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RESUMO

Queimaduras sao o quarto tipo de lesdo mais frequente no mundo e representam grande
custo para o sistema de saude, pois se caracterizam por uma lesdo destrutiva que ocasiona
tratamentos com custos elevados e longo tempo de recuperacdo. No presente trabalho foram
produzidos e caracterizados filmes de quitosana-alginato para potencial aplicagdo como
curativos para o tratamento de queimaduras. Os filmes foram produzidos pela técnica de
evaporacdo de solvente nas temperaturas de 41 e 50 °C e caracterizados pelas técnicas de
Espectroscopia de Infravermelho com Transformada de Fourier (FTIR), Anélise
Termogravimétrica (TG) e angulo de contato. A técnica utilizada para a produgdo do material
se mostrou eficaz pois, possibilitou a producdo de filmes finos e transparentes, caracteristicas
desejadas para materiais com aplicacdo clinica de curativos. As analises de FTIR sugerem que
o filme se formou por meio da interacdo idnica entre o grupo carboxila do alginato e o grupo
amino da quitosana. N&o foram observadas diferencas significativas no perfil de bandas do
FTIR e no comportamento térmico dos filmes produzidos a 41 e a 50 °C. Os filmes de quitosana-
alginato produzidos nas temperaturas de 41 e 50 °C apresentaram angulo de contato médio de
815°+75°%e67,2°= 8,69 respectivamente; indicando o comportamento hidrofilico desses
materiais. Os resultados preliminares sugerem que o filme de quitosana-alginato na proporcéao
de 2:1 v/v produzido pela técnica de evaporacao de solvente tem potencial aplicacdo como

curativo para o tratamento de queimaduras.

Palavras-chave: curativo; filme polimérico; alginato; quitosana.



ABSTRACT

Burns are the fourth most frequent type of trauma in the world and represent great cost to the
health system, since they are characterized by a destructive injury that causes costly treatments
and long recovery time. In the present work, chitosan-alginate films were produced and
characterized for potential application as dressings for the treatment of burns. The films were
produced by the solvent evaporation technique at temperatures of 41 and 50 °C and
characterized by Fourier Transform Infrared Spectroscopy (FTIR), Thermogravimetric
Analysis (TG) and contact angle techniques. The technique used for the production of the
material proved to be effective because it allowed the production of thin and transparent films,
desired characteristics for materials with clinical application of dressings. The FTIR analyses
suggest that the film was formed through ionic interaction between the carboxyl group of
alginate and the amino group of chitosan. No significant differences were observed in the FTIR
band profile and thermal behavior of the films produced at 41 and 50 °C. The chitosan-alginate
films produced at temperatures of 41 and 50 °C showed an average contact angle of 81.5°+ 7.5
°and 67.2 ° £ 8.6 °, respectively; indicating the hydrophilic behavior of these materials. The
preliminary results suggest that the chitosan-alginate film in the proportion of 2:1 v/v produced
by the solvent evaporation technique has potential application as a dressing for the treatment of

burns.

Keywords: dressing; polymeric film; alginate; chitosan.



LISTA DE FIGURAS

Figura 1 - Esquema de Corte Histoldgico da Pele...........cccoovviiiiiiiiiice e 14
Figura 2 - Subcamadas da EPITEIME .....c..ecviiieii et 15
Figura 3 - Arranjo estrutural do alginato .............ccoeiiiiiieiiieie e 22
Figura 4 - Estruturas da quitina @ da QUITOSANE ..........cccveieierieiiinesiesieee s 24
Figura 5 - Estruturas de N-acetil-glicosamina e D-glicoSamina.............ccccceevivevieieesesiesnennnns 25
Figura 6 - Fluxograma do procedimento eXperimental .............ccccovveieiieieesesie e 28
Figura 7 - Solucdo de QUitosana-AlgiNato ..........cccceiiiiriiieieiesese e 30
Figura 8 - FTIR dO @lgINALO.........oiiiiiiiieiieieee e 32
Figura 9 - Curva termogravimétrica do alginato ............ccccvevveiieiecie s 331
Figura 10 - FTIR da QUITOSANA........ccueiieiiieieciieseeie et te et ste e sne e snaesne e 342
Figura 11 - Curva termogravimetrica da QUITOSANEA ..........ccuoerueirireineseseese e 36

Figura 12 - Filmes de quitosana-alginato produzidos por evaporacdo em placa aberta a

tEMPEratUIa A8 4L OC ..ot ettt et e st e et e s re e te et esre e teenee e 37
Figura 13 - Filmes de quitosana-alginato produzidos por evaporacdo em placa semiaberta a
TEMPErALUIA A8 4L OC ... bbbttt b bbbt 37
Figura 14 - Filmes de quitosana-alginato produzidos por evaporacdo em placa aberta a
TEMPErAtUra 8 50 OC ...ttt 375
Figura 15 - Filmes de quitosana-alginato produzidos por evaporacdo em placa semiaberta a
tEMPEratura de 50 OC ......cviiieiieeie ettt et b e e b e e nae e re e 38
Figura 16 - FTIR do filme de quitosana-alginato produzido a 41 °C.........ccccoeiiienirenenennnns 38
Figura 17 - FTIR do filme de quitosana-alginato produzido a 50 °C..........cccccevireiinenennnnns 38
Figura 18 - Curva termogravimétrica do filme de quitosana-alginato produzido a 41°C ........ 41
Figura 19 - Curva termogravimétrica do filme de quitosana-alginato produzido a 50 °C ....... 40

Figura 20 — Imagem da gota de 4gua na superficie do filme de quitosana-alginato produzido a



LISTA DE TABELAS

Tabela 1- Principais bandas identificadas no espectro de FTIR do alginato

Tabela 2 - Principais bandas identificadas no espectro de FTIR para quitosana .....................

Tabela 3 — Angulos de contato dos filmes de quitosana-alginato ................



LISTA DE ABREVIATURAS E SIMBOLOS

pL: microlitro;

ATR: Attenuated Total Reflectance — Reflex&o Total Atenuada;
cm: centimetro;

FTIR: Espectroscopia de Infravermelho com Transformada de Fourier;
MEC: matriz extracelular;

ml: mililitro;

°C: graus Celsius;

PEC: complexos de polieletrolitos;

pH: potencial hidrogenidnico;

Q-A: Complexos de quitosana-alginato;

SBD: Sociedade Brasileira de Dermatologia;

SBQ: Sociedade Brasileira de Queimaduras;

TG: Andlise Termogravimétrica;

u.a.: unidades arbitrérias;

v/v: volume/volume;

0 (teta): medida quantitativa de umedecimento de um solido por um liquido;



SUMARIO

L INTRODUGAO ...ttt 11
2 OBUIETIVOS ...ttt b e bbbttt e bt e ehe e e he e shb e e b e e ke e nb e e eb b e ebbeenbeenbeenbe e e 13
2.1 ODJEEIVO GEIAL ... 13
2.2 ODJetiVOS ESPECITICOS .....vvieeiieiiiieiieiisie et 13
3REVISAO BIBLIOGRAFICA........oooieteeeeeeeetee oottt st ssena st sas s, 14
3.1, PEIE € SUAS IESOES .....eeevieieene ettt sttt re e 14
3.2. Materiais utilizadoS COMO CUIALIVOS ...........oiviririiiieieiesiesie e 18
KRG N [ 1 - (o SRR 22
K B @ TN ) (01T g - PO U PO SRP ORI 24
3.5. Material PrOPOSIO.......ccviiiiiiiiie ittt ettt re e te e e e nre e e 26
4 MATERIAIS E METODOS........coooiiieeieieee et erie st s s entsses s s ssssassasessensasansanensans 28
4.1 Desenho EXPEriMENTal.........c.ccciiiiiiiie et 28
4.2 IMIBEETTAIS ...ttt ettt b et e et e b bbb e b e st et ettt e b b e ne e 28
|V 1= (oo (0L RSP PRPRR 29
4.3.1 Espectroscopia de Infravermelho com Transformada de Fourier (FTIR) ................... 29
4.3.2 Andlise Termogravimetrica (TG) ....ccccveieeieiie e 29
4.3.3 Preparo da solucdo de Quitosana-Alginato............ccccoveveeiieiiciieie e 29
4.3.4 ProduGao dOS TIIMES .......ocuiiiiiiiiieee e 30
4.3.5 Ensaio de MOoIhabilidade ...........c.cocveiiiieiiiecic e 30
5 RESULTADOS E DISCUSSOES ......cocviviieeiieieetersee s teteses s ssnesssssnesses s sessenssses s sanen o, 32
5.1 CaracterizaGido do AIGINALO.........ccoiiiiiiiiirie e 32
5.1.1 Espectroscopia de infravermelho com transformada de Fourier (FTIR).........c..cccv.... 32
5.1.2 Analise TermograVimEALIICa .......cceiueruererieiisiesieeeie ettt bbb 33
5.2 CaracterizaGio da QUITOSANE. ........ccuerveruirierieriesiesiieeeie ettt bbb 34
5.2.1 Espectroscopia de infravermelho com transformada de Fourier (FTIR).........c..cocu..... 34
5.2.2 Analise TermograViMmEALIICa .......coeiueruererieriisiesiieeeie ettt bbb 36
5.3 Produgéo dos filmes de Quitosana-Alginato ...........ccooeeiirieiieiiieiece e 37
5.4 Caracterizagdo dos filmes de Quitosana-Alginato...........ccocvvieiiiieiiniinieseeeee e 38

