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RESUMO - A quitosana e o alginato destacam-se dentre os biopolimeros mais estudados
para o tratamento de lesfes de pele. A associagdo quitosana-alginato contribui para a
melhoria das propriedades das membranas usadas como curativos, entretanto, estes
dispositivos apresentam baixa porosidade e flexibilidade. Tais limitagdes podem ser
contornadas pela adicdo na formulacdo do tensoativo Pluronic F68 (agente porogénico) e
do agente siliconado Silpuran® 2130 A/B (polimero altamente flexivel). Neste trabalho,
avaliou-se a influéncia da adicdo simultdnea destes aditivos nas propriedades dos
curativos, analisando-se as variacbes de espessura, angulo de contato, sor¢do e
transmissdo de vapor d’agua. Observou-se que a incorporagdo de Silpuran® 2130 A/B, na
presenga ou ndo do tensoativo, reduz a espessura e aumenta a hidrofobicidade dos
dispositivos, enquanto a adicdo de ambos os aditivos aumenta significativamente a sor¢édo
de vapor de agua, porém nao altera a transmissao de vapor de agua.

1. INTRODUCAO

Os biomateriais apresentam-se como um campo de pesquisa multidisciplinar baseado na
sinergia das &reas de biologia, engenharias e ciéncia dos materiais. Estdo sendo utilizados hé décadas
no ambito médico para melhorar a qualidade de vida dos pacientes (Holzapfel et al., 2013). A selecédo
dos componentes que constituem um dado biomaterial é essencial para que sua aplicacdo seja bem
sucedida , assim sua escolha deve ser definida a partir das propriedades especificas. Alguns tipos de
biopolimeros, como a quitosana e o alginato, separadamente ou combinados, resultam em materiais
com propriedades particulares para o tratamento de feridas, inclusive na confeccdo de curativos. Além
disso, possuem vantagens apreciaveis, tais como biocompatibilidade e biodegradabilidade (Rodrigues
et al., 2008; Lee et al., 2012).

A quitosana é um biopolimero que pode apresentar-se como um polication em condigdes
apropriadas de pH. Este composto é derivado da quitina, um componente do exoesqueleto de
crustaceos, sendo constituido de unidades de N-acetil glicosamina e D-glicosamina. E conhecida no
campo do tratamento de feridas por estimular a proliferacéo celular e por ter propriedades bactericidas
e fungicidas (Chen et al., 2012; Paul e Sharma, 2004). O alginato € um biopolimero anidnico obtido
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de algas marrons, composto por blocos de (1,4)B-D-manuronato (M) ¢ a-L-guluronato (G). Seu uso
na constituicdo de curativos € historicamente consolidado. Tal composto facilita a re-epitelizacdo do
ferimento devido ao ambiente Umido que proporciona a lesdo. Os ions sodio no fluido da ferida
convertem, lentamente, o alginato de calcio reticulado do curativo em uma solucdo viscosa de
alginato de sodio, aliviando a dor (Lee e Mooney, 2012; Goh et al., 2012).

Quando misturados em fase aquosa, em pH adequado, a quitosana e o alginato combinam-se
espontaneamente por forte atracdo eletrostatica, formando um complexo polieletrélito (PEC) (Verma
et al., 2011). Esta combinac&o proporciona dispositivos com maior estabilidade a variagfes de pH e
maior eficiéncia na liberacdo controlada de principios ativos. No entanto, apresentam baixa
resisténcia mecanica, flexibilidade e porosidade. Recentemente, Pires (2013) propds a adigdo do
composto siliconado Silpuran® 2130 A/B em membranas de quitosana-alginato e verificou que o
agente siliconado contribui positivamente no aumento na tensdo de ruptura e flexibilidade destes tipos
de dispositivos. O Silpuran® 2130 A/B é um polidimetilsiloxano que possui grupos funcionais e
agentes auxiliares para reticulagdo aditiva nos dois componentes da mistura (A e B). O componente A
contém também catalisadores a base de platina. Segundo Colas e Curtis (2004), a platina é capaz de se
ligar facilmente a compostos que possuem grupos amino em sua estrutura, desta forma, a adicdo de
Silpuran® 2130 A/B pode também contribuir na formagao de complexos mais estaveis.

