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APRESENTACAO

A engenharia de materiais, se tornou um dos grandes pilares da revolugcédo
técnica industrial, principalmente quando se diz a indUstria 4.0, devido a necessidade
de desenvolvimento de novos materiais, que apresentem melhores caracteristicas e
propriedades fisico-quimicas. Para obtencdo desses novos materiais, muitos processos
precisaram de altera¢cdes e de novos métodos, exigindo um desprendimento de forca
elevado nesta area. Grandes empresas e centros de pesquisa investem macicamente em
setores de P&D a fim de tornarem seus produtos e suas tecnologias mais competitivas.

Destaca-se que a area de material compreende trés grandes grupos, a dos metais,
das cerémicas e dos polimeros, sendo que cada um deles tem sua importancia na geragcéao
de tecnologia e no desenvolvimento dos produtos. Aliar os conhecimentos pré-existentes
com novas tecnologias € um dos grandes desafios da nova engenharia.

Neste livro sdo explorados trabalhos tedricos e praticos, relacionados as areas de
materiais, dando um panorama dos assuntos em pesquisa atualmente. Apresenta capitulos
relacionados ao desenvolvimento de novos materiais, com aplicagdes nos mais diversos
ramos da ciéncia, bem como assuntos relacionados a melhoria em processos e produtos ja
existentes, buscando uma melhoria e a redug¢éo dos custos.

De abordagem objetiva, a obra se mostra de grande relevancia para graduandos,
alunos de p6s-graduacéo, docentes e profissionais, apresentando tematicas e metodologias
diversificadas, em situacoes reais.

Boa leitura a todos.

Henrique Ajuz Holzmann
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RESUMO: A superficie ocular € formada
pelas estruturas que revestem o globo ocular,
palpebra e filme lacrimal, com funcdo de manter
a integridade corneana e conjuntival, além de
proteger o globo dos traumas mecanico, toxico
e infeccioso. Vérias patologias podem acometer
a superficie ocular, como por exemplo doencgas
provenientes da exposicdo solar. Nesse contexto,
percebe-se uma intensificacdo na busca por
biomateriais que possibilitem uma opcdo de
tratamento cirdrgico eficaz, que diminua os
efeitos colaterais durante a terapia. Diante
dessa perspectiva, este trabalho tem como
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objetivo desenvolver membranas poliméricas a base de quitosana/gelatina/ciprofloxacino e
prednisolona para regeneracdo da superficie ocular. As membranas foram preparadas pelo
método de evaporagédo de solvente, onde a quitosana a 2 % m/v foi dissolvida em solugéo de
acido acético 1% (v/v), com agitagdo mecéanica constante a temperatura ambiente (25 °C) por
2 horas, posteriormente foi incorporada a gelatina na concentragao de 3% m/m e os farmacos
ciprofloxacino e prednisolona. As membranas foram caracterizadas por Microscopia Otica
(MO), Resisténcia a Tragéo, Espectroscopia de Infravermelho com Transformada de Fourier
(FTIR), Calorimetria Exploratéria Diferencial (DSC), Grau de Intumescimento. Nos resultados
evidenciou-se as interagdes entre os farmacos e matriz. Observou-se maior estabilidade
térmica nas membranas incorporadas com os farmacos. Mecanicamente as membranas
foram influenciadas pela incorporagdo do farmaco, pelo aumento da tensdo méaxima de
ruptura e com o ensaio de intumescimento, permitiram estimar o processo de degradacédo da
matriz. Diante do exposto, conclui-se que as membranas de quitosana/gelatina/ciprofloxacina
e prednisolona apresentam potencial para serem utilizadas como auxiliar terapéutico nos
defeitos da superficie ocular.

PALAVRAS - CHAVE: Superficie ocular, biomateriais, biopolimeros, farmaco.