5.4.1 Espectroscopia de infravermelho com transformada de Fourier (FTIR) .......c.ccocve.ne. 38



5.4.2 Analise TermograViMELriCa .......cccvcvveieeieeieieesteeieseeseeeesee s e e e see e esesseesreeeesneenes 40

5.4.3 ANQUIO 08 CONLALO .......cv.voieeieeie ettt ettt 41
B. CONCLUSAO ....coooviiiieieeie sttt 44
7. PERSPECTIVAS FUTURAS. ...ttt e et e e e st be e e e s etbe e e e s eareeaeens 45

8. REFERENCIAS .......ootoiiieeeeeee ettt ettt sttt 46



11

1 INTRODUCAO

A composicdo multicamadas da pele garante a prote¢do do organismo, contudo, como
qualquer outro 6rgdo, a pele estd sujeita a lesbes, sejam elas ocasionadas por doengas ou
acidentes (BARBOSA, 2011). O trauma é a causa mais comum de morte em pessoas com
menos de 40 anos e sua incidéncia vem aumentando infelizmente nos Gltimos anos ao redor do
mundo. E a causa de doenca ou enfermidades que mais consome recursos médico-hospitalares
em todo o mundo, constitui a principal causa de morte e incapacidade em ambientes civis e
militares (MACEDO et al.,2018).

Outro tipo de doencas que podem afetar a pele sdo as manifestacbes cuténeas
ocasionadas por doengas sistémicas e segundo a Sociedade Brasileira de Dermatologia (SBD)
as mais comuns sdo: acantose, acne, albinismo, brotoeja, cancer de pele, catapora, dermatite
atopica, herpes, lGpus, dentre outras (2017). Ainda, segundo a SBD, além das doencas, as lesGes
podem ser ocasionadas por acidentes como a dermatite de contato ou eczema de contato que €
decorrente da exposicdo da pele a um agente que promove irritagdo ou alergia, gerando uma
reacao inflamatoria; fitofotodermatite que é ocasionada pela combinacédo do contato com uma
planta fotossensibilizante e exposicdo a radiacdo solar, sendo o exemplo mais comum sdo as
queimaduras provocadas por limao. Contudo, o tipo mais comum de queimadura € a ocasionada

pela exposicao a temperaturas elevadas (SBD, 2017).

Queimaduras sdo o guarto tipo de trauma mais frequente no mundo e aproximadamente
300 mil pessoas morrem devido a queimaduras por fogo, sem contar com as mortes em
decorréncia de outros tipos de queimadura como, por exemplo, queimaduras gquimicas e
escaldaduras. As pesquisas também apontam que as mortes ocorridas em consequéncia de
queimaduras sdo mais frequentes em paises de baixa e média renda, sendo que juntas
representam 95% dessas mortes, com taxas de mortalidade variando de 11,6/100 mil, média
dos paises do Sudeste da Asia, até 1,0/100 mil, média dos paises desenvolvidos (MOCK et al.,
2008). No Brasil, segundo o Ministério da Satde, a maior parte das vitimas de queimaduras sao
criancas e pessoas de baixa renda. Os tratamentos dessas lesdes representam grande custo para
0 sistema de saude, pois possuem tratamentos com custos elevados e longo tempo de

recuperacao.

Na busca por materiais mais eficazes para o tratamento de queimaduras, os polimeros
tém sido amplamente empregados, pois apresentam caracteristicas interessantes como: baixo

custo; facilidade de processamento; sdo em grande parte transparentes, possibilitando o
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acompanhamento da evolucdo da ferida; permitem a troca gasosa com o ambiente; além de

apresentarem propriedades fisico-quimicas favoraveis para esta aplicacéo.

Nesse contexto, no presente trabalho, serd produzido, por meio da técnica de evaporacao
de solvente um filme polimérico composto por alginato e quitosana. Os filmes serdo submetidos
a caracterizacdo fisico-quimica para avaliar o potencial de aplicacdo desse material como

curativo para o tratamento de queimaduras.
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2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral

Produzir e caracterizar um filme polimérico de quitosana-alginato para potencial

aplicacdo clinica como curativo no tratamento de queimaduras.

2.2 Objetivos Especificos

e Caracterizar as matérias-primas quitosana e alginato por meio das técnicas de
Espectroscopia de Infravermelho com Transformada de Fourier (FTIR) e Analise
Termogravimétrica (TG).

e Produzir filmes poliméricos de quitosana-alginato pelo método de evaporacédo de
solvent casting;

e Caracterizar os filmes produzidos pelas técnicas de FTIR, TG e angulo de contato.
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3 REVISAO BIBLIOGRAFICA

3.1. Pele e suas lesdes
A pele é o maior 6rgdo do corpo humano, recobrindo uma &rea aproximada de
2m2 e compondo quase um sexto do peso total do individuo (VALENTE, 1998). As
principais fungdes da pele sdo: protecdo contra traumatismos e lesdes por radiacéo
ultravioleta, defesa imunoldgica, producdo de melanina, sintese de vitamina D e
regulacao térmica (BOHJANEN, 2017).

A pele é um 6rgao dindmico e composto por trés camadas principais: a epiderme,
a derme e a hipoderme (camada subcutanea). Além disso, a pele é composta por estruturas
que detectam as diferentes sensa¢fes corporais, como o sentido do tato, a temperatura e
a dor (BOHJANEN, 2017). A figura 1 ilustra as camadas da pele.

Figura 1 - Esquema de Corte Histologico da Pele

EPIDERME

DERME {

-

HIPODERME Hp 2

Fonte: EUCERIN, 2013.

A camada mais externa da pele é a epiderme, responsavel pela protecdo contra
toxinas, bactérias e perda de liquidos. Ela é constituida por cinco subcamadas de células
chamadas queratinocitos: camada basal, camada espinhosa, camada granulosa, camada
Iucida e camada cornea (JUNQUEIRA & CARNEIRO, 2013).



A camada basal € a mais interna, onde os queratinécitos sdo formados e
juntamente com a camada espinhosa sdo responsaveis pela constante renovacdo da
epiderme. Na camada espinhosa os queratindcitos produzem queratina (proteina fibrosa)
e se tornam fusiformes. A camada granular é o local em que a queratinizacdo comeca, as
celulas produzem grénulos duros e quando os mesmos vdo sendo empurrados para cima,
se transformam em queratina e lipidios epidérmicos. Ja na camada llcida as células sdo
bem comprimidas, aplainadas e ndo se distinguem umas das outras. Na camada mais
externa, a clrnea, encontra-se em torno de 20 subcamadas de células mortas que
regularmente se desprendem no processo de descamagc&o. E na camada cdrnea que estao
presentes os poros das glandulas sudoriparas e as aberturas das glandulas sebéceas
(JUNQUEIRA & CARNEIRO, 2013). A figura 2 ilustra as subcamadas da epiderme.

Ressalta-se, contudo, que a camada IUcida ndo esta representada.

