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Introducao

Nanoparticulas de quitosana-DNA
preparadas pelo método de coacervagdo tem
recebido uma grande atengdo da literatura devido
sua potencial aplicagdo como vetores ndo virais
para a terapia génica. A formacao das particulas é
movida principalmente pela interacao eletrostatica e
em baixa forgca ibnica o DNA condensa em uma
estrutura compacta na forma de esferas, bastoes ou
toréides[1]. Neste trabalho quitosanas contendo
diferentes conteudos de grupos fosforilcolina foram
utilizadas para promover a formacdo de uma
camada protetora na superficie das nanoparticulas
(Figura1)[2]. O efeito da modificacdo sobre o
tamanho e estabilidade das nanoparticulas foi
estudado utilizando-se fluorescéncia, espalhamento
de luz e eletroforese em gel de agarose.

Resultados e Discussao

O tamanho e estabilidade coloidal das
nanoparticulas preparadas com quitosana
desacetilada (CH/DNA) e com os derivados

contendo o grupo fosforilcolina  (PC-CH/DNA)
mostraram uma grande dependéncia com o
contedo de fosforilcolina(PC), com a razado de
cargas e com o pH. A forca de interagdo foi
avaliada de ensaios de fluorescéncia com a sonda
brometo de etidio e eletroforese. Para razdes
quitosana/DNA (N/P) maiores que 5,0 a liberagao
de DNA nao foi observada em nenhuma das
nanoparticulas sintetizadas. Em pH neutro as
nanoparticulas formadas com os derivados
contendo os grupos fosforilcolina exibiram uma
maior resisténcia a agregagdo quando comparada
com a quitosana desacetilada. Em baixos valores
de pH todas as quitosanas encontram-se
carregadas positivamente e os derivados tem uma
forte afinidade com DNA. Para maiores valores de
pH, quitosana descetilada exibiu a formagcdo de
agregados maiores resultantes da interagdo das
particulas hidrofébicas, enquanto nanoparticulas
formadas pela interacdo de DNA com os derivados
contendo grupos fosforilcolina foram capazes de
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formar nanoparticulas menores com raios

hidrodinamicos variando de 100 a 150 nm.
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Figura 1. Estrutura dos derivados quitosana
contendo o grupo fosforilcolina.

As nanoparticulas sintetizadas com quitosanas
contendo graus moderados de substituicdo (DS =
20 and 40%) permaneceram estaveis por semanas
em baixa forgca ibnica. A microscopia Optica
confirmou os resultados obtidos com espalhamento
de luz e mostrou que as nanoparticulas preparadas
com os derivados hidrofilicos sdo mais estaveis e
apresentam tamanhos mais uniformes.

Conclusoes

A ligagao de grupos fosforilcolina (PC) a cadeia de
quitosana permite a obtengdo de nanoparticulas
mais estaveis em pH neutro. A forca de interagao
quitosana-DNA diminui com o contetdo de PC e
nanoparticulas estaveis podem ser obtidas com
contetdos de PC variando de 20 a 40% para razées
N/P maiores que 5,0. Os derivados sintetizados
demonstram potencial para utilizagdo como vetores
para a terapia génica nao viral.
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