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Introducao |

Sistemas carreadores para liberacdo sustentada de
substancias farmacologicamente ativas, utilizando
quitosana (QTS) tém sido extensivamente descritos
na literatura cientifica e de patentes’. A investigacao
dos processos de reticulacdo ibnica e covalente na
obtencdo desses sistemas se faz necessaria, com
intuito de possibilitar perfis variados de liberacédo de
ativos em meios fisiolégicos e rotas de
administracao diversas.

O mais antigo e largamente utilizado reticulador
ibnico é o trifosfato de sédio (TPP), que mantém as
cadeias de QTS unidas através da interacao de
suas cargas negativas com 0S grupos amino
positivamente carregados da QTS

Neste estudo, variagdes na forma de adicdo de
TPP sobre a solucdo de quitosana e na forma e
velocidade de agitacdo da solucdo, para obter
microparticulas reticuladas ionicamente, foram
analisadas em relacéo as diferentes distribuicdes de
tamanhos das particulas obtidas.

Resultados e Discussao |

Resultados anteriores indicaram formacdo de
microparticulas em concentragfes finais de QTS e

TPP de 0,25 % e 0,5 % (m/V), respectivamente.
Tabela 1. Amostras, condicdes de preparo e
diametros médios das particulas

Amos | Agita | Adicdo Tamanho pm™ Obs.
tra ¢éo média o
1 MAGN | SYRG * 26,80 12,72
2 MAGN | SYRG 55,70 33,13
3 MAGN | MCBT 91,27 72,79
4 HISP MCBT 8,21 3,74
5 HISP SYRG distr. bimodal;
mediana: 11,48
78,46 | 135,08 | um
6 HISP MCBT distr. bimodal;
mediana: 20,51
55,86 79,37 | um
7 HISP SYRG distr. bimodal;
mediana::
199,15 153,32 | 220,05um
8 HISP MCBT 15,17 7,22
9 HISH SYRG 9,40 5,24
10 HISH MCBT 6,90 3,53
11 HISH SYRG distr. bimodal;
mediana: 5,44
11,76 17,25 | um
12 HISH MCBT 6,82 4,40

* QTS 0,25 %, TPP 0,5 %; *seringa de 0,30 mm diam. int.
Andlises de distribuicdo de tamanhos de particulas realizadas
com técnica de espalhamento de laser, equip. HORIBA LA-900.
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Variou-se 0 método de agitagdo utilizado para
preparo das microparticulas, usando trés agitadores:
a) magnético na vel. 6 (MAGN); b) alta rotagdo para
pequenos volumes na vel. minima (HISP); c) alto
cisalhamento, Ultra-Turrax, a 5000 rpm (HISH),
sendo observado que:

a) MAGN resultou em particulas com distribuicdes
unimodais simétricas, polidispersas, com diametro
médio (P) > 25 um.

b) HISP causou fluxo turbulento e heterogéneo nas
amostras. Apesar de produzir particulas com ® =10
pum, gerou também particulas com @ > 150 ym e
distribuicdo bimodal.

c) HISH gera fluxo estavel em alta rotacao.
Produziu amostras com menores polidispersividades
e didmetros médios.

Variou-se, também, a forma de adi¢cdo da solugdo
de TPP: a) SYRG: gotejamento através de seringa
com agulha (® interno 0,70 mm) — note-se excegdo
na amostra 1; b) MCBT: gotejamento com
microbureta. Em ambas, o fluxo aproximado de
adicdo de TPP foi 3 mL/min.

Esta comparacdo n&o permitiu chegar a uma
correlacdo exata. Verificou-se apenas que, quando
se usa 0 método de agitacdo mais estavel e de
maior cisalhamento (HISH), MCBT resultou em
amostras mais homogéneas, cujas particulas tem os
menores didmetros (6,8-6,9 ym) e as menores
polidispersividades (desvios padréo de 3 a 4 um).

Conclusdes |

Conhecendo o efeito das variaveis de obtencao de
microparticulas de quitosana reticuladas
ionicamente, € possivel obter sistemas de liberacao
sustentada com propriedades adequadas a diversas
finalidades e condic®es fisiolégicas.
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