DEVELOPMENT OF CHITOSAN MEMBRANES / GELATIN / DRUG FOR EYE
SURFACE REGENERATION

ABSTRACT: The ocular surface is formed by the structures that cover the eyeball, eyelid
and tear film, with the purpose of maintaining corneal and conjunctival integrity, in addition to
protecting the globe from mechanical, toxic and infectious trauma. Several pathologies can
affect the ocular surface, such as diseases resulting from sun exposure. In this context, there
is an intensification in the search for biomaterials that enable an effective surgical treatment
option, which reduces side effects during therapy. Given this perspective, this work aims to
develop polymeric membranes based on chitosan/gelatin/ciprofloxacin and prednisolone for
regeneration of the ocular surface. The membranes were prepared by the solvent evaporation
method, where chitosan at 2% m/v was dissolved in a 1% (v/v) acetic acid solution, with
constant mechanical stirring at room temperature (25°C) for 2 hours, later, gelatin was
incorporated at a concentration of 3% m/m and the drugs ciprofloxacin and prednisolone.
The membranes were characterized by Optical Microscopy (OM), Tensile Strength, Fourier
Transform Infrared Spectroscopy (FTIR), Differential Scanning Calorimetry (DSC), Degree
of Swelling. The results showed the interactions between the drugs and the matrix. Greater
thermal stability was observed in the membranes incorporated with the drugs. Membranes
were mechanically influenced by the incorporation of the drug, by the increase of the maximum
rupture tension and with the swelling test, allowed to estimate the degradation process of the
matrix. Given the above, it is concluded that chitosan/gelatin/ciprofloxacin and prednisolone
membranes have potential to be used as a therapeutic aid in ocular surface defects.
KEYWORDS: Ocular surface, biomaterials, biopolymers, drug.

11 INTRODUGAO

Anatomicamente, a superficie ocular € composta pelo epitélio da conjuntiva bulbar
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e palpebral, epitélio da cornea, limbo corneoescleral e o filme lacrimal. E através desta
superficie que ocorre a protecao anatémica, imunoldgica e fisioldgica (Lee e Mannis, 2015).

Varias patologias podem acometer a superficie ocular e dentre elas o pterigio. Outras
doencas oculares relacionadas a exposi¢éo solar apresentam uma incidéncia elevada nos
consultérios médicos, em diferentes paises. Na Australia, estima-se que 60.000 consultas
oftalmoldgicas anuais séo direcionadas para o tratamento cirargico do pterigio, equivalente
a 8,3 milhdes de dolares australiano (Coroneo e Chui, 2015). Nos EUA, a incidéncia das
neoplasias da superficie ocular é de aproximadamente 0.03 em cada 100.000 individuos
(Woreta e Karp, 2015).

Existe a incidéncia de casos tumorais, queimaduras e doengas degenerativas nos
quais o tratamento pode ser realizado com aplicagdo de membrana amniética, que é uma
membrana retirada da placenta humana. Entretanto, a mesma é de dificil obtencéo, pois
precisa de varios testes sorolégicos para descartar doengas infectocontagiosas, elevando
0 seu custo, além do Brasil ter poucos bancos de olhos, de dificil acesso e disponibilidade.

Diante dessa problematica, existe uma busca por biomateriais que possibilitem
uma outra opgéo de tratamento eficaz, que diminuam os efeitos colaterais, as taxas de
recidivas, além de promover uma melhor cicatrizagéo, redugédo da dor e uma matriz para
adeséao celular. O desenvolvimento de novos materiais ou adequacao dos ja existentes,
dentro deste contexto, é dirigido por produtos que possam ndo s6 aumentar e/ou manter a
qualidade de vida das pessoas, mas também reduzam os custos do atendimento médico,
seja pela reducdo de complicagdes ou diminuicdo da necessidade de revisdes (Klein,
Fredel e Wendhausen, 2017).

A partir da necessidade de regeneracgéo, reparo e crescimento de tecido em areas
afetadas por lesbes ou doengas surgem os biomateriais. Esses possibilitam a formagao de
novos tecidos para serem incorporados no sistema biolégico e utilizados para reparar, repor
e induzir crescimentos de tecidos naturais. Como destaque temos a quitosana (Ratner,
2013).

