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RESUMO

A investigacdo de novas formas farmacéuticas para o tratamento de queimaduras, representa um importante
avanco tecnolégico na area de engenharia de tecidos. Nesse contexto, os hidrogéis a base de poli(alcool vini-
lico)(PVA) e quitosana(CS) funcionalizados com o 6leo essencial de melaleuca surgem como excipientes
promissores para uso como curativos, buscando através de um efeito sinérgico obter biomateriais com am-
plos espectros de agdo bioldgica possivel de acelerar e ser eficiente no reparo e cicatrizagdo de tecidos lesio-
nados como queimaduras. Para tanto, a presente pesquisa teve como objetivo a producéo e caracterizagdo de
hidrogéis PVA/CS nas proporgdes 1:1 e 1:2 (m/v), respectivamente, funcionalizadas com 3% (v/v) do 6leo de
melaleuca (OM) pelo método casting, visando a aplicagdo como curativos. Os hidrogéis funcionalizados fo-
ram analisados qualitativamente por inspecédo visual e analisados por ensaios de intumescimento e molhabili-
dade por angulo de contato assim como caracterizados por microscopia eletrénica de varredura (MEV) e di-
fratometria de raios X (DRX). Mediante a inspecdo visual, a maioria dos hidrogéis apresentaram-se translu-
cidos, exceto o hidrogel PVA+3%0M que teve excelente transparéncia 6tica. No geral, os hidrogéis apresen-
taram carater superhidrofilico e bom grau de intumescimento na presenca dos fluidos, 4gua destilada e PBS,
indicando que esses hidrogéis funcionalizados com 6leo de melaleuca mostram-se promissores para aplicagao
como curativos na regeneragéo de tecidos lesionados.
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ABSTRACT

The investigation of new pharmaceutical forms for the treatment of burns represents an important technologi-
cal advance in the area of tissue engineering. In this context, poli(vinyl alcohol)(PVVA) and chitosan(CS) hy-
drogels functionalized with tea tree essential oil appear as promising excipients for use as dressings, seeking
through a synergistic effect to obtain biomaterials with broad spectrum of biological action possible to accel-
erate and be efficient in the repair and healing of injured tissues such as burns. For this purpose, the present
research aimed at the production and characterization of PVA/CS hydrogels in the proportions 1:1 and 1:2
(w/v), respectively, functionalized with 3% (v /v) of tea tree oil (OM) by the casting method, aiming at the
application as dressings. The functionalized hydrogels were analyzed qualitatively by visual inspection and
analyzed by swelling and wettability tests as well as characterized by scanning electron microscopy (SEM)
and X-ray diffractometry (XRD). Upon visual inspection, most hydrogels were translucent, except for the
PVA+3% OM hydrogel, which had excellent optical transparency. In general, the hydrogels had a superhy-
drophilic character and a good degree of swelling in the presence of fluids, distilled water and PBS, indicat-
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ing that these hydrogels functionalized with tea tree oil are promising for application as dressings in the re-
generation of injured tissues.
Keywords: biomaterials, essential oil, burns, healing, dressing.

1. INTRODUCAO

As queimaduras sdo feridas traumaticas causadas por agentes térmicos, quimicos, elétricos ou radioativos que
atuam nos tecidos de revestimento do corpo humano, ocasionando a destruicdo parcial ou total da pele e de
seus anexos, podendo atingir camadas mais profundas como o tecido celular subcutaneo, misculos e 0ss0s
[1].

No Brasil, estima-se que aproximadamente 1 milhdo de pessoas sdo acometidas de queimaduras por
ano. Desse numero, apenas 100 mil pacientes procuram atendimento hospitalar e cerca de 2,5 mil morrem
por razdo direta ou indireta de suas lesdes [2]. No entanto, a taxa de mortalidade varia de 0,86% a 34,4%,
onde a maior parte é ocasionada por infeccdo e pelo tempo de internacdo (de 1 a 266 dias em média) [3, 4].
As gqueimaduras sdo consideradas o quarto tipo de trauma mais comum no mundo e apontadas como um gra-
ve problema para a salde publica brasileira [5, 6].

Dentre os procedimentos utilizados para o tratamento de queimaduras, destacam-se 0 uso de formas
farmacéuticas e dependendo da situagdo, optam-se também por cirurgias e outras técnicas de tratamentos
como o “laser terapéutico” [7-9]. Contudo, esses procedimentos além de serem muito demorados, sdo de alto
custo e muitas vezes resultam em cicatrizes e danos irreversiveis a pele. Diante disso, a busca por novas for-
mulagdes com agdo anti-inflamatoria, antimicrobiana e cicatrizante, tornou-se crescente entre pesquisadores
em todo o mundo [9, 10].

