UNIVERSIDADE FEDERAL DO MARANHAO
Coordenacao de Engenharia Quimica/CCET
Trabalho de Conclusdo de Curso - TCC

JHESSICA ALICE PALHETA REIS MENDES

DESENVOLVIMENTO E  CARACTERIZACAO  DE
MEMBRANAS BIOPOLIMERICAS A BASE DE ALGINATO,
OLEO ESSENCIAL DE CAMOMILA E ALOE VERA PARA
POSSIVEIS APLICACOES EM CURATIVOS

Séao Luis - MA
2024



JHESSICA ALICE PALHETA REIS MENDES

DESENVOLVIMENTO E CARACTERIZACAO DE
MEMBRANAS BIOPOLIMERICAS A BASE DE ALGINATO,
OLEO ESSENCIAL DE CAMOMILA E ALOE VERA PARA
POSSIVEIS APLICACOES EM CURATIVOS

Trabalho de Concluséo de Curso apresentado
ao Colegiado de Curso da Engenharia Quimica
do Centro de Ciéncias Exatas e Tecnologia da
Universidade Federal do Maranh&o, como parte
dos requisitos para obtencdo do diploma de
Graduacdo em Engenharia Quimica.

Orientadora: Profa. Dra. Audirene Amorim Santana

Sao Luis - MA
2024



Ficha gerada por meio do SIGAA/Biblioteca com dados fornecidos pelo(a) autor(a).
Diretoria Integrada de Bibliotecas/lUFMA

Mendes, Jhéssica Alice Pal heta Reis.
Desenvol vinento e Caracterizacdo de Menbranas
Bi opol i néricas A Base de Al ginato, Oeo Essencial de
Canmonila e Aloe Vera Para Possiveis Aplicagdes Em
Curativos / Jhéssica Alice Palheta Reis Mendes. - 2024.
67 f.

Orientador(a): Audirene Anorim Santana Pai xao.
Curso de Engenharia Quimnm ca, Universidade Federal do
Mar anhdo, Googl e Meet, 2024.

1. Menbranas. 2. Alginato. 3. Al goddo. 4. Qeo. 5.
Extrato. |. Paixdo, Audirene Anorim Santana. |1l. Titul o.




BANCA EXAMINADORA:

Documento assinado digitalmente

“b AUDIRENE AMORIM SANTANA PAIXAO
g Data: 21/06/2024 15:28:33-0300

Verifigue em https://validar.iti.gov.br

Profa. Dra. Audirene Amorim Santana
Orientadora — DEEQ/CCET/UFMA

Documento assinado digitalmente

ub LOURYVAL COELHO PAIXAO
g Data: 25/06/2024 09:16:09-0300

Verifique em https://validar.iti.gov.br

Prof. Dr. Louryval Coelho Paixao
Avaliador Interno — BICT/CCET/UFMA

Documento assinado digitalmente

ub CASI SANTOS DOS SANTOS
g Data: 25/06/2024 09:05:55-0300

Verifique em https:/fvalidar.iti.gov.br

Prof. Ms. Casi Santos dos Santos
Avaliador Externo - IFMA

13 de junho de 2024




DADOS CURRICULARES

Jhéssica Alice Palheta Reis Mendes

NASCIMENTO 01/04/1999 — SAO LUIS / MA

FILIACAO Aldaléia Palheta Reis

2018/2024 Curso de Graduagao
Engenharia Quimica - Universidade Federal do Maranhao



DEDICATORIA

Dedico este trabalho a Deus, minha méae, minha
avo, meu irmao e meu esposo. Vocés fazem parte
de toda minha trajetoria de vida.



AGRADECIMENTOS

A Deus, fonte de toda sabedoria e forca, dedico minha primeira e mais profunda gratiddo. Sem
Sua orientacdo e béncdos, nada do que alcancei seria possivel. Obrigada, meu Deus, por tantas

realizacdes e por ser a razdo de tudo e de todos nos.

A minha mae, Aldaléia Reis, que me concedeu a honra de ser sua filha, expresso minha sincera
gratiddao. Cada esforco e trabalho que vocé dedicou permitiu que eu me dedicasse aos estudos

ao longo da minha vida. Sua dedicacdo € um exemplo que carregarei sempre comigo.

Ao meu Irméo Arthur, no qual sempre lutarei para que ele cresca tendo todas as oportunidades

para se tornar um grande homem.

