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APRESENTAÇÃO 
A presente obra ‘’Nutrição: Qualidade de vida e promoção da saúde’’ publicada 

no formato e-book explana o olhar multidisciplinar da Alimentação e Nutrição. O principal 
objetivo desse e-book foi apresentar de forma categorizada os estudos, relatos de caso 
e revisões desenvolvidas em diversas instituições de ensino e pesquisa do país, os 
quais transitam nos diversos caminhos da Nutrição e Saúde. Em todos esses trabalhos 
a linha condutora foi o aspecto relacionado aos padrões e comportamentos alimentares; 
alimentação infantil, promoção da saúde, avaliações sensoriais de alimentos, caracterização 
de alimentos; desenvolvimento de novos produtos alimentícios, controle de qualidade dos 
alimentos, segurança alimentar e áreas correlatas.

Temas diversos e interessantes são, deste modo, discutidos nestes dois volumes 
com a proposta de fundamentar o conhecimento de acadêmicos, mestres e todos 
aqueles que de alguma forma se interessam pela área da Alimentação, Nutrição, Saúde 
e seus aspectos. A Nutrição é uma ciência relativamente nova, mas a dimensão de sua 
importância se traduz na amplitude de áreas com as quais dialoga. Portanto, possuir um 
material científico que demonstre com dados substanciais de regiões específicas do país 
é muito relevante, assim como abordar temas atuais e de interesse direto da sociedade. 
Deste modo a obra ‘’Nutrição: Qualidade de vida e promoção da saúde’’ se constitui em 
uma interessante ferramenta para que o leitor, tenha acesso a um panorama do que tem 
sido construído na área em nosso país.

Uma ótima leitura a todos(as)!

Carla Cristina Bauermann Brasil
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RESUMO: A obesidade é um fator preocupante 
no Brasil e seus números são expressivos. Em 
2013, estudos estimaram um impacto econômico 
de R$110 bilhões pela obesidade, equivalente a 
2,4% do PIB. Em 2017, o percentual de obesos 
na população adulta das capitais e do Distrito 
Federal era de 18,9% e, em excesso de peso, 
54,0%. A quitosana, derivado do biopolímero 
quitina, vem sendo estudada e amplamente 
utilizada como suplemento alimentar com a 
finalidade de facilitar a perda de peso e prevenir 
ou desacelerar a evolução da obesidade, devido 

sua biocompatibilidade, biodegradabilidade e 
adsorção de gordura. O presente trabalho usou 
a metodologia de Dinâmica Molecular Clássica 
para a criação de modelos representativos de 
gorduras de reserva e a elucidação, a nível 
atomístico, do processo de interação presente 
entre estas e a quitosana. As análises de função 
de distribuição radial e de ligação de hidrogênio 
mostraram correlação, podendo-se atribuir 
ao grupo amino protonado da quitosana e ao 
oxigênio da carbonila dos triglicerídios os sítios 
de mais expressiva interação, cuja distância 
interatômica média é de 2,8 Å. Os resultados são 
condizentes com observações macroscópicas 
presentes na literatura. 
PALAVRAS-CHAVE: suplemento alimentar, 
quitosana, adsorção, gordura alimentar, Dinâmica 
Molecular. 

COMPUTATIONAL SIMULATION OF 
THE INTERACTION OF CHITOSAN 

NANOPARTICLES WITH SATURATED 
AND UNSATURATED FATS

ABSTRACT: Obesity is one of major concerns 
in Brazil having a significative number. In 2013, 
studies estimated an economic impact of obesity 
close to R$110 billion, equivalent to 2.4 percent 
of GDP. In 2017, the percentage of the obese 
adult population from all Brazilian capitals and the 
Federal District was 18.9% and, in overweight, 
54.0%. Chitosan, a chitin derivative, has been 
studied and extensively used as food supplement, 
considering its claim to ease weight loss and 
prevent or slow down obesity progression due 
to its biocompatibility, biodegradability, and fat 
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adsorption. This work used Classical Molecular Dynamics methodology to create representative 
models capable to describe storage fat and elucidate the atomistic interaction processes 
between fats and chitosan. The analyses of radial and hydrogen bond distribution functions 
of all hydrogen donor and acceptor groups of those two molecules showed correlated results, 
and suggested that the most expressive interaction occurs between the protonated amine 
group of chitosan and the carbonyl oxygen from triglycerides, with an interatomic average 
distance of 2.8 Å. These results are consistent to the macroscopic observations present in 
literature.
KEYWORDS: food supplement, chitosan, adsorption, fat, Molecular Dynamics.