Figura 2 - Subcamadas da Epiderme
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Fonte: EUCERIN, 2013.

A derme é a camada intermediaria da pele, ela conttm um gel rico em
mucopolissacarideos, fibras colagenas e elasticas, além de diferentes tipos celulares. A
parte insolivel (colageno e elastina) responsaveis pela forca ténsil da pele, ja a parte
solavel (mucopolissacarideos) tem como funcdo a de protecdo mediante forcas
compressivas (LUCAS, 2004).
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A camada mais profunda da pele € denominada hipoderme ou tecido celular
subcuténeo e é formada principalmente de adipdcitos (células repletas de gordura).
Devido a presenca de gordura, este tecido tem funcdo de reserva energética, atua no
isolamento térmico, na protecdo mecanica do organismo as pressdes e traumatismos
externos, e, finalmente, facilita o deslizamento da pele em relacdo as estruturas
subjacentes (LUCAS, 2004). A composi¢do multicamadas da pele garante a protecdo do
organismo, contudo, como qualquer outro 6rgdo, a pele esta sujeita a lesdes, sejam elas

ocasionadas por doencas ou acidentes (BARBOSA, 2011).

Existem diversas manifestacGes cutaneas ocasionadas por doencas sistémicas e
segundo a Sociedade Brasileira de Dermatologia (SBD) as mais comuns sdo: acantose,
acne, albinismo, brotoeja, cancer de pele, catapora, dermatite atdpica, herpes, lUpus,
dentre outras (2017). Ainda, segundo a SBD, além das doencas, as lesdes podem ser
ocasionadas por acidentes como a dermatite de contato ou eczema de contato que é
decorrente da exposicao da pele a um agente que promove irritacdo ou alergia, gerando
uma reacdo inflamatoria; fitofotodermatite que é ocasionada pela combina¢éo do contato
com uma planta fotossensibilizante e exposicao a radiacdo solar, sendo o exemplo mais
comum sdo as queimaduras provocadas por limdo. Contudo, o0 tipo mais comum de

queimadura é a ocasionada pela exposicao a temperaturas elevadas (SBD, 2017).

Segundo Padua e colaboradores (2017) queimaduras sdo o 4° tipo de trauma mais
frequente no mundo. Aproximadamente 300 mil pessoas morrem devido a queimaduras
por fogo, sem contar as mortes em decorréncia de outros tipos de queimadura como, por
exemplo, queimaduras quimicas, escaldaduras, queimaduras elétricas, radiacdo, atrito ou
friccdo (MOCK et al., 2008; SBCP, 2008). As mortes ocorridas em consequéncia de
queimaduras sdo mais frequentes em paises de baixa renda. Noventa e cinco por cento
dessas mortes ocorrem nos paises de baixa e média renda, com taxas de mortalidade
variando de 11,6/100 mil, média dos paises do Sudeste da Asia, até 1,0/100 mil, média
dos paises desenvolvidos (MOCK et al., 2008).

As queimaduras representam grande custo para o sistema de salde, pois se
caracterizam por uma lesdo destrutiva que ocasiona tratamentos com custos elevados e
longo tempo de recuperacdo. As sequelas do acidente também podem interferir na
atividade socioecondmica do paciente, dificultando o desempenho de suas habilidades,
limitando ou até mesmo impossibilitando a atuagcdo no mercado de trabalho (PECK et al.,

2008). Além de ocasionar perda de funcéo dos tecidos afetados, as queimaduras podem
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causar consequéncias estéticas e psicologicas permanentes nos individuos (PADUA et
al., 2017).

No Brasil, segundo a Sociedade Brasileira de Queimaduras (SBQ),
aproximadamente um milh&o de pessoas ao ano sofrem queimaduras, sendo que cerca de
200 mil sdo atendidas em servigos de emergéncia e 40 mil demandam hospitalizagéo.
Segundo o Ministério da Saude, a maior parte das vitimas sdo criancas e pessoas de baixa
renda (ARAGAO et al., 2012; DIAS et al., 2012). Nesse sentido, a prevencdo é um dos
principais mecanismos para se combater os acidentes. E necessario a criacdo de
programas governamentais em prol da prevencdo, orientagdo e conscientizacdo das
familias para atengdo as medidas de seguranga em relacdo as queimaduras (DUKE, 2015;
WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2016; NHS TRUST FOUNDATION, 2017;
HASHEMI, 2017).

Existem diferentes tipos de leses por queimaduras, sendo que cada uma delas
apresenta uma gravidade definida de acordo com a extensdo e a profundidade da lesao
(MONTES et al., 2011). Na queimadura de primeiro grau a lesao tecidual se restringe a
epiderme e se caracteriza por eritema, calor, dor e descamacdo. Normalmente ndo ha
formacdo de bolhas, a evolucdo das lesdes acontece de forma rapida, regredindo sem
deixar cicatrizes e com repercussao sistémica minima. A queimadura de segundo grau,
além de causar danos em toda a camada da epiderme, também afeta a derme e se
caracteriza por dor, eritema, edema, leséo esbranquigada ou bolhas, eroséo e ulceragéo.
Como a extensao afetada é maior, 0 processo de cicatrizagdo é mais lento (2 a 4 semanas),
podendo ocorrer sequelas como a discromia (alteraces na pigmentacdo da pele) e a
cicatriz. A queimadura de terceiro grau apresenta maior extensdo da lesdo, pois destroi
todas as camadas da pele, atingindo até a regido subcutanea, e, eventualmente tenddes,
ligamentos, musculos e 0sso0s. Nesse tipo de lesdo ndo ha regeneracdo espontanea, e

frequentemente € necessario realizar a enxertia (MONTES et al., 2011).

Desta forma, quanto maior o grau da queimadura, mais complicado sera o processo
de cicatrizacdo. Adicionalmente, fatores como deficiéncia ou desequilibrio de elementos
essenciais para formacdo do novo tecido, reducdo do aporte de oxigénio, uso de
medicamentos, ma nutri¢do, infeccdes e desordens metabdlicas, como insuficiéncia renal,
hepética ou cardiaca, podem agravar o processo de cura (SPEAR, 2013; GEOVANINI,
2014).
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As queimaduras podem ocasionar inflamacgéo sistémica, alteractes da permeabilidade
vascular, choque, anemia, infec¢des, desnutricdo e dor intensa. Desta forma, além da
higienizacdo constante da area lesionada, os tratamentos normalmente incluem a debridacéo,
que consiste na retirada do tecido ndo viavel permitindo a regeneracdo do tecido saudavel
subjacente, a enxertia e a prescri¢do de diferentes farmacos para minimizar os sintomas e a
utilizacdo de curativos. Dentre as formas de tratamento existentes, a utilizagdo de curativos é
uma das estratégias mais comumente empregada (COSTA et al., 2005; SANTOS & WADA,
2007; FERREIRAL et al., 2011; FRANCK et al., 2017).

3.2. Materiais utilizados como Curativos

Os curativos sdo um tratamento amplamente utilizado na pratica clinica para
tratamento de lesdes de pele causadas ndo sé por queimaduras, mas também por traumas
fisicos, quimicos, bioldgicos e doencas. Os curativos irdo recobrir a area afetada atuando
como barreira epidérmica ao evitar a entrada de microrganismos na ferida, criar um
ambiente favoravel para a cicatrizacdo, contribuir para a manutencdo da umidade da
ferida e permitir a troca gasosa entre a lesdo e 0 ambiente (COSTA et al., 2005). Para que
0s curativos sejam empregados nos tratamentos clinicos eles devem apresentar
caracteristicas especificas tais como: aderéncia, elasticidade, durabilidade, baixa
antigenicidade, baixa toxicidade e capacidade hemostatica. Alguns curativos podem
ainda possuir acdo antimicrobiana, serem biodegradaveis e auxiliarem no crescimento
celular (FERREIRA et al., 2003; ECHER et al., 2010).

Atualmente, os curativos empregados nos tratamentos clinicos possuem uma
grande diversidade, sendo que elas variam de acordo com os requisitos de suas aplicacfes
como por exemplo: filmes transparentes, espumas, hidrocoldides, hidrogéis e gazes
(SMANIOTTO etal., 2012).

