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Introducao |

A obtencdo de derivados anfifilicos de
quitosana é hoje uma alternativa promissora para
obtencdo de sistema transportadores de farmacos,
pois além de sua abundancia, possui duas
propriedades muito favoraveis como
biodegradabilidade e baixa toxicidade. A revisdo da
literatura mostra que vérias alternativas vém sendo
utilizadas para obtengao de derivados anfifilicos que
envolvem algumas modificagdes para ligacdo de
grupos hidrofébicos e hidrofilicos a cadeia de
quitosana. Essas modificagdes permitem aos
derivados obtidos se auto-organizarem em solugao
aquosa formando agregados nanométricos que
podem funcionar como carreadores de drogas
hidrofdbicas e anfifilicas O objetivo do presente
trabalho foi a sintese, caracterizacdo e estudos em
solucdo de derivados anfifilicos zwiteridbnicos de
quitosana, que apresentem propriedades como
auto-organizagdo e formacdo de agregados
nanométricos para solubilizagao de farmacos

Resultados e Discussao |

Os derivados anfifilicos foram sintetizados
seguindo-se duas rotas diferentes. Na primeira rota,
foi sintetizado quitosana com o mondmero
zwiteribnico  hidroxido de  1-(3-sulfopropil)-2-
vinilpiridina (SVPH) a partir da reacdo de Michael,
seguida da reagdao com o grupo hidrofébico dodecil
aldeido (DDA) a partir da reacdo de aminacao
redutiva. Na segunda rota o procedimento inverso
foi utilizado, ou seja, primeiramente foi realizada a
etapa de modificacdo hidrofobica com
dodecilaldeido (DDA), seguida da reagao de Michael
com o mondmero zwiteribnico SVPH. A atribuicao
dos picos foi feita baseada no RMN do monomero e
na simulacao feita no programa Chemdraw (Figura
1). A auto-organizagdo em solugcdo aquosa foi
estudada utilizando-se a espectroscopia de
fluorescéncia. Os estudos em solugdo mostraram
que os derivados sdo capazes de se auto-organizar
em meio aquoso em diferentes valores de pH. Os
resultados do estudo em solugdo mostram que é
possivel controlar as propriedades dos sistemas
variando-se o conteudo hidrofébico e hidrofilico. A
concentracdo de agregacao critica (CAC), aumenta
com o decréscimo do pH devido a repulsao
eletrostatica entre as cargas positivas. Este
comportamento pode favorecer a liberacdo de
drogas anfifilicas.
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F|gura 1. RMN e estrutura dos derivados qunosana
contendo o grupo Zwiteridnico.

Tabela 1. Valores de CAC em diferentes pH
(solucbes tampao) para os derivados de quitosana
Quitosana GS Dod GS Zw pH CAC (g.L
(%) (%) )
Dod 55 CH 2,3 4,0 0,0050
5,0 0,0040
6,2 0,0047
Dod »5CH - 2,3 28,8 40 0,0047
Zw3o
5,0 0,0043
6,2 0,0036
7,4 0,0030
Dod 20 CH — 18,2 36 40 0,0096
Zwyo
5,0 0,0095
6,2 0,0068
7.4 0,0050

Conclusoes |

A proposta de sintese permite a obtengdo de
sistemas anfifilicos zwiteribnicos com sensibilidade
ao pH. Os resultados do estudo em solugao
mostram que é possivel controlar as propriedades
dos sistemas variando-se o conteudo hidrofébico e
hidrofilico. Os diferentes valores de CAC obtidos
para diferentes pHs indicam que tais sistemas
podem ser utilizados para liberagdo de farmacos
controlada pelo pH.
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