1 |  INTRODUÇÃO
A obesidade é uma doença crônica caracterizada pelo acúmulo excessivo de 

gordura no tecido adiposo que compromete significativamente a saúde dos indivíduos. 
Esta doença debilita o sistema locomotor, promove dificuldades respiratórias, além de 
ser um fator de risco para Doenças Crônicas Não Transmissíveis, em especial doenças 
cardíacas, acidente vascular cerebral, câncer e diabetes (PINHEIRO et al., 2004; OMS, 
2008). Os elevados índices de mortalidade e morbidade podem ser associados, em parcela 
significativa, às inúmeras complicações fisiopatológicas oriundas da obesidade e estes a 
caracterizam como um dos mais graves problemas de saúde pública atualmente (MANCINI, 
2001; CHAVES e NAVARRO, 2011).

Além de ocupar, em 2014, o quinto lugar no ranking mundial de obesidade (FLEMING 
et al., 2014), no Brasil, de acordo com os relatórios do Ministério da Saúde (VIGITEL, 
2006; VIGITEL, 2017), o percentual de indivíduos com obesidade na população adulta nas 
capitais dos estados e o Distrito Federal aumentou 7,5% nos últimos onze anos, totalizando 
um percentual de 18,9%, sem diferença entre sexos. O percentual de indivíduos com 
excesso de peso, no mesmo intervalo de tempo, aumentou em 11%, totalizando 54,0% da 
população das 27 cidades, porém agora com uma maioria entre o sexo masculino. Estudos 
estimaram que o custo da obesidade no Brasil, em 2013, foi de quase R$110 bilhões, o 
equivalente à 2,4% do Produto Interno Bruto do país naquele ano (MGI, 2014).

A presença do tecido adiposo no organismo é uma necessidade fisiológica, pois 
apresenta funções estruturais de armazenagem de energia, regulação térmica e sinalização 
bioquímica (FAHY et al., 2008; SUBRAMANIAM et al., 2011). Além disso, a versatilidade 
desse vasto grupo de moléculas os confere aplicabilidades em variadas indústrias como 
as alimentícias, cosméticas e nanotecnológicas (MASHAGHI et al., 2013). Contudo, seu 
acúmulo é danoso tanto pessoal quanto socialmente, conforme supracitado.

Biologicamente, a redução da gordura corporal pode acontecer por redução de 
ingestão calórica (ingestão de alimentos) e aumento do gasto energético (exercícios 
físicos). A redução do tecido adiposo é esperada havendo um ou ambos. Entretanto, para 
indivíduos obesos em níveis de médio e alto risco, as debilitações locomotoras e todas as 
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demais complicações decorrentes da doença dificultam ou impedem que essas abordagens 
sejam factíveis.

Nesse contexto, uma das alternativas disponíveis é o uso de suplementos alimentares 
para auxiliar a perda de peso e prevenir ou desacelerar a evolução da obesidade. Dentre 
esses suplementos disponíveis, pode-se destacar a quitosana, pois demonstra significativa 
potencialidade devido a sua capacidade de interação com gorduras (WALSH et al., 2013; 
GADES e STERN, 2005). 

A quitosana é um polissacarídeo composto por duas unidades monoméricas, 
N-acetilglicosamina e glicosamina, conectadas por ligações β-(1,4), conforme ilustra a 
Figura 1. Este polissacarídeo é usualmente obtido pela hidrólise básica sob alta temperatura 
(DE QUEIROZ ANTONINO et al., 2017) do biopolímero quitina, componente primário da 
parede celular de fungos e exoesqueletos de artrópodes como crustáceos e insetos (TANG 
et al., 2015; RINAUDO, 2006).

Figura 1. Unidades estruturais da quitosana, sendo (A) N-acetilglicosamina e (B) glicosamina. Fonte: 
DE QUEIROZ ANTONINO et al., 2017.

Estudos experimentais in vitro foram realizados emulando condições estomacais 
(pH 1,0-2,0) e intestinais (pH 6,5-7,5), em específico do duodeno, com o objetivo de avaliar 
as interações macroscópicas entre quitosana e gorduras habitualmente utilizadas na dieta 
e sintetizadas pelo fígado. O resultado obtido foi um aumento da formação de emulsões do 
tipo água/óleo conforme o pH do meio aumenta, até a formação de flocos em pH 6,5-7,5 
(RODRÍGUEZ e ALBERTENGO, 2005). 