Na busca por materiais alternativos, os polimeros tém sido amplamente
pesquisados, pois eles apresentam caracteristicas favoraveis como: baixo custo, baixas
temperaturas de processamento, diversidade de técnicas de processamentos, podem ser
transparentes possibilitando 0 acompanhamento da evolugéo da ferida e permitem a troca
gasosa com o ambiente, além de apresentarem propriedades fisico-quimicas favoraveis

para esta aplicacdo (MACHADO, 2017). Logo, os biomateriais mais utilizados como



curativos sdo os materiais poliméricos, tanto de origem sintética, quanto de origem

natural.

Existe uma grande variedade de materiais poliméricos sintéticos empregados no
tratamento de feridas cutaneas. Eles sdo dispositivos temporarios que irdo auxiliar na
recomposicao tecidual, ou ainda direcionar o processo regenerativo da pele. Os materiais
mais empregados normalmente sdo: poliésteres derivados de o—hidroxi acidos como o
como o poli (L-acido latico) - PLLA, poli (D-acido latico) - PDLA, o poli (DL-acido
latico) - PDLLA, o poli (acido glicolico) - PGA e a policaprolactona - PCL (SANTOS &
WADA, 2007).

As propriedades moleculares e fisicas dos polimeros sintéticos sdo facilmente
controladas na sintese desse material. Eles sdo projetados com uma porosidade variavel,
possibilitando a troca de nutrientes pela interconectividade dos poros presentes em sua
estrutura gerada em varios niveis e escalas, tendo em vista a biodegradacdo e
bioreabsorcdo. Normalmente eles sdo degradados por hidrolise simples, sendo que 0s
produtos de sua decomposicdo sao eliminados pelo corpo por meio de vias metabolicas
como o ciclo do acido citrico, ou diretamente por excrecao renal (SANTOS & WADA,
2007; GIORNO et al., 2018).

Estes polimeros possuem vantagens quando comparados com 0s substratos
bioldgicos, pois apresentam producdo padronizada, podendo ser modificados de acordo
com as necessidades clinicas sem perda de propriedades mecanicas, nao transportam
microrganismos, sendo mais seguros para os pacientes, além de serem eliminados por
vias metabdlicas, suprindo a necessidade de um procedimento cirurgico (CARDOSO et
al., 2013). Em contrapartida, alguns polimeros sintéticos tem a limitacdo da temperatura
de trabalho, o que pode ocasionar perda de sua funcionalidade, além da limitacdo do
numero de polimeros disponiveis para esta aplicacdo, logo necessitam de aditivos como,
plastificantes ou sintese de copolimeros, para combinarem as propriedades necessarias,
podendo acarretar em um alto custo dos materiais (CARDOSO et al., 2013; GIORNO et
al., 2018)

Os polimeros naturais normalmente sdo: i) constituintes da matriz extracelular
(MEC), como éacido hialurénico; ii) proteinas como colageno, gelatina, fibrina e seda e
iii) polissacarideos como quitosana, alginato, celulose e amido. Apesar de serem menos

toxicos e produzirem baixas respostas inflamatorias, apresentam baixa bioestabilidade
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(CHAUDHARI et al., 2017). Este problema pode ser contornado por meio da reticulacéo
fisica ou quimica de suas cadeias poliméricas. Contudo, a cicatrizacdo das feridas
promovida por estes polimeros reticulados pode ser comprometida devido a baixa taxa
de filtracdo celular (CHAUDHARI et al., 2017). Por permitirem a degradacdo enzimatica
em sua cadeia principal, normalmente os polimeros naturais sao biorreabsorviveis, além
de auxiliarem a ades&o e o crescimento celular. Todavia, apresentam baixa resisténcia

mecanica e variacao nos processos de decomposicdo (GIORNO et al., 2018).

Dentre os polimeros naturais mais usados na regeneracao da pele pode-se destacar
os originados de proteinas e carboidratos. Eles irdo atuar estimulando a cicatrizacéo e
reparando o tecido danificado, promovendo uma regeneracgéo eficaz do tecido lesionado.
Contudo, o mecanismo de atuacdo desses polimeros varia de acordo com sua origem
(CHAUDHARI et al., 2017).

As proteinas mais comumente utilizadas nos tratamentos clinicos de feridas
cutaneas sdo: colageno, gelatina, seda e fibrinogénio. Colageno € produzido
principalmente por células denominadas fibroblastos e é a proteina mais abundante no
corpo humano, sendo constituida por cadeias polipeptidicas ricas nos aminoacidos
glicina, prolina, lisina, hidroxilisina, hidroxiprolina e alanina, em uma organizagdo
helicoidal. Apresenta resisténcia a tracdo para o crescimento do tecido, e contribui para
0 processo de cicatrizacao das feridas (CHAUDHARI et al., 2017). Os curativos a base
de colageno sao eficazes, pois aceleram a cicatrizacdo de feridas, por meio de um
ambiente favoravel para a proliferacdo de fibroblastos e queratindcitos. A gelatina é uma
proteina bastante utilizada nos tratamentos de feridas, sendo formada pela hidrolise
parcial da tripla-hélice do colageno. A gelatina apresenta vantagens em relacdo ao
colageno, pois é menos imunogénica e permite uma melhor adesdo celular, logo ira gerar
menor rea¢do imunologia (CHAUDHARI et al., 2017).

Outra proteina bastante utilizada é a seda, que é produzida por bichos-da-seda e
composta por fibrina (porcao hidrofobica) e sericina (porcdo hidrofilica). Apresenta alta
biocompatibilidade, com baixa reacdo inflamatdria e permite alta permeabilidade dos
nutrientes, tendo sido amplamente utilizada em aplicacfes de engenharia de tecidos por
essas caracteristicas (CHAUDHARI et al., 2017). O fibrinogénio é um dos principais
fatores de coagulacdo sanguinea, tem papel na cicatrizacéo e é produzido pelo figado. A
coagulacdo sanguinea ocorre pela conversao do fibrinogénio em fibrina, uma proteina

fibrosa, ndo globular. Os scaffolds que tem como base a matriz de fibrina estdo sendo
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utilizados em varios produtos que tem como foco a regeneracao da pele (CHAUDHARI
etal., 2017).

Os polissacarideos sdo polimeros naturais amplamente utilizados no tratamento
de feridas e queimaduras na pele. O hidrogel é a principal forma de utilizacdo dos
polissacarideos para essa aplicacdo e pode ser classificado em: neutro (glucanos,
dextranos, celulose), acido (&cido alginico e acido hialurénico), basico (quitosana), além
dos hidrogéis constituidos por polissacarideos sulfatados (heparina, condroitina). Os
polissacarideos mais utilizados para tratamento de feridas e queimaduras sdo: &cido
hialurénico, alginato e quitosana, pois apresentam propriedades fisico-quimicas
adequadas para essa aplicacdo, além de biocompatibilidade e biodegradabilidade
(CHAUDHARI et al., 2017).

O é&cido hialurdnico € um polissacarideo que juntamente com a heparina e sulfato
de condroitina formam a MEC. O acido hialurénico atua na cicatrizacdo das feridas, o
que acarreta maior divisdo mitotica das células epiteliais e regulacdo dos macréfagos para
ajustar os mecanismos de fagocitose. Contudo, por apresentar alta viscosidade e tensao
superficial, a eletrofiacdo desse material é dificil, o que limita sua utilizagdo como
scaffold para regeneracdo da pele. O alginato é um composto derivado de algas e sua
solubilidade em &gua é benéfica para a absorcdo do exsudato da ferida permitindo a
manutencdo do ambiente Umido, sendo essa uma das caracteristicas necessarias para
biomateriais que atuam como curativo (CHAUDHARI et al., 2017). J& a quitosana é um
polissacarideo derivado do exoesqueleto de artropodes e conchas de crustaceos e
apresenta propriedades hemostaticas, antimicrobianas e antifungicas (CHAUDHARI et
al., 2017).