Uma dessas alternativas é o uso de biopolimeros como a quitosana, que surge como um excipiente
promissor para o tratamento de lesdes causadas por queimaduras. Apresenta diversas vantagens como biode-
gradabilidade, biocompatibilidade, atoxicidade e podem ser utilizados em tecidos biolégicos para avaliar,
aumentar ou substituir tecidos ou exercer uma determinada fungdo no organismo [11]. O interesse por este
biopolimero tem aumentado ainda mais em virtude da maior capacidade cicatrizante da quitosana quando
comparada a quitina, visto que quanto maior o grau de desacetilacdo, maior a resisténcia das feridas a ruptura
e mais fibroblastos ativos aparecem no local [12]. Nos Gltimos anos, a quitosana tem sido vastamente explo-
rada como carreadores de medicamentos, bem como na engenharia de tecidos [10, 12-17].

A quitosana é um polissacarideo encontrado em alguns micro-organismos, composta por 2-amino-2-
desoxi-D-glicopiranose e 2-acetamida-2-desoxi-D-glicopiranose, cujas unidades estdo unidas por ligagdes
glicosidicas B (1-4), derivado da desacetilagdo da quitina em meio alcalino [18-20]. O grau de desacetilagdo e
a massa molar sdo importantes fatores a serem determinados na caracterizacdo deste polimero [21]. Estes
fatores acabam influenciando na solubilidade da quitosana [22]. Dentre as suas propriedades funcionais des-
tacam-se atividade antibacteriana, antioxidante, anticoagulante e anti-inflamatoria [23-25].

Este biopolimero ainda pode ser utilizado em outras aplicagdes como no tratamento de agua, agindo
na remocdao de ions metalicos através da quelacéo; medicina, na producdo de membranas para didlise; na li-
beracéo controlada de farmacos e de bioativos naturais; cosméticos, em cremes de limpeza e compostos de
tratamento de pele e cabelo; na agricultura, no tratamento de sementes para inibi¢do de fungos; no processa-
mento de alimentos etc. [26-28]. Além de atrair a atencdo como potencial conservante alimentar de origem
natural [28].

Nesse &mbito, a quitosana apresenta algumas limitacbes em relagdo a sua maleabilidade e resisténcia
mecénica. Com o intuito de melhorar as propriedades mecénicas, tem-se utilizado a mistura da mesma com
outros hidrogéis como o poli(alcool vinilico) (PVA). O PVA é um polimero sintético obtido através da poli-
merizacao do acetato de vinila seguida de reacéo de hidrolise do poli(acetato de vinila) em PVA. Apresenta
diversas propriedades relevantes como consisténcia macia quando na forma de membrana, atoxicidade, bio-
degradabilidade, biocompatibilidade, excelente transparéncia e resisténcia quimica, se revelando forte candi-
dato para uso em curativos [29, 30]. Desse modo, a combinac¢do do PVA com a quitosana (PVA/CS) funcio-
nalizada com o 6leo essencial do tipo melaleuca pode ser promissora para o tratamento de queimaduras, uma
vez que tanto a quitosana quanto o referido 6leo essencial apresentam amplos espectros de agdo bioldgica
indispensaveis para o reparo e cicatrizacdo de tecidos lesionados e, seu efeito sinérgico visa acelerar o pro-
cesso de cicatrizacdo, promovendo mais conforto e aumento na qualidade de vida dos portadores de leséo
através de uma recuperacgdo de forma mais rapida. Estudos envolvendo essa tematica sdo escassos na literatu-
ra e precisam ser realizados, tendo em vista que estudos no tema proposto além de ter relevancia no meio
académico, tende a contribuir com os profissionais de saide sobre o desenvolvimento de novos biomateriais
promissores para uso no tratamento de queimaduras.

O interesse por medicamentos alternativos, principalmente aqueles provenientes de 6leos naturais, tem
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aumentado nas Gltimas décadas [31-33]. Os dleos essenciais sao utilizados ha séculos como flavorizantes em
alimentos, na fabricacdo de cosméticos e perfumarias, e farmacologicamente para fins medicinais, o que tem
estimulado a procura por substancias biologicamente ativas e eficazes, especialmente sobre 0s micro-
organismos, além de serem naturais e biodegradaveis [30, 34]. S&o representados por compostos volateis de
baixa massa molar, responsaveis por um amplo espectro de atividades antimicrobianas e outras propriedades
medicinais [35]. Sdo normalmente liquidos aromaticos e volateis, extraidos dos componentes das plantas
como raizes, flores, caules, folhas, sementes, frutos ou da planta inteira [36, 37].