Segundo Lourengo (2006), a quitosana apresenta propriedades interessantes
para a utilizacdo na area da saude, pois, comparada a muitos outros polimeros naturais,
ela tem a vantagem de possuir carga positiva, 0 que confere a mesma, propriedade de
mucoadesividade. A adicéo de gelatina na composicdo de membranas de quitosana tem
aumentado as caracteristicas umectante, adesividade das mesmas e biodegradacéo (Silva,
2013).

Devido a necessidade de novos tratamentos que venham proporcionar suporte
biosintético e melhoria da sintomatologia de doencas da superficie ocular como o pterigio,
tumores e queimaduras ou traumas oftalmologicos, onde ndo € possivel utilizar tecido
ocular do proprio paciente, este trabalho tem como objetivo desenvolver membranas de
quitosana/gelatina/ ciprofloxacino e prednisolona com caracteristicas adequadas para
utilizacao na regeneracao da superficie ocular.
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21 MATERIAIS E METODOS

2.1 Materiais

Acido Acético, hidroxido de sédio, quitosana (Massa molar de 260Kda e 90% de
grau de desacetilacdo), gelatina tipo A, Ciprofloxacino e Prednisolona.

2.2 Metodologia

2.2.1 Preparagdo das membranas

Para se obter a solugdo de quitosana/gelatina, foi incorporada a gelatina nas
diferentes concentracdes de 1 %, 3 % e 5 % (m/m) na solugéo de quitosana a 2 % (m/v) sob
agitacao mecanica constante por 30 minutos até se obter a homogeneidade do sistema.

Para se obter a solugdo de quitosana/gelatina e ciprofloxacina, foi incorporada a
solugéo de quitosana/gelatina o farmaco na dose de 5 mg/ml de ciprofloxacino (com base
na bula fornecida pela ANVISA 2016), sob agitagdo mecéanica constante por 30 minutos até
se obter a homogeneidade do sistema.

Para se obter a solugdo de quitosana/gelatina e prednisolona, foi incorporado a
solugcéo de quitosana/gelatina o farmaco na dose de 0,6 mg/ml de prednisolona (com base
na bula fornecida pela ANVISA 2016), sob agitagdo mecéanica constante por 30 minutos até
se obter a homogeneidade do sistema.

Para se obter a solugdo dequitosana/gelatina/ciprofloxacina/prednisolona, foram
incorporados a solucdo de quitosana/gelatina os farmacos, 5 mg/ml de ciprofloxacina e
0,6 mg/ml de prednisolona, sob agitagdo mecénica constante por 30 minutos até se obter
a homogeneidade do sistema. Para todas as solugdes, posteriormente a sua obtencgéo,
foi vertido 10ml das mesmas em placas de Petri de 5,5 cm de didmetro. A secagem das
membranas foi realizada usando-se a técnica de evaporacao de solvente, em estufa com
temperatura 40 °C por 24 horas. Na Tabela 1, se encontra a codificagdo das amostras.

M Membrana de quitosana a partir de uma solugéo de 2 % e Gelatina 3 %

MC Membrana de quitosana a partir de uma solugédo de 2% e Gelatina 3 % e ciprofloxacino

MP Membrana de quitosana a partir de uma solugéo de 2 % e Gelatina 3 % e prednisolona

Membrana de quitosana a partir de uma solugédo de 2 % e Gelatina 3 % ciprofloxacino e

MCP prednisolona

Tabela 1 — Codificagdo das amostras.
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2.3 Caracterizacoes

2.3.1 Microscopia Otica (MO)

A Microscopia Otica (MO) foi empregada com o objetivo de avaliar a morfologia
e 0s aspectos macroscopicos das membranas obtidas. O equipamento utilizado foi um
Microscopio Optico Hirox de reflexdo e transmissdo com acessorios 2D e variagéo de 20X
a 2000X de aumento, acoplado a uma estacdo de andlise de imagens.