A utilizagdo de alginato e quitosana tem sido foco de muitos trabalhos cientificos
devido ao potencial de formacdo de um complexo de polieletrolitos (PEC) por meio de
interacdo idnica (LAWRIE et al., 2007). Estes complexos de alginato e quitosana podem
ser produzidos por diferentes metodologias como, por exemplo, utilizando-se co-
solventes, 0 que acarretou a producdo de membranas de pequena espessura, elevada
capacidade de absorcao de agua e que ndo impedem o crescimento celular, caracteristicas
promissoras para a aplicagdo como curativos (RODRIGUES, 2008). E importante
ressaltar que a variagdo do peso molecular desses compostos na formagdo dos PECs
influencia as propriedades fisico-quimicas do material, sugerindo extensdes variaveis de

ligacdo entre as cadeias no interior dos filmes (YAN et al., 2002).
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3.3. Alginato

O alginato é um polissacarideo que pode ser extraido de diversos tipos de algas,
principalmente de trés espécies de algas marrons: Laminaria hyperborean, Ascophyllum
nodosum e Macrocystis pyrifera. O alginato também pode ser produzido por bactérias como
Azotobacter vinelandii e vérias espécies de Pseudomonas (PIRES, 2013; MOTTA et al., 2015).
A estrutura polimérica do alginato € composta por dois mondmeros que se repetem em
diferentes proporgdes e arranjos sequenciais: (1,4) -a-L-guluronato - bloco G - e (1,4) -B-D-
manuronato - bloco M (PIRES, 2013; MOTTA et al., 2015). A figura 3 ilustra o arranjo

estrutural do polissacarideo alginato.

Figura 3 - Arranjo estrutural do alginato
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Fonte: PIRES, 2013

As diferentes proporcgdes dos blocos M e G séo obtidas variando-se a fonte de obtencao.
Esta diferenca de proporcdes gera propriedades distintas para os geis formados, sendo que uma
maior quantidade de blocos G acarreta geis mais rigidos e quebradicos, que sdo mais propicios
a sofrer sinérese (perda de agua para o0 meio externo). Uma maior quantidade de blocos M
acarreta géis mais elasticos e que dificilmente sofrem sinérese. Os valores de pH entre 5 e 10
tornam o alginato quimicamente estavel, sendo que o bloco M possui pKa de 3,38 e o0 bloco G
possui pKa de 4,4 (PIRES, 2013).
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As propriedades fisico-quimicas do alginato sdo amplamente determinadas pelo peso
molecular do polimero, composic¢do e organizacao dos residuos de uronato e concentracdo da
solucdo de cation de reticulacdo usada (GOH et al., 2012). Ja a viscosidade da solucdo de
alginato esta relacionada com a concentracdo da solucdo e o comprimento das unidades
monométricas presentes nesta solu¢do. Quando se compara solugcbes com as mesmas
concentragdes, mas com diferengca no comprimento dos monémeros, percebe-se que a solucao
que possui cadeias mais longas apresenta viscosidades mais altas, logo, o peso molecular ira
afetar a viscosidade da solucéo de alginato (GOH et al., 2012). Quando em solucdo aquosa, 0
alginato pode sofrer transformacao sol-gel tendo potencial para ser utilizado na liberagdo de
farmacos (GOH et al., 2012). Estes géis de alginato também possibilitam a formac&do de micro-
leitos que podem incorporar enzimas ou células, e esta propriedade tem despertado interesse na
biotecnologia e no setor biomédico (CRUZ et al., 2008).

O alginato possui uma ampla gama de utilizacdo. Na industria de alimentos e bebidas
ele atua como estabilizante e espessante, além de ser utilizado na producdo de etanol como
material de encapsulacdo de células de levedura. Na producéo de papel é utilizado como agente
adesivo e de preenchimento, ja na producéo de tintas desempenha a funcéo de estabilizador e
agente de suspensdo. Também € utilizado na producdo de creme dental atuando como
estabilizador e espessante. Contudo, devido a hidrofilicidade, biocompatibilidade e
decomposicdo em residuos simples do tipo glicose que sdo totalmente absorvidos (CHOI et al.,
2001), o alginato adquire grande importancia para aplicacdes na inddstria farmacéutica e
biomédica. Assim, o alginato é utilizado para producdo de medicamentos de liberacdo
sustentada, moldes para odontologia, dentre outras aplicagdes.

Destaca-se a utilizacdo de alginato na producdo de curativos, devido a sua acgdo
hemostatica e absorvente (Pires, 2013). Além disso, o alginato facilita a re-epitelizacdo do
ferimento, alivia a dor do paciente e facilita a cicatrizacdo, pois, o gel formado pela troca idnica
entre os ions célcio da solucdo de alginato e os ions de sodio do exsudato auxiliam na
manutencdo da umidade da lesdo e diminui os riscos de infeccdo. Em vitimas de queimaduras,
0sS curativos a base de alginato podem promover blogueio dos terminais nervosos, ocasionando
diminuicdo das dores do paciente e, caso tenha realizado o processo de enxertia, o alginato
ainda auxilia na cicatrizacdo dos sitios doadores de pele (PIRES, 2013). Ademais, devido ao
baixo custo do alginato, os produtos dele derivados sdo mais acessiveis para a populacéo
(CANDIDO, 2006; SEGATO, 2007).

No mercado existe uma grande variedade de curativos a base alginato. Dentre eles

destaca-se: Alginato de Calcio (Curatec); Kaltostat (Convatec); Askina (BBraun); Melgisorb
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(Molnlycke); SeaSorb (Coloplast); Biatain (Coloplast); Nu-Derm (Systagenix); Sorbalgon
(Hartmann); Sorbalgon-T (Hartmann); Suprasorb (Lohmann Rauscher); Restore Calcicare
(Hollister) e Tegagen (3M).

3.4. Quitosana

A quitosana é um polissacarideo catiénico obtido a partir da desacetilagdo quimica da
quitina (Figura 4) e que normalmente é encontrada na natureza na forma de polianions devido

as suas maltiplas cargas positivas.

Figura 4 - Estruturas da quitina e da quitosana
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Fonte: PIRES, 2013

A principal forma economicamente vidvel para a extracdo da quitina e, consequente
producdo de quitosana, sdo o0s descartes industriais do processamento de crustaceos,
principalmente de caranguejos, camardes e lagostas; a porcentagem de quitina presente no
exoesqueleto destes animais pode variar de 10 a 80% (PIRES, 2013; BUENO, 2015). Desta
forma, além de gerar menores custo de extracdo, o processamento de quitina também auxilia na
resolucdo de problemas ambientais. Ademais, nos ultimos anos, devido ao alto indice de
poluicdo causada por materiais poliméricos, ha um grande interesse em materiais naturais e
biodegradaveis. Nesse sentido, a utilizagéo de polissacarideos, proteinas ou uma mistura dessas
macromoléculas, tem se mostrado como uma estratégia promissora (KANGJING et al., 2019).

A quitosana é um produto natural, renovavel e biodegradavel, que possui uma grande
importancia econdmica devido ao baixo custo (AZEVEDO et al., 2007). Na figura 5 encontram-
se representados os co-polimeros formadores da quitosana: N-acetil-glicosamina - (1-4)2-
acetamido-2-desoxi-D-glicose e D-glicosamina (2-amino-2-desoxi-D-glicose). Na quitosana a
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quantidade dos grupamentos de N-acetil-glicosamina deve ser superior a 50% (PIRES, 2013;
BUENO, 2015).

Figura 5 - Estruturas de N-acetil-glicosamina e D-glicosamina
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A quitosana é insoltvel em &gua em pH alcalino e neutro e soltvel em pH écido,
apresentando alta densidade de cargas em pH > 5,5. A quitosana adere a superficies carregadas
negativamente e forma gel com poliénions. A sua solubilidade em meios &cidos a torna mais
acessivel para ser utilizada e modificada por meio de reac6es quimicas, logo a quitosana tem
sido foco de estudos e se tornado um material importante nas areas de engenharia de alimentos,
biotecnologia, agricultura, cosméticos, dentre outros.