Ao meu esposo, Isaquiel Mendes, agradeco por ser o motivo da minha escolha pela engenharia
guimica. Sua crenca no meu potencial, apoio constante e incentivo foram fundamentais para

que eu alcancasse coisas maiores. VVocé é minha inspiracéo.

A minha av6, Augusta, que é uma estrela hoje no céu, como gostaria de vé-la vivenciando todas

as minhas realizagdes, jamais esquecerei VOCE.

A Profa. Audirene Santana, orientadora, expresso minha profunda gratidio. Seu incentivo,
orientacdo e auxilio durante as pesquisas de iniciacdo cientifica e a construcao deste trabalho
de conclusdo de curso foram inestimaveis. Obrigada por compartilhar seu conhecimento e

paixao pela ciéncia.

A minha amiga Eduarda Rocha, minha melhor amiga e confidente, agradeco por estar sempre
presente. Seu ouvido atento e ombro amigo foram um conforto durante todos esses anos.

Compartilhamos risos, lagrimas e sonhos, e sou grata por nossa amizade.

Aos meus amigos Karinne, Carlos, Frederico, Maria Luiza, Glayane e Bryan, que estiveram ao
meu lado nos momentos alegres e tristes durante todos esses anos de universidade, meu sincero
agradecimento. Juntos, enfrentamos desafios, celebramos conquistas e construimos memorias

que levarei para sempre.



EPIGRAFE

“Tudo posso naquele que me fortalece.”
(Filipenses 4:13)



MENDES, J. A.P.R. DESENVOLVIMENTO E CARACTERIZACAO DE MEMBRANAS
BIOPOLIMERICAS A BASE DE ALGINATO, OLEO ESSENCIAL DE CAMOMILA
E ALOE VERA PARA POSSIVEIS APLICACOES EM CURATIVOS. 2024. 67 paginas.
Trabalho de Conclusdo de Curso de Engenharia Quimica do Centro de Ciéncias Exatas e
Tecnologia da Universidade Federal do Maranhdo, Séo Luis, 2024.

RESUMO

Esse estudo teve como foco desenvolver membranas de alginato contendo fios de algodéo para
tratamento de queimaduras e infecgdes dermatologicas. Para a preparacdo das membranas
foram utilizados além do alginato de sodio, glicerol como agente plastificante e cloreto de célcio
como agente reticulante, combinando diferentes concentracfes desses componentes.
Inicialmente, as membranas produzidas foram avaliadas quanto a umidade, solubilidade,
espessura e permeabilidade ao vapor de agua (PVA), através de um Planejamento Experimental
(Delineamento Composto Central Rotacional — DCCR). Em seguida, quatro concentracGes
diferentes foram selecionadas para novas caracterizacdes, incluindo a estas, a adi¢do de 6leo
essencial de camomila e extrato de Aloe vera. Essas membranas produzidas foram avaliadas
guanto: teores de umidade, solubilidade, espessura, PVA, tempo e grau de intumescimento,
propriedades mecanicas, espectro no infravermelho, atividade antioxidante (ABTS) e teor de
carotenoides totais. Foi observado que a concentracdo de alginato influenciou positivamente a
PVA das membranas. O conteldo de umidade variou entre 20,56% e 41,63%, enquanto a
solubilidade variou entre 17,87% e 46,07%. A adicdo de 6leo essencial de camomila e Aloe
vera também influenciou esses parametros. Além disso, as membranas demonstraram baixo
tempo de intumescimento e alta higroscopicidade, o que pode ter sido influenciado pela
presenca do glicerol. O espectro no infravermelho exibiu comportamento grafico distinto para
os diferentes componentes presentes nas membranas. Os carotenoides totais e a analise ABTS
mostraram que as membranas contendo Aloe vera apresentaram maiores valores de atividade
antioxidante. Apesar das dificuldades encontradas no estudo em relacdo as trés camadas de
solucdo filmogénica com entrelacamento dos fios de algoddo e a maceracdo para retirada dos
carotenoides, os resultados obtidos foram positivos e indicam a continuidade promissora nesse
campo de estudo.

Palavras-chave: Membranas. Alginato. Algod&o. Oleo. Extrato.