A estrutura porosa de um suporte favorece o transporte, dentro da matriz, de nutrientes,
metabolitos, proteinas, gases, assim como vascularizacdo geral e regeneracdo dos tecidos (Adekogbe
e Ghanem, 2005). Dentre as alternativas para a confeccdo de um biomaterial poroso tem-se a
incorporacdo de tensoativos, como o Pluronic F68. O efeito da adicdo deste surfactante em
membranas de quitosana e alginato foi avaliado por Bueno e Moraes (2011) que notaram que 0
aspecto e a maleabilidade dos dispositivos mostraram-se adequados, porém sua resisténcia mecanica e
flexibilidade também sdo baixas. Desta forma, no presente trabalho teve-se por meta comparar as
propriedades de membranas densas e porosas de quitosana e alginato contendo ou ndo o agente
siliconado Silpuran® 2130 A/B, a fim de analisar o potencial uso destes dispositivos na terapia de
lesGes de pele.

2. MATERIAIS E METODOS

2.1. Preparagdo das membranas

A preparacdo das membranas foi realizada de acordo com os procedimentos propostos por
Rodrigues et al. (2008), Bueno e Moraes (2011) e adaptados por Pires (2013). Para a producéo dos
dispositivos foram adicionados 180 mL de solugdo de quitosana a 1% (m/v) em acido acético a 2%
(m/v), com auxilio de uma bomba peristéltica (modelo Minipuls 3, Gilson), a 360 mL de solucéo de
alginato 0,5% (m/v) em um reator de aco inoxidavel encamisado com didmetro interno de 10 cm e
altura de 20 cm. A mistura das solucdes foi realizada a uma vazéo de 200 mL/h. Durante a adicdo, o
sistema foi mantido a 25°C utilizando-se um banho termostatico (214 M2, Quimis) e sob agitagdo
constante de 500 rpm empregando-se um agitador mecéanico (251 D, Quimis) provido de uma hélice
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do tipo pas inclinadas de raio 2,1 cm. Ao término da adicdo, aumentou-se a taxa de agitacdo para
1000 rpm, agitando-se a mistura por mais 10 minutos. Em seguida, adicionou-se 13,0 mL de NaOH a
2M visando ajustar o pH para o valor de 7,0. Quando requerido, adicionou-se 180 uL de
Silpuran® 2130 A e 180 pL de Silpuran® 2130 B a mistura, com intervalo de 1 minuto entre a adic4o
dos dois compostos. A agitacdo e a temperatura foram mantidas constantes por mais 10 minutos.
Foram adicionados 7,2 mL de solucdo de CaCl, a 2% para a reticulacdo primaria do alginato nédo
complexado com a quitosana, mantendo-se a agitacdo por 10 minutos. Para as formulagdes contendo
Pluronic F68, o mesmo foi adicionado a solucdo de alginato a uma concentracéo de 0,02% em relagédo
ao volume de solucdo de alginato. A mistura obtida foi desaerada em bomba véacuo (Q-355B2,
Quimis) por 120 minutos quando na auséncia do tensoativo. O material resultante foi dividido
igualmente em termos massicos em quatro placas de Petri de poliestireno de 15 cm de didmetro e
levada & estufa com circulacio de ar (modelo 410D, Nova Etica) para secagem por 20 horas a 37 °C.

2.2. Caracterizacdo das membranas

Espessura: A espessura das membranas foi determinada pela utilizacdo de micrémetro digital
IP54 (Mitutoya, model MDC-25S), através de medi¢cdes em dez diferentes pontos ao longo da
extensdo da membrana, partir das quais foram calculados valores médios.

Angulo de contato: As medidas de angulo de contato foram feitas no equipamento OCA20 da
marca Dataphysics. Devido a estrutura irregular da superficie das amostras, as mesmas foram fixadas
sobre uma fita adesiva a fim de ajustar a superficie e melhorar a analise.

Sor¢do de vapor d’agua: A sorcao de vapor d’agua foi avaliada gravimetricamente, medindo-se
0 aumento paulatino de massa de amostras contidas num ambiente de umidade relativa de 90% a
32°C. Os ensaios foram realizados em triplicata utilizando-se células de vidro com vedacdo de
borracha que continham solucdo aquosa saturada de cloreto de potassio ao fundo. Dentro de cada
célula foram dispostos frascos de vidro de 10 mL sem tampa que continham no seu interior as
amostras de membranas de dimensBes 1 cm x 1 cm. A massa de cada frasco foi medida ao longo do
tempo até completar 24 horas de ensaio. Previamente aos ensaios, as amostras foram secas a 37 °C em
estufa por 48 horas, sendo posteriormente armazenadas por 24 horas em silica gel.