A quitosana € usada no tratamento de dgua por meio de troca idnica. No setor agricola
ela tem sido aplicada como adubo para plantas e protecdo de sementes contra bactérias. Na
industria de alimentos é utilizada como conservante para molhos, estabilizante de aromas, de
gorduras em alimentos e de frutas e verduras pereciveis. Além das propriedades fisico-
guimicas, a quitosana ainda apresenta propriedades bioldgicas interessantes como:
apirogenicidade (ndo gera respostas agudas no organismo como por exemplo febre) e
biocompatibilidade (BEZERRA, 2011). Desta forma, na area da saude, a quitosana tem sido
utilizada como agente absorvedor de gorduras, redutor de colesterol, inibidor de placa dentaria,

bactericida/antiviral, lentes de contato, fios cirargicos, producéo de microesferas para liberacdo
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controlada de agentes ativos, materiais para regeneracdo éssea e curativos (NERY et al., 2012;
PIRES, 2013).

A utilizacdo da quitosana em tratamentos de feridas se da pelo fato das propriedades
antibacteriana, fungicida, hemostatica e antitumoral, além de estimular a migracdo e a
proliferacdo celular. A quitosana proporciona uma rapida coagulacdo natural do sangue, por
meio da ativacdo das plaquetas, logo auxilia em um processo de cicatrizagdo mais acelerado.
Também estimula a producdo de citocinas através da ativacdo de macrdfagos, estimula a
angiogénese, a proliferacdo de fibroblastos e a sintese e deposi¢cdo de colageno, importante
composto da MEC (CHAUDHARI et al., 2017).

Ha diversos trabalhos utilizando quitina e/ou quitosana para o tratamento de feridas
cutaneas, como por exemplo, membranas porosas, filmes, quitosana com éleo antioxidante ou
tomilho, membrana de malha de quitosana, células de queratindcitos e fibroblastos co-
cultivadas em membranas e scaffolds de quitina, filmes antimicrobianos, esponjas, hidrogeéis de
quitosana e membranas de quitosana e Aloe vera (CAO et al., 2017; CHAUDHARI et al., 2017;
WANSAPURA et al., 2017).

3.5. Material Proposto

Os polissacarideos, incluindo alginato e quitosana, tem sido bastante estudado devido
ao seu potencial de aplicacdo biomédica, como administracdo de medicamentos,
encapsulamento celular, engenharia de tecidos e producéo de curativos (LAWRIE et al., 2007).
Especificamente para a aplicacdo de curativos, os filmes desses polimeros exibem
caracteristicas adequadas como: flexibilidade; transparéncia, que possibilita o0
acompanhamento da evolucdo da ferida; permitem a troca gasosa com o ambiente; apresentam
facil processamento e baixo custo.

A mistura de quitosana e alginato se d& por meio aquoso, sendo que os dois polimeros
possuem cargas opostas, logo, a formagdo do complexo é coordenada, preferencialmente, pelo
mecanismo eletrostatico (PIRES, 2013). Esta mistura da origem a um PEC de quitosana e
alginato (Q-A) que apresenta redes biocompativeis e caracteristicas de intumescimento
particulares. A formacdo do PEC depende de alguns fatores como: pH, forca i6nica das
solugdes, densidade de cargas dos polimeros, massa molar, razdo massica entre os polimeros,
taxa de agitacdo e de adi¢do de uma solucdo polimérica a outra (MOTTA et al., 2015; BUENO,
2015).
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Os compostos de PEC de Q-A podem ser utilizados em diferentes formatos como:
suportes tridimensionais para o cultivo celular, microcapsulas, fibras e membranas (PIRES,
2013). No tratamento de lesdes de pele e queimaduras os complexos de Q-A podem ser
utilizados principalmente na producdo de membranas flexiveis e filmes transparentes que atuam
de forma mais efetiva que os curativos tradicionais, além de atuarem na liberag&o controlada
de materiais incorporados. Todavia, os complexos de Q-A possuem baixa resisténcia mecanica,
0 que limita o seu manuseio e armazenamento (PIRES, 2013; MOTTA et al., 2015).

Desta forma, no presente estudo, propde-se a producao e a caracterizacgdo fisico-quimica
de um filme de quitosana e alginato com possivel aplicagdo como curativo em tratamentos de
pacientes que sofreram queimaduras. O método utilizado para a producdo dos filmes foi o
processo conhecido como evaporacdo do solvente ou casting. Este processo consiste
basicamente na dispersdo do polimero em um solvente ou mistura de solventes adequados,
formando um sistema relativamente viscoso. A dispersdo é entdo vertida sobre uma superficie
lisa e ndo adesiva (suporte) sendo a seguir o gel tratado termicamente em uma estufa para que
o0s solventes evaporem. Apos todo o solvente evaporar o filme seco pode ser retirado com o
devido cuidado do suporte (SOBCZYK et al., 2020). Os materiais e 0os métodos utilizados

encontram-se descritos no proximo topico.
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4 MATERIAIS E METODOS

4.1 Desenho Experimental

Neste trabalho foram produzidos e caracterizados filmes poliméricos compostos por
quitosana-alginato para potencial aplicagdo como curativo no tratamento de queimaduras. A
figura 6 a seguir mostra um fluxograma das etapas do trabalho. Os protocolos utilizados na
execucdo do trabalho estfo descritos na literatura (ARAUJO ET AL., 2012; SOBCZYK et al.,
2020).

Figura 6 - Fluxograma do procedimento experimental
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Fonte: Proprio autor.

4.2 Materiais

Utilizou-se neste trabalho o alginato na forma de acido alginico de sédio obtido da alga
marrom Macrocystis pirifera, com viscosidade média e fabricado pela empresa Sigma Aldrich,
lote SLBV4496. A solucgéo de alginato foi feita a partir da sua dissolu¢do em agua destilada. A

quitosana utilizada foi de alta massa molecular, fabricada pela empresa Sigma Aldrich, lote
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STBH7299. A solucéo de quitosana foi feita a partir da sua dissolucéo em agua destilada e acido
acético.

4.3 Metodos

As matérias-primas foram caracterizadas pelas técnicas de Espectroscopia de
Infravermelho com Transformada de Fourier (FTIR) e Analise Termogravimétrica (TG). Os
filmes foram produzidos por meio da técnica de evaporacédo de solvente e caracterizados fisico-
quimicamente pelas técnicas de FTIR, TG e ensaio de molhabilidade utilizando a técnica de
angulo de contato.

4.3.1 Espectroscopia de Infravermelho com Transformada de Fourier (FTIR)

A espectroscopia de infravermelho com transformada de Fourier foi realizada no
equipamento SHIMADZU IR Prestige-21, com faixa de trabalho 4000cm™ a 400cm™ em

atmosfera inerte e no modo de ATR.

4.3.2 Andlise Termogravimétrica (TG)

A andlise termogravimétrica foi realizada no equipamento DTG 60H da SHIMADZU,
submetidos a uma faixa de temperatura, do ambiente até 900 °C, com taxa de aquecimento

mantida em 10 °C/min e em atmosfera de nitrogénio.

4.3.3 Preparo da solucéo de Quitosana-Alginato

Para obtencdo dos filmes foi necessario o preparo das solu¢fes em separado de
quitosana e alginato: solucdo de quitosana 1% (solubilizada em solucéo de acido acético 1%
(v/v)) e alginato 0,5% (solubilizado em &gua destilada). As solugbes ficaram sob agitacéo
magnética por um periodo de 24 horas, a temperatura ambiente, conforme descrito previamente
por ARAUJO et al., (2012) e SOBCZYK et al., (2020).
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4.3.4 Producéo dos filmes

Apdbs 24 horas de homogeneizacdo, as solugdes foram misturadas, formando uma
solugéo de quitosana-alginato na proporcdo de 2:1 v/v. Essa nova solugdo foi colocada sob
agitacdo magnética por um periodo de 24 horas, & temperatura ambiente, conforme descrito
previamente por ARAUJO et al., (2012) e SOBCZYK et al., (2020). Apds o periodo de 24 horas
obteve-se uma solucdo homogénea de quitosana-alginato, conforme pode ser visualizado na

Figura 7.

Figura 7 - Solucéo de Quitosana-Alginato

Fonte: Proprio autor.

Para produzir os filmes por meio da técnica de evaporacdo de solvente, a solucdo de
quitosana-alginato foi vertida em placas de petri, cada uma contendo 30 ml dessa solugéo. As
placas foram colocadas na estufa CIENCLAB totalmente abertas ou semiabertas. Metade das
amostras secaram a temperatura de 41 °C e metade a temperatura de 50 °C, durante 24 horas.
Em seguida, os filmes de quitosana-alginato foram retirados da estufa e ap6s resfriamento em
temperatura ambiente, foram cuidadosamente removidos das placas cm o auxilio de uma pinca.