MENDES, J. AP.R. DEVELOPMENT AND CHARACTERIZATION OF BIOPOLIMER
MEMBRANES BASED ON ALGINATE, CHAMOMILE ESSENTIAL OIL AND ALOE
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ABSTRACT

This study focused on developing alginate membranes containing cotton threads for the
treatment of burns and dermatological infections. In the preparation of these membranes,
sodium alginate was used, along with glycerol as a plasticizing agent and calcium chloride as a
cross-linking agent, combining different concentrations of these components. Initially, the
produced membranes were evaluated for moisture content, solubility, thickness, and water
vapor permeability (WVP) using a Central Composite Rotatable Design (CCRD).
Subsequently, four different concentrations were selected for further characterization, including
the addition of chamomile essential oil and Aloe vera extract. These produced membranes were
assessed for moisture content, solubility, thickness, PVA, swelling time, mechanical properties,
infrared spectrum, antioxidant activity (ABTS), and total carotenoid content. It was observed
that the alginate concentration positively influenced the WVP of the membranes. Moisture
content ranged from 20.56% to 41.63%, while solubility varied between 17.87% and 46.07%.
The addition of chamomile essential oil and Aloe vera also influenced these parameters.
Additionally, the membranes demonstrated low swelling time and high hygroscopicity,
possibly influenced by the presence of glycerol. The infrared spectrum displayed distinct
graphical behavior for the different components present in the membranes. Total carotenoids
and ABTS analysis indicated that membranes containing Aloe vera exhibited higher antioxidant
activity. Despite the difficulties encountered in the study related to the three layers of
filmogenic solution with interwoven cotton threads and the maceration process for carotenoid
extraction, the obtained results were positive and suggest promising continuation in this field
of study.

Keywords: Membranes. Alginate. Cotton. Oil. Extract.
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1 INTRODUCAO

Nos anos 1940 e 1950, iniciou-se 0 uso e desenvolvimento de biomateriais na
medicina, mas somente em 1960 as primeiras apari¢des desse tipo de material foram descritas.
Em 2019, o mercado de biomateriais e dispositivos médicos movimentou cerca de U$300
bilhdes no mundo (RATNER, 2019). Os avancos nas pesquisas na area biomédica estdo
relacionados a alta demanda por novas tecnologias que visam melhorar a qualidade de vida das
pessoas. Anualmente, milhares de pessoas sofrem com lesdes e queimaduras na pele, resultando
em incapacidade e até mesmo morte. Da mesma forma, outras causas de lesdes como Ulceras
de pressdo e diabetes podem ser tratadas por meio de biomateriais, sendo uma questao de saude
publica (SHI et al., 2020). Além disso, dados do Sistema Unico de Satde (SUS) referentes a
janeiro a marco de 2022 mostram que foram registradas cerca de 18 mil cirurgias de pele
(ABIIS, 2022).

A pele é o maior érgdo do corpo humano e desempenha diversas fungdes vitais. Entre
elas, destacam-se a regulacdo da temperatura corporal, a deteccdo de estimulos, a protecao
contra agentes quimicos, biologicos e os efeitos nocivos dos raios solares, além de prevenir a
perda excessiva de liquidos. Portanto, é crucial estar atento as alteracdes na pele, uma vez que
estas podem acarretar consequéncias significativas para a satde do individuo (BUENO, 2015).
Especialistas alertam para a variedade de lesdes ou condic¢des cutaneas, sejam elas primarias ou
secundarias, e ressaltam a importancia de dedicar esforcos a busca de métodos que promovam
uma adequada cicatrizacdo da pele, dada as inumeras dificuldades envolvidas no processo de
reparacdo tecidual (MORAES, 2012). Além disso, lesdes decorrentes de feridas cronicas e
gueimaduras representam desafios significativos para os profissionais da salde e especialistas
da area (RIBEIRO et al., 2012; CAMPOS et al., 2016).

Quando a integridade da pele é comprometida devido a uma lesdo mecénica ou
exposicdo a fontes de calor, caracteriza-se um ferimento, o qual resulta em danos estruturais
e/ou funcionais nos tecidos. Isso torna o corpo suscetivel & contaminacdo por agentes
patogénicos externos, como bactérias e virus, aumentando o risco de doencas mais graves
(TANG et al., 2019). O tratamento de ferimentos, especialmente no caso de feridas cronicas,
continua sendo um desafio para a medicina regenerativa, devido aos diversos problemas
associados, tais como o surgimento de tecido necrético, propensdo a infeccdo e possivel
formacao de tecido com sustentagdo anatémica e funcional comprometidas (VAKILIAN et al.,

2019). Para lidar com essas questdes, 0 uso de curativos tem se mostrado uma abordagem
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comum e relativamente eficaz no tratamento de feridas. Curativos convencionais, como algodéo
e gaze, sdo acessiveis e possuem boa capacidade de absorcdo. No entanto, eles atuam de forma
passiva ao proteger o ferimento contra contaminantes externos.