A capacidade de sor¢éo de vapor (SV) foi calculada de acordo com a Equagéo 1:

Mt — Mo
=

t

sV 100 (1)

onde M é a massa da amostra no tempo t e M, é a massa inicial da amostra.

Transmissdo de vapor d’agua: A transmiss@o de vapor d"agua foi analisada com base na norma
ASTM E96-90D (2010), avaliando-se a quantidade de dgua evaporada atraves da amostra por meio de
medidas da perda de massa. Células de permeabilidade foram preenchidas com 2 mL de agua
deionizada e a amostra foi fixada no topo do frasco com auxilio de tampa rosqueavel e o-ring de
borracha, a qual continha uma abertura circular central de 6,362 x 10> m?. As células foram pesadas e
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colocadas em um dessecador de vidro com vedacdo de borracha que continha ao fundo solucao
aquosa saturada de cloreto de litio a 32 °C a fim de se promover um equilibrio de umidade relativa
(RH) de cerca de 20%. A massa de cada frasco foi medida ao longo do tempo até completar 24 horas
de ensaio. Previamente aos ensaios, as amostras foram secas a 37 °C em estufa por 48 horas e, em
seguida, armazenadas por 24 horas em silica gel.

Os valores de transmissdo das amostras (TVA) ao vapor d"agua foram calculados utilizando-se
a Equacéo 2:

TVA= T ?)
A At

onde m é a massa de vapor d’agua que permeou atraves da amostra (g), At € o periodo de tempo (h) e
A é a drea em contato com a membrana (m?).

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1. Espessura

Na Figura 1 sdo apresentados os valores médios da espessura dos filmes de quitosana e alginato
na presenca ou auséncia de Silpuran® 2130 A/B e Pluronic F68.
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Figura 1 — Espessura média das membranas de quitosana e alginato (QA) preparadas somente na
presenca de: Silpuran® 2130 A/B (QAS), Pluronic F68 (QAP) ou com Silpuran® 2130 A/B e Pluronic
F68 em conjunto (QAPS).

As formulagdes contendo o agente siliconado exibiram menores espessuras, com diminuicdo de
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23% na auséncia do tensoativo e de 16% na presenca do mesmo. A reducdo da espessura pela
incorporacdo de Silpuran® 2130 A/B em membranas constituidas somente de quitosana-alginato
também foi notada por Pires (2013), que observou diminuicdo de 78%. Os maiores valores
encontrados podem ser atribuidos a diferenca da temperatura na etapa de secagem dos dispositivos,
que ocorreu a 60 °C no trabalho de Pires (2013) e a 37 °C no presente trabalho. O uso da maior
temperatura pode ter contribuido para a diminuicdo da solubilidade dos gases no interior da mistura
polimérica, diminuindo consequentemente a quantidade de bolhas de ar e a espessura das membranas
formadas apds a secagem. Ainda, como ja mencionado anteriormente, os catalisadores de platina
presentes no Silpuran® 2130 A se ligam facilmente a compostos que possuem grupos amino em sua
estrutura (Colas e Curtis, 2004). Assim, a interacdo entre a platina do agente siliconado e o
grupamento amino da quitosana pode ter contribuido para a maior compactacdo dos filmes.

Nota-se ainda que as membranas contendo o tensoativo Pluronic F68 apresentaram maiores
espessuras, tanto na presenca quanto na auséncia do agente siliconado, alcancando 43 e 51 um,
respectivamente. Tal comportamento j& era esperado devido a maior porosidade favorecida pela
adicdo do surfactante.

3.2. Angulo de contato

Na Figura 2 sdo apresentados os aspectos das bolhas de dgua formadas ap6s atingir a superficie
das membranas e os valores do angulo de contato inicial. Membranas contendo Silpuran® 2130 A/B
apresentaram carater hidrofébico, uma vez que os angulos de contato estdo acima de 90°. O PDMS
(polidimetilsiloxano) é caracterizado por possuir cadeia principal com repetidas ligacbes de silicio-
oxigénio (Si-O) e silicio-metila (Si-CHj3), sendo estas dispostas em espirais e com 0s grupamentos
metila expostos na regido externa da cadeia, fornecendo assim propriedades hidrofébicas ao material
(Hassler et al., 2011; Colas e Curtis, 2004; Brachaczek, 2014).

QA-66° QAS-104°
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Figura 2 — Angulo de contato inicial e aspecto das bolhas de 4gua quando em contato com a superficie
das membranas de quitosana e alginato (QA) greparadas somente na presenca de: Silpuran® 2130 A/B
(QAYS), Pluronic F68 (QAP) ou com Silpuran™ 2130 A/B e Pluronic F68 em conjunto (QAPS).