4.3.5 Ensaio de Molhabilidade

O teste de angulo de contato foi realizado para determinar a molhabilidade da superficie
dos filmes de quitosana-alginato. O ensaio foi realizado no equipamento DSA1 da KRUSS.
Dez microlitros de agua destilada foi depositado sobre os filmes poliméricos com auxilio de
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uma seringa e a velocidade do embolo foi mantida em 10 mm/min. O procedimento foi
executado em diferentes regioes de cada filme, e o angulo 0 final juntamente com a imagem da
gota foram automaticamente calculados pelo equipamento como uma média simples dos

angulos obtidos nas medicoes.
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5 RESULTADOS E DISCUSSOES
5.1 Caracterizacgdo do Alginato

5.1.1 Espectroscopia de infravermelho com transformada de Fourier (FTIR)

As principais bandas de absor¢do do alginato obtidas pela técnica de FTIR sdo
apresentadas na figura 8 e identificadas na Tabela 1.
Figura 8 - FTIR do alginato
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Fonte: Proprio autor.

Tabela 1- Principais bandas identificadas no espectro de FTIR do alginato

Comprimento de Onda (cm™1) Associado com

3300 O-H
2923 C-H

1600, 1411 COO-

1300 C-C-H
1140 C-C
1085, 1030 C-0
948, 887, 817 C-H

Fonte: Proprio autor.
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A partir da andlise da tabela 1 pode-se observar que a banda com o comprimento de
onda de 3300 cm™ é uma banda caracteristica do alginato e esta relacionada ao estiramento do
grupo O-H. A banda de absor¢do em 2923 cm™ est4 relacionada ao estiramento C-H, devido ao
efeito de tensdo do anel hexatdmico. Enquanto as bandas 1600 cm™ e 1411 cm™ sdo atribuidas,
respectivamente, aos estiramentos assimétrico e simétrico do grupo carboxilato COO- presente
na cadeia do alginato. A banda de absor¢do em 1300 cm™ esté relacionada com a deformacio
de C-C-H. A banda 1140 cm™ esta relacionada ao estiramento do C-C. Enquanto que, as bandas
em 1085 cm™ e 1030 cm™ estdo relacionadas, respectivamente, ao estiramento assimétrico e
simétrico do C-O. Ja as bandas em 948 cm™, 887 cm™ e 817 cm® sfo atribuidas & deformagcéo
vibracional de C-H (LIMA, 2017). Mediante a identificacdo de todas essas bandas pode-se
concluir que o material confere com as caracteristicas esperadas pela literatura e que o material

ndo apresenta impurezas.

5.1.2 Andlise Termogravimétrica

A curva termogravimétrica do alginato pode ser visualizada na Figura 9 e se caracteriza

pela perda de massa em quatro estagios principais.

Figura 9 - Curva termogravimétrica do alginato
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Fonte: Préprio autor.
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O primeiro estagio, refere-se a perda de dgua na temperatura de 100 °C, o segundo
estagio no intervalo entre 160 °C e 320 °C pode ser atribuido a um processo exotérmico
relacionado com a decomposi¢do do material proveniente da carbonizacdo das cadeias
poliméricas do alginato. O terceiro estagio que estd compreendido no intervalo de 320 °C a 500
°C pode ser atribuido a um pico exotérmico referente também a decomposicdo de composto
organico. O quarto e Ultimo estagio entre 500 °C e 640 °C esta relacionado com um pico
exotérmico, atribuido a formacéo de Na2COz. Apos 640 °C ocorre a formacéo de residuos
estaveis carbonizados (DUARTE, 2019).

5.2 Caracterizacao da Quitosana

5.2.1 Espectroscopia de infravermelho com transformada de Fourier (FTIR)

As principais bandas de absor¢do da quitosana obtida pela técnica de FTIR sdo
apresentadas na figura 10 e identificadas na Tabela 2.

Figura 10 - FTIR da quitosana
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Tabela 2 - Principais bandas identificadas no espectro de FTIR para quitosana

Comprimento de Onda (cm™) Associado com
3570 — 3200 O-H
OH...OH
3400 - 3380 N-H
1650 — 1550 N-H
1350 — 1000 C-N (1)
1340 - 1250 C-N (111)
1680 — 1630 C=0 (Amidall)
1570 - 1515 N-H (Amida II)
1259 C-N (I1)
2800 — 2900 C-H
1404 CH2
1152 — 896 CcocC
1022 C-O

Fonte: Proprio autor.

As bandas de absorcao, listadas na tabela, em comprimentos de onda de 3570 cm™ e
3200 cm correspondem a regido de absorcéo das ligagdes O—H livres e das intermoleculares
OH...OH. Ja as bandas de absorcéo entre 3400 cm™ a 3380 cm™ estdo relacionadas com o grupo
da amina primaria e suas vibragdes de estiramento da ligagdo N—H. As bandas entre 1350 cm
e 1000 cm™ sdo atribuidas a vibragdo de estiramento em C-N (I). A banda de absorgdo 1340
cm™ a 1250 cm esta relacionada com a deformacdo da ligagdo C—N (111) (OLIVEIRA, 2012;
ALMEIDA, 2018).

As bandas de absorc¢do entre 1680 cm-1 e 1630 cm-1 estdo relacionadas ao grupo da
amida secundaria e sua vibracdo de estiramento da carbonila (C=0) ou Amida I, ja a
deformacéo da ligagdo N—H ou Amida Il esta na faixa 1570 cm™ a 1515 cm™. J4 as bandas de
absorcdo entre 1650 cm™ e 1550 cm™ estdo relacionadas a deformacéo das ligagdes N-H,
enquanto as bandas entre 1305 cm™ a 1200 cm™ estdo relacionadas ao estiramento C—N (11). Ja
as bandas proximas a 2800 cm™ e 2900 cm™ relacionam-se aos estiramentos assimétricos e
simetricos da ligacdo C—H na estrutura do CHz, respectivamente. Além disso, a banda 1404 cm”
! representa a deformacdo angular ou tesoura do grupo CHa. As bandas entre 1152 cm™ e 896
cm? representa a estrutura COC sacaridica que estd proxima a essas bandas, enquanto as
ligagbes C—O ciclicas estdo proximas a 1022 cm™ (OLIVEIRA, 2012; ALMEIDA, 2018).
Mediante a identificacdo de todas essas bandas pode-se concluir que o material confere com as

caracteristicas esperadas pela literatura e que o0 material ndo apresenta impurezas.
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5.2.2 Analise Termogravimétrica

A curva termogravimétrica da quitosana pode ser visualizada na Figura 11 e se

caracteriza pela perda de massa em trés estagios principais.

Figura 11 - Curva termogravimétrica da quitosana
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Fonte: Proprio autor.

O primeiro estagio, refere-se a perda de dgua na temperatura de 100 °C. O segundo e
terceiro estagio correm nos intervalos de 220 e 340 °C e de 340 e 900 °C, respectivamente.
Ambos os estagios estdo relacionados a degradacao térmica e decomposi¢do da quitosana em
fragmentos menores como: a pir6lise dos polissacarideos que ocorrem mediante a quebra
aleatdria da ligacéo glicosidica, sendo que logo em seguida ocorre uma decomposicdo adicional
em um grupo de acidos graxos de cadeia curta de até seis carbonos (OLIVEIRA, 2012).

A caracterizacdo fisico-quimica das matérias-primas quitosana e alginato indica que
esses materiais tem a composi¢do quimica e 0 comportamento térmico semelhante ao que foi
descrito anteriormente na literatura. Ademais, com as técnicas utilizadas, ndo foi identificada a

presenca de contaminantes e/ou impurezas.
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5.3 Produgcéo dos filmes de Quitosana-Alginato

Os filmes de quitosana-alginato obtidos pela técnica de evaporacdo de solvente sdo

apresentados nas imagens de 12 a 15 a seguir.