A cicatrizacdo de feridas € um processo fisioldgico complexo que passa por etapas
progressivas: hemostasia (fase inicial que visa interromper a hemorragia), inflamacgéo (fase
caracterizada pela presenca de exsudato), proliferacao celular (fase em que ocorre a formacéo
do tecido de granulacdo) e remodelacéo tecidual (fase marcada pela deposicao organizada de
colageno). Além disso, essas etapas dependem do tipo de tecido lesionado, da natureza da leséo
e da evolucdo do processo. Dessa forma, um tratamento local adequado é fundamental para
criar um ambiente propicio a cicatrizacdo (ELDEEB et al., 2022).

A engenharia dos tecidos em biomateriais € de grande importancia, pois permite a
reposicao e suplementacdo das funcBes dos tecidos e 6rgdos do corpo, além de ser capaz de
permanecer em contato com tecidos ou fluidos corporais por longos periodos sem desencadear
reacdes indesejadas. Dessa forma, curativos bioativos e formulagdes sintéticas/semissintéticas
de polimeros podem promover uma cicatrizacdo mais eficiente de feridas (KUMAR;
ANANDHAVELU; SUATHY, 2019).

Por isso, nos Ultimos anos, tem havido um interesse crescente em terapias que auxiliem
no processo de cicatrizagdo, destacando-se o uso de curativos a base de polimeros naturais.
Entre eles, o alginato que é um polissacarideo obtido principalmente por dois métodos: sintese
bacteriana ou extracdo de algas marrons, como Laminaria Hyperborea, Ascophyllum nodosun
e Macrocystis pyriferas. Os extratos dessas diferentes fontes influenciam as proporgdes de
mondmeros de &cido manurdnico (M) e gulurdnico (G) presentes na cadeia de alginato. A
variacdo na proporcao desses mondémeros (razdo M/G) influencia diretamente a gelificacdo, as
propriedades anti-inflamatorias e a liberacdo e encapsulacdo de moléculas-alvo (RAUS; WAN
NAWAWI, NASARUDDIN, 2021). O alginato € biocompativel, de baixo custo e possui
propriedades cicatrizantes, sendo amplamente utilizado comercialmente como matéria-prima
para curativos.

A variedade de tipos de curativos disponiveis € extensa, no entanto, é necessario buscar
aprimorar as propriedades regenerativas desses curativos, a fim de facilitar a aplicacédo e reduzir
o0 desconforto durante a troca do curativo no paciente (NISCHWITZ; HOFMANN; KAMOLZ,
2019). Além disso, os custos de producdo desses materiais devem ser cada vez mais reduzidos
para tornd-los verdadeiramente acessiveis aos pacientes que necessitam desse tipo de
tratamento (KAPP e SANTAMARIA, 2017).
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Estudos indicam que as fibras de origem vegetal tém um impacto ambiental reduzido.
Fibras como sisal, coco, juta, rami, folha de abacaxi, algodao, curaua e linho, entre outras, tém
sido objeto de estudo como reforco em compositos devido ao seu grande potencial. As fibras
de algod&o apresentam propriedades fisicas muito promissoras, consistindo em cerca de 90%
de celulose, com teores variaveis dependendo do tipo de algodoeiro e do tempo de colheita. O
algodado é amplamente utilizado na industria téxtil devido ao seu baixo custo, facil pigmentagédo
e estrutura fibrilar resistente. Sua estrutura quimica possui grupos semelhantes ao amido, o que
contribui para a sua biodegradacdo. No entanto, a alta absor¢do de agua nas fibras ainda as torna
mais suscetiveis a hidrdlise (LI CR et al., 2013).

Os Oleos essenciais acoplados as membranas biopoliméricas estdo ganhando
popularidade entre os pesquisadores por suas propriedades antioxidantes, inseticidas,
antidepressivas e analgésicas. A pesquisa atual se concentra na aplicacdo de membranas com
agentes antimicrobianos em campos como engenharia de tecidos e cicatrizagdo de feridas
(DEDE etal., 2022; HASAPOUR ARDEKANI-ZADEH, HOSSEINI, 2019; WEN etal., 2016).
De acordo com um estudo de Unalan et al. (2019), em membranas contendo 6leo essencial de
cravo com aplicagdes de cicatrizagdo de feridas mostrou que os filmes feitos de 6leo essencial
melhoraram as taxas de cicatrizacdo de feridas em até 80% apds 24 horas de exposi¢do da
ferida. Isso fornece informacdes importantes para aplicagfes de tratamento de lesdes e
reconstrucdo de tecidos em relacdo a bandagens enroladas em paciente (NISCHWITZ,
HOFMANN, KAMOLZ, 2019). Neste estudo, o 6leo essencial estudado trata-se da camomila,
que apresenta atividades antifungicas, tanto contra filamentosos (EBANI, 2017;
SHARIFZADEH, 2016) como contra fungos leveduriformes (EBANI, 2017), antibacterianas e
antioxidantes (SHARIFZADEH, 2016).