2.3.2 Espectroscopia de Infravermelho por Transformada de Fourier
(FTIR)

As amostras foram submetidas atécnica de espectroscopia naregido doinfravermelho
com transformada de Fourier (FTIR), em temperatura ambiente, o equipamento utilizado
foi o Spectrum 400 da Perkin EImer. A técnica FTIR foi realizada para identificar as bandas
caracteristicas dos grupos funcionais presentes nas amostras, utilizando a faixa de
varredura de 4000 a 650 cm-1.

2.3.3 Calorimetria Exploratéria Diferencial (DSC)

A andlise por DSC foi utilizada para identificar as fases de transi¢do das membranas
assim como as modificagfes na estrutura cristalina das amostras que foram confeccionadas.
Foi utilizado o equipamento DSC Q20 (TA Instruments) operando por atmosfera de

nitrogénio.

2.3.4 Resisténcia a Tragédo

O ensaio de tensdo-deformagédo tem como objetivo fornecer uma indicacdo da
resisténcia, como também da tenacidade do material em teste. O ensaio de resisténcia a
tracdo foi realizado utilizando-se a Maquina Universal Instron, modelo 3366, tendo como
base a norma ASTM D 3039/D 3039M-08. Neste ensaio, foram utilizados cinco corpos
de prova para cada amostra com dimensdo média de 5 cm, submetidos a um esforco
crescente na direcdo axial do corpo de prova, levando-o a sua ruptura, utilizando uma
célula de carga 500 N, taxa de 50mm/min.

2.3.5 Grau de Intumescimento

Este ensaio foi realizado com o objetivo de avaliar o grau de intumescimento das
amostras obtidas. As mesmas foram inicialmente pesadas e mantidas em solucdo de soro
fisiologico por 24 h. Em seguida foram retiradas da solugdo, colocadas sobre papel filtro
para retirar o excesso de solugdo e pesadas em balancga digital. O grau de intumescimento
de cada amostra no tempo t, foi calculado de acordo com a Equacéo 1. Todas as amostras
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passaram por medigGes antes e apOs o intumescimento para verificar 0 quanto o sistema
ird aumentar de tamanho.

Onde: Wt: é o peso da amostra no tempo t; Wo: é o peso inicial da amostra.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1 Microscopia Otica (MO)

Na microscopia ética das membranas com farmaco (MP, MC e MPC) (Figura 1) séo
observadas areas com depressdes e pontos ao longo da superficie das mesmas, o que
pode estar associado a areas de concentracéo do farmaco.

Figura 1 — Imagens de microscopia 6tica das membranas com magnificagao de 150x.

Pode-se perceber que ndo houve alteragéo superficial notéria entre as amostras.
As membranas aparentam homogeneidade, com riscas presentes em algumas superficies
analisadas devido as marcas provenientes do suporte de poliestireno no qual a solugédo
de quitosana/gelatina/farmaco foi vertida para secagem. Rabello, (2017) observou na
microscopia 6tica de membranas de gelatina uma superficie homogénea com a presenga
de falhas, provenientes provavelmente do processo de obtencdo das amostras.

3.2 Espectroscopia de Infravermelho por Transformada de Fourier (FTIR)

A Figura 2a ilustra as bandas caracteristicas da membrana de quitosana sem
farmaco, onde observou-se em 3400 - 3200 cm™ a banda referente ao estiramento O-H,
resultante da associag¢ao polimérica da quitosana, na banda 2870 cm™' deformacéo axial de
C-H de alifaticos, em 1630 e 1580 cm™ nota-se vibragdes nos grupamentos C=0 de amidas
N-substituidas e deformag&o angular simétrica no plano de NH,, na regido de 1420 cm”
deformagé&o angular em CH, adjacente a carbonila, em 1370 cm™ deformagéo angular em
CH, , na regido de 1030 cm™ observa-se vibragdes referente ao grupamento da estrutura
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sacaridea C-O-C. Segundo Cardoso (2012), a banda em torno de 3379 cm™' € referente ao
estiramento axial de OH, sobreposta a banda de estiramento N-H. A banda em 2893 cm™' é
atribuida ao estiramento assimétrico do grupo C-H. Abanda em 1652 cm' esta associada a
deformacgéo axial C=0 da amida primaria. A banda em 1587 cm™ é referente a deformacéo
vibracional do grupo amina protonado (NH,*). A banda em 1375 cm™ pode ser atribuida
a deformacao axial -CN de grupos amino. A banda intensa em 1050 cm™ est4 associada
ao estiramento C-O-C dos anéis piranosidicos. Esses resultados estdo de acordo com os
encontrados, corroborando os achados nessa pesquisa.