Dentre os 6leos essenciais, a melaleuca vem ganhando destaque na area médica. A Melaleuca alterti-
folia também conhecida como “tea tree” é uma arvore de origem australiana. Historicamente as folhas da
Melaleuca altertifolia eram comumente utilizadas pela populacdo local com finalidades antissépticas, cicatri-
zante, contra micoses e picadas de insetos. A obtencdo do 6leo essencial de melaleuca também conhecido por
tea trea oil (TTO) foi primeiramente realizada em 1925, através do curandeiro Athur Penforld que também
avaliou as possiveis propriedades do dleo. O dleo das folhas pode conter quantidades variadas de terpenos,
terpineol (terpinen-4-ol), sesquiterpenos e cineol, que sdo os constituintes mais importantes relacionados a
atividade antimicrobiana [38, 39]. Tais substancias permitem que esse 6leo apresente um amplo espectro de
acdo antibacteriana, que compreende tanto as espécies gram-positivas quanto as gram-negativas, além de
atividade antifingica potente [40]. Muitos estudos utilizando o TTO estdo relacionados com a sua atividade
antimicrobiana e anti-inflamatéria [36], tdo importantes no tratamento de feridas, sendo tradicionalmente
utilizado por suas propriedades aromaticas e medicinais, em formulagdes cosméticas e farmacéuticas [41-45].

FALCI [46] em sua pesquisa utilizou o éleo de melaleuca como agente antimicrobiano em feridas
contaminadas por Staphylococcus aureus em ratas, onde apresentou um bom potencial bactericida no teste in
vitro. O curativo Gaze de Rayon Pielsana® Sachet ja encontrado comercialmente, é constituido de uma gaze
rayon embebida em dleo a base de acidos graxos essenciais (AGE), triglicerideos de cadeia média (TCM),
vitamina A e E, 6leos de copaiba e melaleuca que previnem e tratam feridas agudas e cronicas superficiais e
profundas, acelerando sua cicatrizagdo e agindo no controle da infecgdo local e melhora da dor.

YUAN et al. [28] observaram em termos gerais, que os filmes de quitosana incorporados com os éleos
essenciais de melaleuca, bergamota, laranja amarga, canela, cravo, Eucalyptus globulus, liméo, capim-limao,
tangerina, orégano, alecrim, tomilho e Zataria multiflora Boiss, exibiram maior eficiéncia contra as bactérias
gram-positivas do que as gram-negativas, visto que a membrana externa das bactérias gram-negativas res-
tringem a difusdo de compostos hidrofobicos através da sua camada de lipopolissacarideos.

SANTOS et al. [10] avaliaram a propriedade antimicrobiana de formulagdes a base de quitosana con-
tendo diferentes concentragdes dos 6leos essenciais de cravo e melaleuca para uso como curativos. A partir
desses resultados foi possivel observar que todas as formulagfes contendo ambos os éleos, cravo e melaleuca,
apresentaram resposta positiva contra as bactérias gram-positiva, gram-negativa e fungos. Resultados signifi-
cativos foram obtidos, especialmente, contra a cepa Candida Albicans para as formulac@es de quitosana con-
tendo 3% do dleo de melaleuca.

BAO et al. [47] desenvolveram um spray contendo uma emulsdo pickering composta por nanoparticu-
las de quitosana, 6leo de melaleuca e curcumina com excelente resposta antibacteriana para tratamento de
feridas. A emulséo formulada apresentou liberagdo sustentada e fortaleceu ainda mais a atividade antibacteri-
ana do 6leo de melaleuca contra as cepas Escherichia coli e Staphylococcus aureus. Esta emulsao evitou ain-
da a irritacdo e toxicidade relacionada a surfactantes, especialmente quando usada sobre a pele lesionada,
prevenindo assim infecgdes e promovendo a cura de forma eficaz.

Diante do exposto, existe um crescente interesse em estudos, que buscam alternativas vidveis, naturais,
funcionais, biodegradaveis além de biocompativeis para uso como curativos no tratamento de queimaduras.
Entdo, hidrogéis a base de PVA/CS funcionalizados com 6leo essencial do tipo melaleuca pode ser um bio-
material com amplo espectro de acéo bioldgica possivel de acelerar e ser eficiente no reparo e cicatrizagéo de
tecidos lesionados.

2. MATERIAIS E METODOS

2.1 Materiais

Os materiais utilizados na preparacéo dos hidrogéis foram o poli(alcool vinilico) (PVA) com grau de hidr6li-
se de 80% e massa molar ponderal média (Mw) de 9.000 a 10.000 g/mol, fornecida pela Sigma-Aldrich, (Sao
Paulo — SP), o acido latico empregado como solvente, oriundo da Casa da Quimica Inddstria e Comércio
Ltda (Séo Paulo — SP), a quitosana (CS), sob a forma de p6, com grau de desacetilacdo de 85%, proveniente
da Polymar (Fortaleza — CE), o éleo essencial de melaleuca, em frascos de 10ml, 100% puro e natural da
Phytoterapica, foram adquiridos no Mundo Verde/Rio de Janeiro-RJ e usados como recebidos. Apresenta-se
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incolor e com odor forte e caracteristico do proprio 6leo. Também foi utilizado o tensoativo cloreto de alquil
dimetil hidroxietil aménio (Praepagem HY®) adquirido pela Oxiteno S.A. IndGstria e Comércio de Sdo Paulo.