Um dos principais desafios das membranas a base de alginato é conseguir obter
matrizes com propriedades biomecénicas adequadas, especialmente quando se necessita de
estruturas porosas. A resisténcia a tracdo do biomaterial deve corresponder a do tecido lesado,
que para a pele é de aproximadamente 20 MPa (ANNAIDH et al., 2012). Além disso, a baixa
capacidade de alongamento até a ruptura é uma grande limitacdo das membranas
polissacaridicas, com varios estudos relatando um valor maximo de 5% (BUENO, MORAES,
2011; BIERHALZ et al., 2012; BELLINI et al., 2012; VEIGA, MORAES, 2012). O que
inviabiliza o uso dessas membranas em areas como articulagdes, onde é necessaria uma maior
elasticidade. Para contornar essa questdo, o uso de fibras naturais, 6leos essenciais e extratos

naturais pode ajudar a melhorar as propriedades fisico-quimicas e mecanicas das membranas.
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2 OBJETIVO GERAL

Desenvolver e otimizar o processo de produgdo de membranas biopoliméricas a base de
alginato de sodio e fibras de algoddo com a incorporacdo de dleo essencial de camomila e
extrato natural de Aloe vera no processo, para aprimorar as propriedades terapéuticas das

membranas visando sua aplicacdo como curativos.

2.1 OBJETIVOS ESPECIFICOS

a) Elaborar membranas de alginato de sodio com adicédo de fibras de algodao;

b) Definir as concentracdes adequadas através de testes preliminares e aplicacdo de
planejamento experimental;

c) Caracterizar fisico-quimicamente e estatisticamente as membranas obtidas;

d) Selecionar as membranas através do planejamento experimental;

e) Incorporar as membranas selecionadas o 6leo essencial de camomila e o extrato natural de
Aloe verg;

f) Caracterizar fisico-quimicamente e mecanicamente as membranas selecionadas;

g) Avaliar a atividade antioxidante das membranas selecionadas.
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3 REVISAO BIBLIOGRAFICA

3.1 BIOCURATIVOS

Até meados de 1962, as pesquisas sobre curativos e cicatrizacdo de feridas foram um
tanto negligenciadas. Supunha-se, anteriormente, que a cicatrizacdo de feridas era mais rapida
e eficiente, se fosse mantida seca e sem cobertura. Esta especulacdo foi assumida até
estabelecer-se 0s requisitos ideais para materiais utilizados na cicatrizagdo de feridas
(KAMOUN et al., 2017).

O trabalho pioneiro no uso de filmes para tratar feridas (curativos) revelou que a
reparacao epitelial da pele de porcos feridos foram pelo menos duas vezes maior em
comparagdo com as feridas expostas ao ar. Além disso, descobriu-se que, no caso de curativos
secos, uma crosta pode cobrir toda a &rea da ferida, diminuindo a taxa de epitelizacéo e inibindo
a cicatrizagdo. A partir de ent&o, os estudos e pesquisas sobre o desenvolvimento de curativos
de feridas foram intensificados (KAMOUN et al., 2017).

Por muitos anos, o objetivo do uso de curativos passivos era simplesmente cobrir o leito
da ferida, formando uma barreira contra a colonizagao bacteriana e mantendo a ferida seca. No
entanto, a impermeabilidade ao vapor pode levar a umidade excessiva e maceracéo ao redor
da ferida, o que requer trocas frequentes. Atualmente, o foco das pesquisas no tratamento de
feridas é identificar os fatores etioldgicos que causam atraso ou impedem a fisiologia
cicatricial. 1sso é feito aplicando curativos com caracteristicas que controlam o estado
bioguimico e otimizam o processo de cicatrizacdo (XU et al., 2016; DABIRI et al 2014, MIR
etal., 2018).

Um curativo ideal para feridas deve manter um ambiente Umido, absorvendo os
exsudatos da ferida, proteger a ferida de infec¢Ges secundarias, fornecer trocas gasosas
adequadas, regular e/ou mediar a liberacdo de fatores de crescimento e citocinas, e também ser
eléstico, biocompativel, ndo toxico e ndo antigénico (AHAMED et al., 2015).