Observa-se na Figura 2b o resultado da andlise de FTIR da amostra de quitosana
com ciprofloxacino. De maneira geral o espectro ndo apresentou mudancas significativas,
apenas uma leve reducédo nas bandas 1630 e 1580 cm™ referente as vibracbes nos
gurpamentos C=0 de amidas N-substituidas e deformagado angular simétrica no plano de
NH,, sugerindo assim uma possivel interacdo do grupamento COOH do farmaco nesses
grupos caracteristicos da quitosana. Santos (2015) ressalta que o acoplamento do acido
carboxilico nos grupos amina da quitosana, com a formacgéo da ligagdo amida pode ser
confirmado pela visualizagédo da diminuigdo da intensidade do pico em 1580 cm' referente a
deformacéo da ligacdo N-H das aminas primarias. Essas interagdes podem ser entendidas
pela substituigédo do grupo OH dos é&cidos carboxilicos com o grupo NH, de amidas, sendo
assim chamados de compostos derivados do acido carboxilico.

Figura 2 — FTIR das membranas obtidas sem e com farmaco.

A Figura 2c ilustra o resultado de FTIR referente a membrana de quitosana com
prednisolona. A partir dos resultados observou-se um aumento na intensidade da banda
3300 cm referente ao estiramento axial O-H, possivelmente devido ao incremento e
maior disponibilidade de grupos OH na matriz de quitosana, por meio da introdugcdo de
prednisolona na mesma. Esse acréscimo ¢ justificado pela maior quantidade de grupos OH
na estrutura quimica da prednisolona, possibilitando assim esse incremento na intensidade
da banda. Segundo Soares (2012), quando estudou a associacéo de quitosana com PEG,
deslocamentos de banda na regido 3400 — 3200 cm™ apresentam-se devido as ligagbes de
hidrogénio intermoleculares formadas entre os grupos OH do PEG e da quitosana.

Nas membranas de quitosana com ciprofloxacino e prednisolona (Figura 2d)
observou-se aumento na intensidade dos grupos em 3400 - 3200 cm™ referente ao
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estiramento O-H, na banda 2870 cm,1630 e 1580 cm™' referente a deformacdo axial de
C-H de alifgticos, C=0 de amidas N-substituidas e deformacgéo angular simétrica no plano
de NH, e, nas regides1420 cm™ e 1370 cm™ deformagéo angular em CH, adjacente a
carbonila e em CH,.

Resultados semelhantes utilizando outro farmaco foram encontrados por Araujo
e colaboradores (2017) quando os mesmos estudaram a associacdo de gelatina e
etonogestrel em membranas de quitosana, onde observou-se um aumento na intensidade
nas bandas 3290, 1540 e 1410 cm, corroborando assim os achados nessa pesquisa.

3.3 Calorimetria Exploratéria Diferencial (DSC)

A Figura 3a ilustra dois picos, um endotérmico com inicio em 165,47 °C referente a
retirada da agua livre do material e um exotérmico com inicio em 289,65 °C relacionado a
degradagédo da membrana de quitosana (M). Segundo Melin (2013), podem ocorrer eventos
endotérmicos e exotérmicos em biopolimeros. Os endotérmico podem estar relacionados
a fuséo, perda de massa (vaporizagéo de agua, aditivos ou produtos volateis de reag¢éo ou
decomposicao), dessorcdo e reacoes de redugdo. Enquanto que eventos exotérmicos se
referem a cristalizacado, reacbes de polimerizacdo, cura, oxidagéo, degradacdo oxidativa,
adsorcéo, entre outros.