2. 2 Metodologia

2.2.1 Hidrogel de PVA funcionalizado com 6leo de melaleuca

A solucdo de PVA a 1% (m/v) de concentracdo foi preparada através da dissolucéo de 0,59 de pé do polime-
ro em 50mL de &gua destilada, sob agitacdo magnética a 70°C por 2h. Em seguida, adicionou-se 3% v/v de
6leo de melaleuca e 1,5% v/v de tensoativo (Praepagem HY®) em relacdo ao volume da solucéo, onde toda a
solucdo permaneceu sob agitacdo magnética por mais 3h. Por fim, foi vertida numa placa de Teflon com di-
ametro de 10 cm e submetida a evaporacdo do solvente em estufa com circulagéo e renovacéo forcada de ar a
40°C por 48h para a formacdo de hidrogel funcionalizado.

2.2.2 Hidrogel de CS funcionalizado com 6leo de melaleuca

A solugdo de CS foi preparada a partir da dissolucéo de 0,5g de quitosana em 50mL de acido latico. Para a
solubilizagdo e homogeneizacéo, a solugdo foi submetida a agitacdo magnética a 45°C por 2h. Em seguida, a
solugdo de CS passou pelo processo de filtragdo através de uma peneira recoberta por uma camada de algo-
dao, para a retirada dos contaminantes. Logo apos, foi adicionado 3% v/v de 6leo de melaleuca e 1,5% v/v de
tensoativo (Praepagem HY®) em relagdo ao volume da solucdo de CS que ficou sob agitagdo magnética por
mais 3h. Por fim, a solugdo foi vertida numa placa de Teflon com didmetro de 10 cm e submetida & evapora-
¢ao do solvente em estufa com circulagdo e renovagdo forgada de ar a 40°C por 48h para a formacéo de hi-
drogel funcionalizado.

2.2.3 Hidrogéis PVA/CS funcionalizados com 6leo de melaleuca

Apos a preparacdo da solugdo de PVA, descrita anteriormente, foi adicionado um teor em massa de CS a so-
lucdo de PVA, para obter a composi¢do 1:1 m/v de PVA/CS, sendo, entdo, submetida & agitacdo magnética a
45°C por 30min. Posteriormente, fez-se a incorporagdo de 3% v/v do 6leo de melaleuca e 1,5% v/v de ten-
soativo (Praepagem HY®) em relacdo ao volume da solugdo, deixando sob agitagdo magnética a 45°C por 3h.
Em seguida, a emulsdo foi vertida numa placa de Teflon e secas em estufa com circulagéo e renovacdo forca-
da de ar & 40°C por 48h para formagdo do hidrogel funcionalizado. O mesmo procedimento foi adotado na
preparacdo do hidrogel PVA/CS na concentragdo 1:2 m/v, respectivamente.

2.3 Caracterizagdo

2.3.1 Avaliagao Qualitativa

A andlise qualitativa dos hidrogéis PVA e CS e das composi¢des PVA/CS funcionalizadas com 6leo de mela-
leuca foi realizada levando-se em consideracdo a coloragéo, solubilidade, miscibilidade, segregacéo de fase,
presenca de poros, fissuras, adesdo e flexibilidade ao tato. A inspecéo visual foi realizada desde a preparacéo
das solucdes poliméricas até a formacéo dos hidrogéis sob a forma de filmes.

2.3.2 Molhabilidade por angulo de contato
A medida do angulo de contato foi feita para avaliar a hidrofilicidade dos hidrogéis com diferentes tipos de
fluidos (4gua destilada e PBS); importante parametro para cicatrizacdo de feridas.

A determinagdo da molhabilidade por angulo de contato foi realizada usando um equipamento adapta-
do, construido por professores e alunos do Departamento de Engenharia de Materiais da UFPB. A analise foi
feita em triplicata com o auxilio de uma micropipeta. Uma gota com volume de 10 pL de solugdo foi goteja-
da sobre o hidrogel e fotografada, no intervalo de 5s, devido a réapida variacdo do angulo com o tempo. Em
seguida, as fotografias foram importadas para o software SURFTENS 4.5 e, em cada gota eram demarcados
sete pontos sobre sua superficie e seus valores médios computados. Este procedimento foi realizado 5 vezes
para cada composicao de hidrogel.