Considerando o pKa da quitosana de 6,5, esta apresenta solubilidade em meio ácido 
e, conforme o pH aumenta, precipita (GLICKMAN, 1984). A formação dos flocos é atribuída 
a esta precipitação, a qual favorece a formação de interações expressivas entre quitosana 
e gorduras, a ponto de haver aprisionamento de até 45% do total inicialmente adicionado 
de gorduras, nas condições utilizadas. 

Supõe-se, portanto, que a ingestão de suplementos alimentares a base de quitosana 
aja de forma similar, reduzindo um percentual da gordura ingerida a ser metabolizada 
e absorvida no intestino, a qual será posteriormente eliminada ao término do trato 
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gastrointestinal. 
Apesar dos resultados observados experimentalmente, ainda não é sabido o 

mecanismo de interação pelo qual o contato entre quitosana e gorduras alimentares se dá 
de forma a promover uma redução de sua absorção. Considerando que o Brasil ocupa um 
lugar significativo no ranking mundial de obesidade e a quitosana apresenta interações com 
as moléculas de gordura, é de interesse acadêmico e industrial compreender em detalhes 
este mecanismo de interação, visando à síntese de compostos mais eficientes a base de 
quitosana com foco em perda de peso e, consequentemente, auxiliar a diminuição dos 
casos de obesidade no Brasil, melhorando a qualidade de vida da população. 

2 |  PROCEDIMENTO EXPERIMENTAL
Com a finalidade de investigar e elucidar, a nível molecular, o processo adsortivo 

observado experimentalmente entre quitosana e gorduras alimentares, neste trabalho os 
autores utilizaram a metodologia computacional de Dinâmica Molecular Clássica (DM). 

A DM se fundamenta em dados mecânico moleculares para a descrição de átomos, 
moléculas e suas interações, em formulações mecânico clássicas para simular a evolução 
temporal de sistemas químicos dentro e fora do equilíbrio e do formalismo mecânico 
estatístico para avaliar conjuntos de dados representativos de um sistema molecular.

Neste trabalho, três simulações distintas foram realizadas. Os sistemas foram 
construídos individualmente, porém ambos contendo setenta e cinco (75) moléculas das 
gorduras triestearina ou trioleína, respectivamente, uma (1) fita decamérica de quitosana e 
quatro (4) íons cloreto, necessários para neutralização da carga total. 

As moléculas de gorduras triestearina e a trioleína, ilustradas na Figura 2, foram 
escolhidas para as simulações por serem triglicerídios de dezoito carbonos em cada 
cadeia, com a diferença na presença de insaturações em conformação cis na trioleína, e 
serem frequentemente usadas como matérias-primas e produtos no cotidiano, em destaque 
manteiga, margarina, pão, chocolate, entre outros (FAO, 2010; RIOS et al., 2014).

Figura 2. Moléculas de triestearina à esquerda e trioleína à direita.

Fonte: Autores.
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O modelo de quitosana utilizado apresenta 50% dos grupamentos amino das 
unidades glicosamínicas em estado protonado, correspondendo ao microestado presente 
em pH 6,5-7,5, ambiente químico de interesse do trabalho, e um grau de acetilação de 
20%. A Figura 3 ilustra a fita decamérica utilizada no trabalho e os grupamentos amino 
protonados estão em destaque.

Figura 3. Representação gráfica do decâmero de quitosana, com os átomos O, N, C e H mostrados 
em vermelho, azul, verde-azulado e branco, respectivamente. Os grupos amino protonados estão 

circulados.

Fonte: Autores.

Os sistemas foram colocados em caixas de simulação ortoédricas de arestas 
descritas de forma arbitrária, sob o único critério de conter todas as moléculas necessárias.

Inicialmente, todos os sistemas tiveram suas energias minimizadas com a finalidade 
de prevenir geometrias inapropriadas e/ou sobreposição estérica. O processo foi realizado 
através do algoritmo steepest descent com um número máximo de até 50.000 passos ou até 
que o critério de convergência de força máxima fosse menor que 1.000 kJ mol-1 nm-1. 