Diferentemente dos resultados encontrados nesse trabalho, Lemes (2016) observou
em membranas de quitosana pico endotérmico em torno de 70 — 90 °C, essa diferenca na
perda de agua ou ponto de fusdo das membranas, pode estar associado ao processamento
das mesmas ou tipo de material utilizado no trabalho. Nos estudos de Moraes (2009)
observou-se pico exotérmico caracteristico em torno de 294 °C para membrana de
quitosana pura. Este pico é atribuido a decomposicdo da quitosana, que & um processo
bastante complexo, incluindo a desidratacdo dos anéis dos sacarideos, a despolimerizagéo
e decomposicéo das unidades acetiladas e desacetiladas do polimero.

A Figura 3b ilustra os resultados de DSC referente as amostras de quitosana com
ciprofloxacino. Nota-se a presenga de dois picos, endotérmico e exotérmico respectivamente.
Com a incorporacgao de ciprofloxacino na matriz de quitosana observa-se um deslocamento
ou diminuicdo na temperatura de fusdo (perda de agua) da amostra, a qual apresenta
inicio em 85,5 °C. Meyagusku (2014), quando analisou a curva termogavrimétrica do
ciprofloxacino, observou um evento endotérmico correspondente & desidratacdo, com
inicio em 88,66 °C e T, ., em 112,80 °C e ocorre a decomposi¢éo com temperatura superior
a 275 °C com perda de massa de 86,13% no intervalo de 275-550 °C.
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Figura 3 — DSC das membranas obtidas sem e com farmaco.

Na Figura 3c os resultados de DSC das amostras de quitosana com prednisolona
apresentaram perfil semelhante ao das membranas com ciprofloxacino, com a presenca
de dois picos sendo um endotérmico e outro exotérmico. O mesmo foi avaliado quanto
a introducdo de farmaco (prednisolona) na membrana de quitosana, onde foi visto o
deslocamento e/ou redug@o na temperatura de fusdo (perda de agua) na amostra.
Entretanto, comparada as membranas com ciprofloxacino as membranas com prednisolona
demonstraram melhor estabilidade quando comparadas, tendo em vista que o inicio da
perda de agua na amostra ocorre em torno de 131,09 °C, além disso, tanto nas membranas
de quitosana com ciprofloxacino, quanto as com prednisolona, néo visualizou-se mudancas
significativas relacionadas ao pico exotérmico das amostras. De acordo com os resultados
de Toehwé (2013), a prednisolona apresenta pico endotérmico em torno dos 233,8 °C
com Tpico em 237,8 °C e inicio de degradacdo em 240 °C (pico exotérmico), deste modo,
comparada a quitosana, apresenta menor temperatura de degradagédo e maior temperatura
de perda de agua.

Os resultados de DSC para as membranas de quitosana com ciproflaxacino
e prednisolona estdo ilustados na Figura 3d. Observa-se que a incorporagdo dos
farmacos possibilitou a reducéo do pico endotérmico para uma temperatura de 47,13°C
nas membranas de quitosana com ciprofloxacino e prednisolona, quando comparada a
temperatura de fusdo de 165,47 °C nas membranas de quitosana.
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3.4 Resisténcia a Tracao

Observa-se na Tabela 2 o perfil de resisténcia a tracdo das membranas com e sem
a adicao de farmaco e verifica-se que ndo ocorreu alteracdo significativa na deformacéo
maxima das mesma, principalmente, quando se considera o desvio padréao dos resultados.
Ja na tensdo maxima de ruptura ocorreu um aumento consideravel nas membranas com a
presenca dos dois farmacos, podendo inferir que ocorreu uma interagdo quimica entre os
mesmos o que corrobora os resultados de FTIR.

Tabela 2 — Resisténcia a tragcdo das membranas obtidas com e sem farmaco.