As andlises foram realizadas a temperatura de (20 + 0,5)°C, umidade relativa do ar de 60%, usando
como fluidos a agua destilada com pH de 5,5 e PBS com pH de 7,2.

2.3.3 Ensaio de intumescimento

O grau de intumescimento dos hidrogéis foi avaliado segundo a norma ASTM D 570-98 [48]. Primeiramente,
as amostras com dimensdes 2x2 cm? foram secas em estufa a 100°C por 24h. Em seguida, foram imersas em
10mL de solugdo tampéo de PBS (pH = 7,2) e em agua destilada (pH = 5,5) por 1, 2 e 3h. Apos cada interva-
lo, as amostras foram previamente secas com papel absorvente e pesadas, com o intuito de obter o peso Umi-
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do.
O ensaio de intumescimento foi realizado em triplicata e seu calculo foi determinado de acordo com a Equa-
cdo 1 [49].

Gi=[(Mf-Mi)/Mi]*100

1)
Sendo: Gi é o grau de intumescimento em (%)
Mi é a massa inicial determinada antes do intumescimento (g)
Mf é a massa final determinada apds o intumescimento (g).

2.3.4 Microscopia Eletronica de Varredura (MEV)
A superficie dos hidrogéis foi analisada num microscopio eletrénico de varredura, modelo FEI Quanta 450,
usando um detector de elétrons secundarios sob vacuo, com corrente de 25 mA, tensdo de aceleracdo de 10
kV.

A superficie dos hidrogéis foi recoberta com uma fina camada de ouro de 22,5 nm de espessura, utili-
zando um metalizador Emitech K550X.

2.3.5 Difratometria de Raios-X (DRX)

As medidas de DRX dos hidrogéis foram conduzidas a temperatura ambiente em um equipamento Shimadzu
XDR-6000, utilizando radiagio CuKo (A=1,5418 A), tensdo de 40kV, corrente de 30mA e 26 variando de 5 a
50° com velocidade de varredura de 1°/min.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1 Avaliagao qualitativa

O aspecto visual dos hidrogéis PVA e CS puros, bem como de suas diferentes composi¢des com adi¢do do
6leo de melaleuca, esté ilustrado na Figura 1. Observa-se um tom caramelo no hidrogel CS+3%0OM e, tam-
bém uma mé dispersao, ocorrendo segregacdo de fases principalmente na borda direita da respectiva amostra.
De acordo com o Certificado de Analises do fornecedor Polymar [50], a quitosana usada nesse trabalho com
85% de grau de desacetilagdo, apresenta cor bege clara sob a forma de p6, o que justifica o tom caramelo
conferido ao hidrogel. Essa tonalidade foi observada durante a preparacdo da solugdo filmogénica até a for-
mag&o do hidrogel sob a forma de filme apds secagem.

O hidrogel PVA+3%0OM apresentou uma transparéncia optica, sendo assim, incolor. Esta constatacdo
assim como dos demais hidrogéis analisados neste trabalho, foi realizada através de analise macroscdpica
usando a simples observacdo a olho nu. Tal transparéncia Optica também tem sido reportada na literatura
através de simples inspecdo visual para os filmes de PVA [51, 52]. Também foi observado que dentre os fil-
mes analisados, o de PVA+3%0OM obteve maior flexibilidade, miscibilidade, homogeneidade e aderéncia,
quando analisados qualitativamente.

As composi¢des PVA/CS1:1+3%0M e PVA/CS1:2+3%0M apresentaram também tom caramelo mes-
mo contendo PVA em suas composic¢Bes. Tal tonalidade pode ser atribuida a prépria coloracdo da quitosana
como reportado acima, apresentando tom semelhante a da CS+3%0OM, tornando a cor mais acentuada a me-
dida que o teor de quitosana é aumentado na mistura PVA/CS. E notério que a composicdo
PVA/CS1:1+3%0OM apresentou regifes de heterogeneidades e certa translucidez. Observa-se que apesar do
uso de tensoativo que confere uma melhor interacdo/homogeneizacao entre seus componentes, houve a pre-
senca de pequenos aglomerados de goticulas do 6leo como pode ser visualizada nas regides enrugadas/pontos
luminosos na imagem. Por outro lado, a composi¢do PVA/CS1:2+3%0M apresentou uma boa disperséo e
distribuicdo dos componentes na mistura PVA/CS, demonstrando boa solubilidade, homogeneidade no sis-
tema e boa integridade fisica.