Em seguida, os sistemas foram termalizados por três simulações consecutivas em 
ensemble NVT (Número de partículas, Volume e Temperatura constantes) em temperaturas 
de 50, 150 e 310 K, respectivamente, utilizando o algoritmo leap-frog (HOCKNEY, 1970) com 
passo de integração de 1 fs e 50 ps de duração para cada simulação. As temperaturas foram 
controladas através do acoplador velocity-rescaling (BUSSI, DONADIO e PARRINELLO, 
2007). 

Após a termalização, foram realizados 20.000 ps de simulação em ensemble 
NPT (Número de partículas, Pressão e Temperatura constantes), utilizando, novamente, 
o algoritmo leap-frog, porém com passo de integração de 0,2 fs e agora inserindo uma 
pressão de 1 atm. A temperatura foi mantida constante com o mesmo acoplador citado 
anteriormente e a pressão foi controlada através do acoplador Parrinello-Rahman 
(PARRINELLO e RAHMAN, 1981). O algoritmo utilizado para restringir o comprimento de 
ligação e estiramentos linear e angular foi o linear constrain solver (LINCS) (HESS et al., 
1997). As coordenadas de cada átomo foram registradas a cada 1 ps de simulação.

O banco de dados mecânico molecular utilizado para descrever as moléculas 
simuladas foi o all-atom OPLS (JORGENSEN, MAXWELL e TIRADO-RIVES, 1996), 
com parâmetros adaptados de Franca et al. (2008), para descrever a quitosana. Todas 
as simulações e análises foram realizadas pelo software gratuito GROMACS (VAN DER 
SPOEL, et al., 2005), versão 2016.4, em um computador Intel® Core™ i7-3770, quad core, 
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com 12 GB de RAM e sistema operacional Ubuntu 17.10. O tempo médio gasto para as três 
simulações finais de DM foi de 2,644 ns dia-1.

3 |  RESULTADOS E DISCUSSÕES
Os sistemas simulados foram analisados em relação a possíveis interações do tipo 

ligações de hidrogênio presentes entre os grupos amino, hidroxilas e N-acetil da quitosana 
e os oxigênios dos ésteres das gorduras. Não é prevista atividade significativa do grupo 
alcóxido do éster, porém ele foi incluso nas análises para melhor detalhamento. 

Para avaliar a densidade de probabilidade de contatos entre grupos de átomos, foi 
utilizada a função de distribuição radial. Os grupos de átomos selecionados para análise 
foram os possíveis átomos doadores de hidrogênio da quitosana (O e N) e os aceptores de 
hidrogênio das gorduras (O). Cada possível par de átomos foi avaliado separadamente e os 
resultados interpretados em conjunto.  A distância característica entre Doador-Aceptor (DA) 
para interações do tipo ligações de hidrogênio é entre 2,0 e 3,5 Å (JEFFREY e SAENGER, 
1991).

A codificação utilizada para sumariar os resultados foi: 

a) QNX (NX = NH3
+, NH2 e NH) – TOY (OY = OC e OA);

b) QOX (OX = O1, O3, O4 e O6) – TOY (OY = OC e OA). 

Onde, Q=quitosana e T=triglicerídio, respectivamente, e, entre parênteses, o tipo de 
átomo ou grupo analisado. 

Na quitosana, os nitrogênios estão presentes em três grupos distintos: amino (NH2), 
amino protonado (NH3

+) e N-acetil. Todos os oxigênios estão presentes em hidroxilas (OH), 
entretanto eles foram diferenciados de acordo com as respectivas vizinhanças químicas ao 
redor do carbono ligado ao grupo OH, as quais podem resultar em alterações de interatividade. 
A Figura 4 ilustra os quatro tipos de hidroxilas presentes na quitosana, divididos em O1, O3, 
O4 e O6 e apontados em vermelho, azul, verde e preto, respectivamente.

Figura 4. Tipos de hidroxilas presentes no modelo de quitosana simulado, sendo O1, O3, O4 e O6 em 
vermelho, azul, verde e preto, respectivamente. Fonte: Autores.

O grupo O1 corresponde ao OH terminal adjacente ao grupo NH2 e a um oxigênio 
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de anel glicopiranosídico. O grupo O3 corresponde ao OH interno adjacente a um grupo 
NH2/NH3

+ e carbono do anel. O grupo O4 corresponde ao OH terminal adjacente a dois 
outros OH e, por fim, o grupo O6 corresponde ao OH interno adjacente a um carbono e a 
um oxigênio do anel glicopiranosídico.

Dentre os oxigênios das gorduras, o oxigênio da carbonila corresponde ao código 
OC e o do grupo alcóxido, OA. 