Figura 12 - Filmes de quitosana-alginato produzidos por evaporagdo em placa aberta a
temperatura de 41 °C

Fonte: Proprio autor.
Escala 3:10

Figura 13 - Filmes de quitosana-alginato produzidos por evaporacédo em placa
semiaberta a temperatura de 41 °C

Fonte: Proprio autor.
Escala 3:10

Figura 14 - Filmes de quitosana-alginato produzidos por evaporacdo em placa aberta a
temperatura de 50 °C

Fonte: Proprio autor.
Escala 3:10
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Figura 15 - Filmes de quitosana-alginato produzidos por evaporacédo em placa
semiaberta a temperatura de 50 °C

Fonte: Proprio autor.
Escala 3:10

A técnica de evaporacéo de solvente possibilitou a producédo de filmes poliméricos finos
e transparentes. Os filmes produzidos continham a mesma proporcdo de 2:1 v/v de quitosana-
alginato, mas foram submetidos a diferentes condic¢des de evaporacdo do solvente (placa aberta
ou semiaberta e temperatura de 41 °C ou 50 °C). As condicOes de evaporagdo ndo ocasionaram
alteracdes morfoldgicas visuais nos filmes.

A secagem dos filmes em placas abertas ou semiabertas foi realizada para verificar se o
intenso fluxo de ar da estufa poderia perturbar o processo de formacdo do filme e,
consequentemente, alterar a sua morfologia. Como os filmes produzidos nessas condigdes ndo
apresentaram diferencas, optou-se por realizar a caracterizacdo fisico-quimica somente dos

filmes produzidos em placas abertas nas temperaturas de 41 °C e 50 °C.

5.4 Caracterizagao dos filmes de Quitosana-Alginato

5.4.1 Espectroscopia de infravermelho com transformada de Fourier (FTIR)

As principais bandas de absorcéo obtidas pela técnica de FTIR dos filmes de quitosana-
alginato produzidos a 41 °C e a 50 °C s&o apresentadas nas figuras16 e 17, respectivamente.



Figura 16 - FTIR do filme de quitosana-alginato produzido a 41°C
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Fonte: Proprio autor.

Figura 17 - FTIR do filme de quitosana-alginato produzido a 50°C
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Ao se analisar as bandas de absorcdo dos filmes de quitosana-alginato produzidos a 41
°C e a 50 °C é possivel observar a intensificacio do pico da amida Il (1579 cm 1) e a auséncia
dos picos do grupo amino (1650 — 1550 cm™*, N—H) e do grupo carboxila (1600 cm™, 1411 cm"
1 COO-). Esses dados sugerem que o filme de quitosana-alginato se formou por meio da
interacdo i0nica entre o grupo carboxila carregado negativamente (—COO-) do alginato e o
grupo amino carregado positivamente (-NH3+) da quitosana (WANG et al., 2017).

Adicionalmente, ao se comparar o espectro de absorc¢éo dos filmes de quitosana-alginato
produzidos a 41 °C e a 50 °C observa-se 0 mesmo padrao de bandas, contudo ha um aumento

na intensidade das bandas no filme produzido na temperatura de 50 °C.

5.4.2 Analise Termogravimétrica
As curvas termogravimétricas dos filmes de quitosana-alginato produzidos a 41 °C e a

50 °C podem ser visualizadas nas figuras 18 e 19, respectivamente, e se caracterizam pela perda

de massa em cinco estagios principais.

Figura 18 - Curva termogravimétrica do filme de quitosana-alginato produzido a 41°C
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Figura 19 - Curva termogravimétrica do filme de quitosana-alginato produzido a 50 °C
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Fonte: Proprio autor.

O primeiro estagio, referente a perda de &gua das amostras, ocorre em 100 °C, o segundo
estagio de 200 °C a 400 °C pode ser atribuido ao inicio da degradacdo do material. O terceiro
estagio apresenta dois picos de 302 °C e 640 °C e pode ser atribuido aos picos deslocados dos
polimeros de origem. A partir de 650 °C observa-se a permanéncia de residuos do hidrogel
quitosana-alginato (SABADINI, 2015).

5.4.3 Angulo de Contato

A imagem da gota de agua em contato com os filmes de quitosana-alginato produzidos
a41°C e ab50 °C sao apresentados nas figuras 20 e 21, respectivamente. Os valores médios dos

angulos calculados em triplicata estéo representados na tabela 3.
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Figura 20 — Imagem da gota de 4gua na superficie do filme de quitosana-alginato
produzido a 41 °C

Fonte: Prdprio autor.

Figura 21 — Imagem da gota de 4gua na superficie do filme de quitosana-alginato
produzido a 50 °C

Fonte: Proprio autor.

Tabela 3 — Angulos de contato dos filmes de quitosana-alginato

FILMES DE QUITOSANA-ALGINATO ANGULO DE CONTATO

(Média * desvio padrao)

Filme produzido a 41 °C 815°+75°
Filme produzido a 50 °C* 67,2°+£8,6°

Fonte: Proprio autor.
*p=0,02

O valor médio do angulo de contato dos dois filmes de quitosana-alginato € inferior a
90°, indicando que os filmes produzidos s&o hidrofilicos e apresentam grande interacdo com a
agua. Materiais utilizados como curativos devem ser hidrofilicos, pois permitem



43

permeabilidade seletiva de gases; manutencdo da umidade da ferida, o que contribui para o
processo de regeneracdo das células e contribuem para minimizar as dores devido ao
ressecamento de terminacdes nervosas (BARRIONI et al., 2015). Ademais, ndo foi observada
diferenca significativa no angulo de contato, e portanto, na hidrofilicidade, dos filmes de

quitosana-alginato produzidos em diferentes temperaturas.

Os resultados encontrados foram submetidos ao teste T Student com 0s seguintes
parametros: distribuicdo bicaudal e variacdo igual de 2 amostras. A significancia encontrada foi
de 0,02; logo pode-se concluir que ha diferenca significativa na hidrofilicidade para os filmes
produzidos a 41 e 50 °C.
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6. CONCLUSAO

No presente trabalho foram produzidos e caracterizados filmes de quitosana-alginato,
na proporcdo de 2:1 v/v, obtidos pela técnica de evaporacdo de solvente e variando-se as
condicGes de evaporacao dos solventes. A técnica utilizada se mostrou eficaz pois, possibilitou
a producao de filmes finos e transparentes, caracteristicas desejadas para materiais com
aplicacdo clinica de curativos.

Mediante a caracteriza¢do das materiais primas foi possivel comprovar que as mesmas
estavam puras e aptas para serem utilizadas no trabalho. A intensificacdo do pico da amida Il
(1579 cm 1) e a auséncia dos picos do grupo amino (1650 — 1550 cm™, N—H) e do grupo
carboxila (1600 cm™, 1411 cm™, COO-) observados nas no ensaio de FTIR dos filmes de
quitosana-alginato sugerem que o filme se formou por meio da interagdo ionica entre o grupo
carboxila do alginato e o grupo amino da quitosana. N&o foram observadas diferencas
significativas no perfil de bandas do FTIR e no comportamento térmico dos filmes produzidos
ad4leas0°C.

Os filmes de quitosana-alginato produzidos nas duas temperaturas apresentaram
comportamento hidrofilico, contudo, o filme produzido a 50 °C apresentou hidrofilicidade
significativamente maior que o filme produzido a 41 °C. Desta forma, os resultados preliminares
sugerem que o filme de quitosana-alginato na proporc¢édo de 2:1 v/v produzido pela técnica de
evaporacdo de solvente tem potencial aplicacdo como curativo para o tratamento de

queimaduras.
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7. PERSPECTIVAS FUTURAS

A partir dos resultados obtidos no presente trabalho, as seguintes perspectivas
podem ser elencadas para uma futura continuidade do trabalho:

e Analisar a topografia dos filmes de quitosana-alginato produzidos;
e Analisar a morfologia dos filmes pela técnica de Microscopia Eletronica de Varredura;

e Estudar o comportamento térmico dos filmes produzidos utilizando outras
técnicas,como por exemplo, Calorimetria Exploratéria Diferencial;
e Realizar o ensaio de proliferacdo celular para avaliar a eficacia da utilizacdo do

curativo para o tratamento de queimaduras.
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