Tomaz (2018) observou em seus estudos um aumento importante na resisténcia a
tensdo maxima de ruptura das membranas com a adi¢cao do 1,4-naftoquinona, inferindo
que o farmaco interagiu com a matriz polimérica, resultados semelhantes foram observados
com os farmacos utilizados nesta pesquisa. A formacdo da membrana por evaporagcéao
de solvente acontece devido a preservacdo de emaranhados de cadeia e interagbes
intermoleculares formadas durante o processo de secagem, como a ligagao eletrostéatica e
de hidrogénio, que sdo conhecidas por desempenharem um papel essencial na estrutura
dos polissacarideos (Becerra et al., 2017). Bano e colaboradores (2014) afirmam que as
propriedades mecanicas de membranas com menor deformacgéo e valores razoaveis de
resisténcia a tracao sugerem que eles tenham elevado potencial para uso em aplica¢des
médicas.

3.5 Grau de Intumescimento

O grau de intumescimento de um material pode ser definido como a quantidade
de solvente absorvida por este. Essa propriedade esta relacionada a estrutura da rede
formada nas ligagbes cruzadas no processo de polimerizagédo e reticulagdo do polimero,
observada através da sua densidade de reticulagdo (Batista, 2015). Segundo Bona (2017)
o indice de intumescimento esta diretamente relacionado a solubilidade em agua, sendo
um parametro importante para o conhecimento das caracteristicas gerais de um material,
principalmente com relagdo a sua resisténcia em meio aquoso, o que pode ser confirmado
por ele quando afirma que a solubilidade é determinada pela estrutura quimica do material.

A Figura 4 ilustra o grau de intumescimento das membranas (M, MP, MC e MCP)
onde se verifica que a membrana de quitosana/gelatina (M) intumesceu em torno de 140%.
Observa-se que ap6s a adicdo dos farmacos nas membranas, ocorreu uma redugédo do
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intumescimento das amostras, sendo mais acentuado na amostra MCP, o que indica que
ocorreu interagéo do farmaco com o sistema quitosana/gelatina.

Figura 4 — Grau de Intumescimento das membranas obtidas com e sem farmaco.

Segundo Rodrigues (2016), o intumescimento depende da presenca de grupos
hidrofilicos em regides acessiveis, diante disso, a redug¢édo na cristalinidade aumenta a
disponibilidade destes grupos influenciando na absorgao de liquido pela amostra.

De acordo com Gongalves e colaboradores (2011) o intumescimento dependente
da penetracado do liquido nos arcabougos e da interagdo da agua (através de ligagbes de
hidrogénio) com pontos reativos (-NH,+, NH, e — OH). Os grupos —NH?** estdo presentes,
principalmente, na quitosana com pH inferior a 7,2.

No trabalho de Gomes (2017) na analise de intumescimento das amostras de
quitosana com fenticonazol, foi observado um perfil semelhante ao encontrado nesse
trabalho, evidenciando-se 0s mesmos aspectos vistos, tais como, boa interagéo entre o
farmaco e a matriz quitosana e a possivel competicdo entre o farmaco e a gelatina pelos
sitios ativos da quitosana.

41 CONCLUSAO

As membranas compostas por quitosana/gelatina/ciprofloxacina e prednisolona
foram obtidas indicando a eficacia da metodologia proposta, pois as caracterizagbes
morfoldgicas, quimicas, térmicas demonstraram a efetividade.

Mecanicamente as membranas foram influenciadas pela incorporagédo do farmaco,
pois ocorreu um aumento na tensao maxima de ruptura, principalmente nas membranas
adicionadas dos dois farmacos.

Por fim, diante de uma extensa vivéncia pratica como especialista em regeneracéao da
superficie ocular, embasada também, no conhecimento de postulados médicos nessa area
e sentindo algumas necessidades inerentes ao exercicio diario dessa atividade, conclui-
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se que as membranas de quitosana/gelatina/ciprofloxacina e prednisolona apresentam
potencial para ser utilizadas como uma alternativa terapéutica nos defeitos da superficie
ocular.
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