendo Ic e la as intensidades dos sinais das regides cristalinas e amorfas,
respectivamente.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO
Obtencao dos biofilmes e microparticulas de quitosana

A Figura 1 mostra os registros fotograficos das amostras A, A;, As.

Figura 1. Fotografia das amostras A, A; e A,. Camera Sony, Cyber-shot.

Fonte: Dados da pesquisa.

As metodologias de obtencdo dos biofilmes e microparticulas a base de quitosana,
descritas anteriormente, demonstram-se eficazes, pois ocorreu a formacdo dos mesmos. Ao
comparar as amostras A, A; e A, notou-se aspectos morfoldgicos diferentes, evidenciando a
versatilidade da quitosana por apresentar-se em diversas formas.

Caracterizacdo dos biofilmes e microparticulas de quitosana
Espectroscopia por Difragdo de Raios-X (DRX)
Difratogramas

Os difratogramas das amostras A, A; e Az estdo dispostas na Figura 2.

30



ISSN 1983-4209 — VVolume 13 — Numero 03 — jul/set 2017

Figura 2. Difratogramas das amostras A, A; e A,.
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Fonte: Arquivos da pesquisa. '

Na Figura 2, p6de-se verificar que as amostras A, A; e A, apresentaram arranjos
atdmicos semelhantes, com acentuada reflexdo proximos a 10° e 25°, inerentes das regides
amorfas e cristalinas, respectivamente. Sendo assim, as amostras confeccionadas
demonstraram um perfil amorfo. Comparando-se com a matéria prima utilizada pode-se
observar que o0s produtos obtidos apresentaram-se mais amorfos, pois a estrutura
semicristalina da quitosana sofreu alteracdes, decorrentes do processo de obtencao,
resultando numa diminuicédo de cristalinidade, provavelmente devido a quebra das interacdes
de hidrogénio intramolecular, que ndo se mantiveram apos a técnica de secagem.
indice de Cristalinidade

Os biofilmes de quitosana por si s6 ndo apresentaram padrdo de cristalinidade
absoluta, por isso a partir dos dois halos de maior intensidade de Raios-X das amostras,
foram determinados os indices de cristalinidade (ICR), empregando a Equacdo 1. A Tabela 1
apresenta os resultados do ICR das amostras A, A; e As.

Tabela 1. indice de Cristalinidade das amostras A, A; e A,.

Indice de Cristalinidade

Amostras Percentagem (%o)
Quitosana em po A 69,19

Biofilme A; 19,60
Microparticula A; 30,65

Fonte: Dados da pesquisa.
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Ao comparar os resultados obtidos por DRX e indice de cristalinidade, apresentados
na Figuras 2 e na Tabela 1 os pds de quitosana, nas condi¢des deste trabalho, apresentaram-
se um perfil menos amorfo, quando comparado com seus respectivos biofilmes e MPs,
sendo A; mais amorfa quando comparada a A,. Com isso pdde-se sugerir que amostra A;
pode ser utilizada para liberagdo de farmacos mais rapida, por possuirem um perfil mais
amorfo facilitando sua desintegracdo, enquanto que A, podera ser utilizada em sistemas de
liberacdo (SL) mais lenta, dependendo também do método utilizado para encapsulacéo e/ou
reticulacdo do farmaco. Porém para utilizar polimeros em SL, deve-se avaliar diversos
outros fatores como as caracteristicas do farmaco, suas propriedades fisico-quimicas, entre
outras.

A mudanga do perfil cristalino da quitosana na forma de MPs também foi observada
por Toldo (2015), no qual também atribuiu este fenémeno a nebulizacdo por spray drying,
técnica que frequentemente produz compostos amorfos, devido ao rapido processo de
secagem, 0 que impede a organizacdo de uma fase cristalina.

Silveira (2013) afirmou que quanto maior a cristalinidade dos biofilmes, menor sera
a mobilidade das cadeias poliméricas, podendo influenciar na difusdo e adsorcdo das
moléculas na matriz polimérica.

A literatura relata que o grau de cristalinidade da quitosana depende de varios fatores
como: o grau de desacetilacdo, a distribuicdo media dos grupos acetil ao longo da cadeia
principal, a sua origem e pureza, método de obtencdo da quitosana, peso molecular, processo
de dissolucao, entre outros (AZEVEDO et al., 2007). Dessa forma, pode haver influéncia no
produto final adquirido.

4. CONCLUSAO

A obtencdo dos biofilmes e microparticulas a base de quitosana mostrou-se viavel e
0s materiais desenvolvidos demonstraram aspectos morfolégicos diferentes da matéria-
prima. Quanto a cristalinidade os produtos obtidos apresentaram perfis mais amorfos quando
comparados os pés, sendo possivel evidenciar que o biofilme revelou-se mais amorfo que as
microparticulas. 1sso resulta em uma maior facilidade de degradacdo desse material,
apontando para uma maior possibilidade de liberacdo de farmacos, inseridos em sua
estrutura.
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