De modo geral, todos os hidrogéis PVA/CS+3%0OM nas proporcdes 1:1 e 1:2, respectivamente, apresen-
taram-se translucidos opticamente. Por fim, foi observado em todos os hidrogéis contendo CS e OM, um as-
pecto ressecado que € uma caracteristica conferida aos filmes quando se faz uso desse tipo de 6leo essencial.
Comportamento semelhante também foi observado por SANTOS et al. [10], onde os filmes de CS incorpora-
dos com o 6leo de melaleuca mostraram-se menos aderentes, flexiveis e ressecados. Esta caracteristica de
ressecamento ndo inviabiliza o seu emprego como curativos, uma vez que, quando em contato com o exsuda-
to da ferida, este hidrogel se intumesce, tornando-o maledvel e se moldando de maneira confortavel a regido
lesionada. O exsudato tem papel fundamental no processo de cicatrizacdo das lesdes de pele, pois mantém o
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leito da ferida Umido, favorecendo a migragéo celular e acelerando a cicatrizacéo [53].

bt 4 e s 0. A

CS+3%O0M

PVA/CS1:1+3%0M PVA/CS1:2+3%0M

Figura 1: Aspecto visual dos hidrogéis funcionalizados com dleo de melaleuca: CS+3%0M, PVA/CS1:1+3%0M,
PVA/CS1:2+3%0M e PVA+3%0M.

3.3 Molhabilidade por Angulo de Contato

O angulo de contato representa o valor em graus que uma determinada substancia liquida forma com a super-
ficie. Estar relacionado com a rugosidade da superficie, e aumenta com o aumento da rugosidade. E obtida
por meio das tensdes superficiais associadas a sua energia superficial, pois sdo elas que produzem um maior
espalhamento ou aderéncia da gota na superficie [54, 55].

Os estados de molhabilidade podem ser classificados como superhidrofilico com angulos de contato
menores que 40°, hidrofilico entre 40 e 90°, hidrofdbico entre 90 e 120°, e superhidrofébico com angulos
maiores que 120° [56].

Os valores de angulos de contato dos hidrogéis em 4gua destilada (pH= 5,5) e PBS (pH= 7,2) estéo
apresentados na Tabela 1.

Através da Tabela 2, pode-se notar de uma forma geral que a incorporagdo do 6leo de melaleuca nos
hidrogéis CS, PVA e em suas respectivas composi¢8es promoveu comportamento semelhante em termos de
molhabilidade para os hidrogéis em ambos os fluidos. Os valores de angulos de contato para todos hidrogéis
ficaram abaixo de 40°, indicando um caréater superhidrofilico. Por outro lado, consideravel diferenca nos va-
lores de angulos de contato em ambos os fluidos é observado para o hidrogel CS+3%OM. Esse hidrogel
apresentou um valor de angulo de contato de 23,16+2,52° quando analisado em &gua destilada (pH = 5,5),
bem inferior ao valor obtido para 0 mesmo hidrogel analisado em PBS (pH=7,2), 34,85+4,87°. Tal compor-
tamento pode ser atribuido aos grupos hidroxila e amino presentes na estrutura da quitosana [57], tendo em
vista que em meio 4cido, os grupos amino tornam-se protonados, diminuindo a energia livre da superficie,
melhorando a molhabilidade do material [58].

Tais resultados mostram que os hidrogéis em estudo, encontram-se adequados para uso como curati-
vos em lesdes de pele.
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Tabela 1: Valores médios de molhabilidade por angulo de contato para os hidrogéis.
Molhabilidade por Angulo de Contato (°)

Amostras Agua destilada PBS
(pH =5,5) (pH=7,2)
CS+3%0M 23,16 £2,52 34,85 +4,87
PVA/CS 1:1+3%0M 30,06 + 3,69 32,49+1,12
PVA/CS 1:2+3%0M 2401+172 22,80 +1,81
PVA+3%0OM 2256 +1,72 27,89 +1,25

3.4 Ensaio de Intumescimento

O intumescimento é descrito como o aumento no volume do polimero quando este é imerso em um determinado fluido,
ou também pode ser determinado a partir da quantidade da massa de fluido absorvida pelo polimero em relagdo a sua
massa inicial [59]. Essa habilidade em absorver e reter fluido é um fator importante em materiais implantaveis, pois ela
permite a absorcédo de fluidos corpdreos e a transferéncia de nutrientes e metabolitos que favorece num melhor processo
de cicatrizacéo [60].

Os valores de intumescimento em agua destilada (pH 5,5) e PBS (pH 7,2) para os hidrogéis estéo exi-
bidos na Tabelas 2.

Na primeira hora pode-se observar uma rapida absor¢do dos fluidos para todos os hidrogéis em estudo.

