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Introducao |

Os polimeros anfifilicos derivados do
biopolimero quitosana sao capazes de formar
agregados em solugdo que podem alojar farmacos
hidrofébicos ou anfifilicos para o transporte e
liberagcdo desses agentes. Esses sistemas vém
sendo propostos em diversos estudos
principalmente para aplicagdes relacionadas com o
tratamento do cancer. A liberagdo de farmacos por
meio de sistemas anfifilicos proporciona a
acumulacgao seletiva da droga nos locais de tumores
diminuindo a toxicidade e promovendo um maior
tempo de circulagdo da droga no organismo. O
objetivo desse trabalho foi realizar a sintese e
estudo em solugdo aquosa de derivados anfifilicos
zwiteridbnicos de quitosana para avaliagdo da sua
capacidade de auto-organizagéo e solubilizagdo de
farmacos.

Resultados e Discussao |

Os derivados anfifilicos de quitosana foram
obtidos por meio de reagbes de aminagao redutiva e
de Michael, e foram caracterizados por RMN-H'. Os
estudos do comportamento associativo em meio
aquoso dos derivados anfifilicos foram realizados
empregando-se a técnica de espectroscopia de
fluorescéncia. Os valores médios de concentragéo
de agregacdo critica (CAC) foram obtidos em
diferentes pHs. Em geral observa-se um decréscimo
gradual da CAC com o aumento do conteudo
hidrofobico e os valores de CAC diminuem com o
aumento do pH de 4,0 para 7,4. Este
comportamento se deve respectivamente ao
crescente efeito hidrofébico e a desprotonagdo dos
grupos amino da quitosana. Experimentos de
espalhamento de luz foram realizados em pH 4,0 e
7,4, para avaliagdo do efeito desse parametro nas
propriedades dos agregados. Os resultados
mostraram que o diametro hidrodinamico (Dh)
aumenta com o pH. Esse comportamento se deve
ao decréscimo da densidade de cargas sobre as
cadeias diminuindo portanto o potencial zeta dos
agregados. Os agregados formados apresentaram
didmetros hidrodinamicos que variam de 400 a 1000
nm com alta polidispersividade. Os valores de Dh
dependem diretamente do conteudo hidrofébico do
polimero. Na Tabela 1 sdo apresentados os valores
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de CAC, Dh e potencial zeta para os diferentes
polimeros preparados. Os polimeros mais
hidrofébicos apresentaram agregados maiores
sobretudo em pH 7,4. Este comportamento pode
ser devido ao fovorecimento de interagdes
intermoleculares, as quais séo fortalecidas com a
desprotonagao dos grupos amino nesse pH. Em pH
4,0 todos os grupos amino dos derivados estado
protonados e levaram a formagdo de agregados
menores.

Tabela 1. Dados dos derivados sintetizados.

Derivado CAC? Zeta Dh
(DDAyCHSVPHz)' (mg.L-) mv) (nm)
pH 40 74 40 74 4,0 7.4
DDA;CH 50 -
DDAsCHSVPHy, 4,7 3,0 2280 451 68343 719,10
DDA;CHSVPHy, 57 4,1 13,11 3,07 161208 402,70
DDA« CHSVPH,, 6,0 4,8 2492 10,18 50478 779,04
DDAz CHSVPH, 96 50 21,90 3,57 36573  1.250,56

' “y” representa o GS de DDA e “Z” representa o GS de SVPH
em (%) determinados por RMN-H'
2: Determinada por fluorescéncia

: Determinado por espectrofotometria

Conclusoes |

Os resultados obtidos permitem concluir que o
comportamento associativo em solugdo e as
propriedades dos agregados dos polimeros
sintetizados como CAC, Dh e potencial zeta
dependem diretamente da composicdo dos
derivados e do pH do meio. Portanto a variagéo da
composicdo dos derivados e os estudos fisico-
quimicos sdo de fundamental importancia para o
ajuste das propriedades dos sistemas.
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