As distribuições radiais obtidas dos pares QNX-TOY e QOX-TOY para os sistemas 
contendo triestearina e trioleína são mostradas nas Figuras 5 e 6, respectivamente.

Figura 5. Funções de distribuição radial entre quitosana e triestearina.

Fonte: Autores.

Figura 6. Funções de distribuição radial entre quitosana e trioleína.

Fonte: Autores.

Em ambos os resultados, o par amino protonado (NH3
+) e oxigênio de carbonila 

(OC) apresentou um máximo de distribuição radial a uma distância entre si de 2,80 Å, 
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valor condizente ao critério de distância de ligação de hidrogênio. Esse perfil é devido ao 
expressivo caráter eletrostático oposto entre os grupos, resultando em maior proximidade 
e, consequentemente, uma interação mais forte. 

No geral, nos dois casos houve o mesmo comportamento simétrico para os 
pares QNX-TOC e assimétrico para os pares QNX–TOA, confirmando uma já esperada baixa 
interatividade entre os oxigênios do grupo alcóxido (OA) das gorduras e a quitosana. A 
baixa proximidade encontrada para os pares NH2-OC entre quitosana e trioleína, em relação 
ao sistema anterior, é resultado direto do aumento da proximidade dos pares NH3

+-OC, 
estericamente impossibilitando a aproximação do grupo amino. 

Em relação aos pares QOX-TOY, os resultados sugerem que até 3,5 Å de distância entre 
os átomos pode haver uma maior distribuição radial ao redor dos oxigênios carbonílicos 
da gordura, entretanto pelo número de pares não estarem normalizados em função da 
quantidade de átomos na quitosana, não é possível, e nem foco do trabalho, assinalar o 
melhor resultado entre eles. Contudo, pode-se afirmar que a diferença de distribuição entre 
o par NH3

+-OC e os pares QOX-TOY é qualitativamente significativa.
Para confirmar que o perfil de distribuição radial entre NH3

+-OC foi, de fato, devido 
a interações do tipo ligações de hidrogênio, uma nova análise de distribuição radial foi 
realizada, porém avaliando também o ângulo formado entre Doador-Aceptor-Hidrogênio 
(DAH), que deve ser menor ou igual a 30º para esse tipo de interação (BERENDSEN et al., 
1981). Os resultados são mostrados na Figura 7.

Figura 7. Função de distribuição de ligações de hidrogênio.

Fonte: Autores.
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Os picos de máximo de distribuição de ligações de hidrogênio do par NH3
+-OC foram 

nas distâncias 2,83 e 2,77 Å para os sistemas triestearina e trioleína, respectivamente. 

Estatisticamente, estes valores coincidem com o valor de máximo de 2,80 Å obtido pela 

distribuição radial, sugerindo que a interação entre o par analisado é, de fato, do tipo 

ligação de hidrogênio. 

A Figura 8, obtida durante a simulação realizada, ilustra uma interação do tipo 

ligação de hidrogênio entre um oxigênio carbonílico, destacado em vermelho, de uma 

das moléculas de triestearina, e um dos nitrogênios do grupamento amino protonado da 

quitosana, à 2,77 Å de distância interatômica.

Figura 8. Interação do tipo ligação de hidrogênio entre triestearina e quitosana, a uma distância 
interatômica de 2,77 Å.

Fonte: Autores.

Considerando os resultados empíricos observados por Rodríguez e Albertengo 
(2005), os autores deste capítulo sugerem que em uma quitosana com grau de acetilação 
de 20%, a formação de flocos na presença de gordura e em pH 6,5-7,5 se deve à adsorção 
causada pela rede de interações do tipo ligações de hidrogênio presentes, majoritariamente, 
entre os oxigênios carbonílicos dos triglicerídios e os grupamentos amino protonados 
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restantes da quitosana (50%).

4 |  CONCLUSÃO
O estudo de interação dos sistemas triglicerídios-quitosana pela metodologia de 

Dinâmica Molecular, através da análise da distribuição radial de pares e de ligações de 
hidrogênio, possibilitou, com resultados correlacionados, atribuir ao grupo amino protonado 
(NH3

+) da quitosana e ao oxigênio da carbonila (OC) dos triglicerídios os sítios de maior 
interação. Isto sugere que interações não-ligadas sejam o mecanismo de adsorção 
observado experimentalmente entre estes sistemas, independente da presença de 
insaturação na gordura. 
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