Para tanto, ao analisar comparativamente, observa-se que os hidrogéis analisados em agua destilada (pH =
5,5) apresentaram maiores valores de grau de intumescimento do que os analisados em PBS (pH = 7,2). O
que se verifica é que na quitosana, hd predominancia dos grupos amino caracterizados por ligagdes covalen-
tes (N-H), onde a eletronegatividade das ligacdes gera sitios de alta polaridade, tornando assim, favoravel o
rearranjo das moléculas de dgua em torno desses sitios. Essa caracteristica estrutural, associada aos grupos
acetamida caracterizam um material com alto grau de afinidade e retencéo de &gua [61].
Ja 0 PVA+3%O0M apresentou dissolucdo completa em menos de uma hora, tanto em &gua destilada quanto
em PBS. Por ser um polimero hidrofilico, a absorcéo de fluidos pelo hidrogel pode resultar em uma troca de
interacBes entre a cadeia do PVA e do fluido, promovendo a perda de massa pela dissolucdo do polimero
durante o ensaio de intumescimento [62].

O hidrogel CS+3%0OM quando em agua destilada apresentou um decréscimo no grau de intumesci-
mento com 2h, o que pode ser explicado pela perda do 6leo, e em seguida, voltou a intumescer. Enquanto, o
mesmo hidrogel em PBS (pH = 7,2) apresentou grau de intumescimento inferior ao caso anterior, porém com
comportamento de intumescimento decrescente nas 3h de analise.

A composi¢do PVA/CS1:1+3%0M, apresentou um decréscimo no grau de intumescimento ao longo
do tempo quando submersa nas duas solugdes, porém baixos graus de intumescimento foram registrados,
especialmente, para esta composic¢do analisada em PBS (pH = 7,2). Devido conter em sua composi¢do 50%
de PVA, talvez tenha favorecido o processo de perda de massa por meio da solubilizacdo do mesmo. Por
outro lado, o hidrogel PVA/CS1:2+3% OM, obteve resultados crescentes em funcdo do tempo e maior grau
de intumescimento ao fim do ensaio em agua destilada (pH = 5,5). Tal comportamento pode ser explicado
pelo maior teor de quitosana que tera disponivel também uma maior quantidade de grupos amino que promo-
vera a protonacdo deles em meio &cido e, consequentemente, estes grupos tenderdo a interagir com as hidro-
xilas do PVA, promovendo um rearranjo mais estavel na estrutura do material. Comportamento contréario foi
observado para a mesma composi¢do em PBS (pH=7,2), na qual intumesceu rapidamente na 1h e nas horas
subsequentes, apresentou diminui¢do no grau de intumescimento.

No geral, pode-se inferir que todos os hidrogéis em estudo apresentaram resultados favoraveis para
uso como curativos no tratamento de queimaduras, porém os analisados em agua destilada sdo os mais indi-
cados para o propésito do trabalho em virtude do maior grau de intumescimento.
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Tabela 2: Valores do grau de intumescimento para os hidrogéis.

Grau de Intumescimento (%)
Agua destilada pH = (5,5)

Amostras 1lh 2h 3h
CS+3%0M 841,80+205,02 653,67+38,96 889,17+48,42
PVA/CS1:1+3%0M 813,35+34,16 625,49+63,22 587,05+£132,27
PVA/CS1:2+3%0M 594,72+112,22 715,47+116,36 1050,65+474,07
PVA+3%OM e e e

PBS pH =(7,2)
CS+3%0M 510,77+50,98 666,19+215,21 747,97+84,74
PVA/CS1:1+3%0M 410,67£17,43 433,81+6,12 223,31+42,59
PVA/CS1:2+3%0M 573,61+3,79 532,37+9,89 326,72+46,15
PVA+3%OM e e e

3.5 Microscopia Eletrénica de Varredura (MEV)
As micrografias obtidas por MEV da superficie dos hidrogéis foram registradas com aumentos de 3000 e
1000 vezes e estdo exibidas na Figura 2.

As Figuras 2A e B, mostram as superficies dos hidrogéis CS+3%0OM. Observa-se uma superficie com
aspecto bastante rugoso, presenca de aglomerados pontuais, atribuidos possivelmente aos cristais de tensoati-
Vo, regides com acimulo de 6leo como destacado através de circulos na micrografia (Figura 2A) e a presenca
de filetes caracterizados possivelmente como fibras de algod&o oriundas do processo de filtragdo da solucéo
polimérica. Essas fibras estdo presentes em todas as micrografias das composi¢des com quitosana. As micro-
grafias C e D (PVA/CS1:1+3%0M) apresentam uma morfologia bastante heterogénea, rugosa com a presen-
ca de aglomerados de particulas de tamanhos variados, dispersos ao longo da matriz polimérica que pode ser
atribuida aos cristais de tensoativo. As micrografias E e F (PVA/CS1:2+3%0M) também apresentaram mor-
fologias heterogéneas e menos rugosas do que a anterior. Ndo se observa claramente a existéncia de cristais
de tensoativo disperso na matriz polimérica, o que pode implicar num melhor grau de mistura, homogeneiza-
¢do entre seus componentes. Percebe-se ainda a presenca de fibras de algod&o, provenientes do processo de
filtracdo.