Ao contrério, a incorporacdo de Pluronic F68 em membranas de quitosana-alginato propiciou
maior hidrofilicidade nas mesmas, com diminuicdo no angulo de contato de 104° para 99° na
presenca do agente siliconado e de 66° para 47° na auséncia do mesmo. Loh e Wang (2013)
estudaram o efeito da adicdo de Pluronic em membranas de poli(fluoreto de vinilideno) e observaram
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que o angulo de contato diminuiu de 64° para 45° quando na presenca do tensoativo. Nesta mesma
perspectiva, Liu et al. (2012) adicionaram Pluronic F127 em membranas de cloreto de polivinila
(PVC) a fim de melhorar a porosidade do material e constataram uma diminuicdo no angulo de
contato com a incorporagao do tensoativo, de 86° para 70°.

3.3. Sorcao e transmissao de vapor d’agua

Na Figura 3 sdo apresentados os resultados para a capacidade de sorcdo e transmissao de vapor
d’agua das membranas de quitosana e alginato contendo ou nio Pluronic F68 e Silpuran® 2130 A/B.
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Figura 3 — Capacidade de sor¢@o e transmissao de vapor d’agua (TVA) das membranas de quitosana e
alginato (QA) preparadas somente na presenca de: Silpuran® 2130 A/B (QAS), Pluronic F68 (QAP)
ou com Silpuran® 2130 A/B e Pluronic F68 em conjunto (QAPS).

Nota-se que as formulacées contendo Silpuran® 2130 A/B apresentaram maior capacidade de
sor¢do de vapor d’agua do que as amostras obtidas na auséncia do mesmo. Este comportamento pode
ser atribuido ao fato de que o agente siliconado, por ter uma estrutura bem mais flexivel que o PEC de
alginato e quitosana, pode facilitar a mobilidade das cadeias da matriz, alterando o volume livre
existente entre as cadeias macromoleculares (Jadav et al., 2012; Leitner et al., 2014), contribuindo,
assim e, para o0 aumento da sor¢do de vapor d’agua.

Como ja esperado, as formulac@es contendo Pluronic F68 apresentaram maiores capacidades de
sor¢do do que as demais, devido ao maior nimero de poros presentes na estrutura. O maior valor
encontrado foi em torno de 23% para as amostras contendo simultaneamente o tensoativo e 0 agente
siliconado.

Nota-se que ndo houve alteracGes significativas na transmissdo de vapor d’agua com a adigao de
Pluronic F68 e de Silpuran® 2130 A/B nas membranas, observando-se variagBes entre 580 e
680 g/m”dia. A taxa de transmissdo de vapor d’agua ¢ um parametro muito importante em aplicacdo
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como curativos, uma vez que um alto valor de TVA pode levar a desidratacdo total da ferida,
enquanto que uma baixa TVA pode levar a maceracdo do tecido em recuperagdo, causando dor ao
paciente e atrasando a cicatrizacdo. Assim, a taxa Otima de perda de &gua através da evaporagdo
depende do tipo de lesdo e do estdgio da cicatrizagéo, como por exemplo, a pele saudavel ou
ferimentos leves possuem uma TVA de 150-200 g/m“.dia; ja& as queimaduras de primeiro grau tém
TVA entre 250-300 g/m®.dia e as feridas com granulacdo exibem valores entre 5000-5200 g/m.dia
(Dias et al., 2011; Lee et al.,, 2012) Assim, todas as membranas desenvolvidas neste trabalho
apresentam potencial para utilizagcdo em lesées moderadamente exsudativas.

4. CONCLUSAO

Neste trabalho, foi avaliada a influéncia da adicdo do agente siliconado Silpuran® 2130 A/B nas
propriedades das membranas densas e porosas de quitosana e alginato. A adicdo do gel de silicone
resultou em menores espessuras, tanto na presenca do agente porogénico Pluronic F68 quanto em sua
auséncia. Andlises de angulo de contato constataram carater hidrofébico das membranas contendo
Silpuran® 2130 A/B e maior hidrofilicidade dos dispositivos contendo Pluronic F68. Membranas
contendo o agente siliconado e 0 agente porogénico em conjunto apresentaram maior sor¢ao de vapor
d’agua, no entanto ndo houve diferengas significativas quanto a transmissao de vapor d’agua.
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