J& as micrografias G e H pertencentes ao hidrogel PVA+3%0OM apresentaram uma superficie lisa,
homogénea, com a presenca de pequenos aglomerados de particulas, podendo ser atribuidos a presenca de
cristais de tensoativo.

10 pm EWT = 1000V Mag= 100KX IPrebe= 480pA  PhotoNo » 7717 10 pm EMT=1000W/ Mag= 300KX |Probes 450pA  PhotoNe = 7718
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Figura 2: Micrografias de MEV dos hidrogéis com aumentos de 3000x e 1000x, respectivamente.

3.6 Difratometria de Raios-X (DRX)
Os difratogramas de raios X para os hidrogéis estdo apresentados na Figura 3.

O difratograma do hidrogel CS+3%OM apresentou discretos picos; um com 26 ~ 9° e outro pico bas-
tante alargado e de baixa intensidade com maximo em 26 ~ 20°, caracteristicos da fase cristalina da quitosa-
na, o que também foi verificado por LIMA [63] em seus estudos sobre sistemas de liberacdo controlada de
farmacos a base de quitosana/insulina e SOUSA [64] no desenvolvimento de filmes hibridos de quitosa-
na/fosfato de calcio com incorporacdo de vitamina E. Segundo OLIVEIRA et al. [31], a quitosana possui um
perfil semicristalino devido as fortes interacGes intra e intermoleculares, caracterizada pelas ligacdes de hi-
drogénio formada entre os grupamentos amino, hidroxila, amida e outros grupos funcionais presentes na mo-
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lécula de quitosana, fornecendo certa organizagdo a estrutura cristalina da quitosana. Neste difratograma
também estdo presentes outros picos de maiores intensidades com 20 ~ 10°, 11° e 14°, se caracterizando co-
mo a parte mais cristalina do hidrogel, podendo ser atribuidos aos cristais de tensoativo usado na solucédo
polimérica. Os picos em 28 ~ 19°, 22° ¢ 31°, todos de baixa intensidade, podem indicar a presenca da celulo-
se com estrutura semicristalina no hidrogel. Tal fato pode ser justificado pelo método de filtracdo utilizado na
solucdo de quitosana, deixando alguns residuos de algoddo, o que foi semelhante ao encontrado por TEI-
XEIRA et al. [65] que obteve picos em 20 ~ 15°, 17°, 23° e 34,5° onde foi evidenciado a presenca de celulose
no material.

Observando os difratogramas de raios-X dos hidrogéis PVA/CS1:1+3%0M e PVA/CS1:2+3%0M,
pode-se verificar um comportamento semelhante, apresentando picos de baixa intensidade com 26 em torno
de 11° e 19°, caracteristicos da quitosana e do PVA, respectivamente, representando a parte cristalina do ma-
terial. Em seguida, verifica-se um pico alargado e de baixa intensidade, semelhante a um ombro numa ampla
faixa que caracteriza a fase amorfa do material. Tal comportamento evidencia que a mistura néo alterou a
estrutura dos polimeros.

Ja o difratograma do PVA+ 3% OM apresentou um pico em 26 ~ 19° ¢, também uma ampla faixa
abaixo desse pico, alargada e de baixa intensidade, caracterizando a fase amorfa do material.
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Figura 3: Difratogramas de raios x dos hidrogéis de CS+3%OM , PVA/CS1:1+3%0OM, PVA/CS1:2+3%0OM e
PVA+3%0OM.

4. CONCLUSAO

Através da explanacdo desses resultados, pode-se observar que a maioria dos hidrogéis funcionalizados com
0 6leo de melaleuca apresentaram-se translicidos, com excecao do hidrogel de PVA que apresentou excelen-
te transparéncia, sendo assim, incolor. As medidas de angulos de contato promoveram carater superhidrofi-
lico aos hidrogéis, enquanto, que o ensaio de intumescimento demonstrou boa absorcéo dos fluidos tanto em
agua destilada quanto em PBS, mostrando uma elevada molhabilidade e absorcéo de fluidos; caracteristicas
essenciais para biomateriais candidatos a curativos. Nas micrografias dos hidrogéis, no geral, foi possivel
observar superficies heterogéneas, presenca de pontos com actimulo do 6leo de melaleuca e cristais possi-
velmente do tensoativo usado nesse estudo.

Diante disso, pode-se concluir que os hidrogéis nas diferentes composig¢des, funcionalizados com o dleo
essencial de melaleuca foram produzidos com éxito pelo método casting, apresentando caracteristicas e pro-
priedades potencialmente Gteis para serem utilizados como curativos no tratamento de queimaduras, desen-
volvidos através de uma simples metodologia.
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