A pele sendo o maior 6rgdo do corpo humano, desempenha a funcéo vital de proteger os
tecidos internos contra a acao de microrganismos, agentes térmicos e quimicos, além de manter
a homeostase. Composta por duas camadas distintas, denominadas epiderme e derme, ela é
sustentada pela hipoderme (Figura 1). A epiderme, camada mais externa da pele, é formada
principalmente por queratindcitos. Logo abaixo, a derme € constituida pela matriz extracelular
(MEC) e uma rede de fibras colagenas, além de abrigar células residentes como macro6fagos,

adipacitos e fibroblastos. Na pele, também séo observados vasos sanguineos, nervos sensoriais
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e estruturas acessorias, como glandulas, pelos e muasculos eretores dos pelos. A hipoderme,
embora ndo faca parte da pele propriamente dita, € responsavel pela fixacdo da derme a
musculatura subjacente ou ao 0sso (BHAR et al., 2021; CUI et al., 2020; LAI-CHEONG, 2021).

Eing i pltio
Mgzl .
enetor [~ Epldrg
oo pélo
Glindula
sebiécea
Foliculo ploso — Dorma
Raiz do pélo
Waso sanglineo ) —
oy e a1 4 h ) | o
ola
— gub-
culfings

Figura 1 — Representacdo esquematica si
mplificada da estrutura da pele humana mostrando a camada superior de barreira epidérmica e a camada dérmica.
Fonte: MATTOS (2023).

Uma ferida é qualquer ruptura superficial ou profunda na integridade da pele (Figura 2).
Essa condicdo pode ser causada por diversos fatores externos, como traumas ou cirurgias, ou
por fatores internos relacionados a doencas que facilitam ou causam o ferimento. Na prética
clinica, encontra-se uma variedade de etiologias para as feridas, incluindo queimaduras,
traumatismos, Ulceras vasculares (venosas, arteriais ou mistas), Ulceras por pressdo, feridas
exsudativas, feridas infeccionadas e feridas infectocontagiosas (como erisipela, leishmaniose e
tuberculose). Essas feridas podem ser classificadas quanto a complexidade (simples ou
complexas) e ao tempo de cicatriza¢do (agudas ou cronicas) (OLIVEIRA et al., 2019).

A cicatrizacdo de feridas € um processo caracterizado por uma serie de etapas sequenciais
ou simultaneas, incluindo coagulacdo sanguinea, resposta inflamatdria, proliferacdo celular e
remodelagdo da matriz extracelular. Embora a cicatrizacdo seja essencial para a funcdo da pele,
prevenindo infecgbes e desidratacdo, ela frequentemente impede que o tecido cuténeo se

recupere completamente. Além disso, as cicatrizes apresentam uma aparéncia diferente da pele
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intacta, o que pode afetar significativamente a qualidade de vida do paciente. Nesse contexto,

a pesquisa em restauracdo tecidual desempenha um papel crucial (TAKEO et al., 2015).
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Figura 2 — Visdo geral bioquimica do ambiente de ferida aguda e cronica: (A) Ferida aguda com uma série
coordenada de eventos: hemostasia, inflamagdo, proliferacéo e remodelacdo tissular. (B) A ferida cronica apresenta
elevado nimero de células inflamatérias e formacéao de biofilme que impede a restauragdo da homeostase tissular.
Fonte: Adaptado de LAROUCHE et al. (2018).

Os filmes atuam como substitutos temporarios para a pele, protegendo-a como uma
barreira fisica e mecénica, especialmente no tratamento de infeccGes em feridas. Existem
diversos tipos de filmes, incluindo os poliméricos, que oferecem melhorias no processo de
regeneracdo, com algumas vantagens notaveis, tais como: capacidade de absorver fluidos e
exsudatos da ferida sem vazamentos, eliminando a necessidade de trocas e limpezas frequentes;
possibilitam a troca adequada de gases, proporcionando um microambiente Umido; além de
proteger a ferida de microrganismos e outros agentes toxicos, melhorando a qualidade do
processo de regeneracdo e reduzindo os riscos de complicacdes (HASATSRI et al., 2018; ALI
et al., 2020).

Outros aspectos relevantes desses sistemas incluem a grande flexibilidade, a resisténcia e
a transparéncia, assim como a capacidade de incorporar ativos com liberacdo controlada ou
prolongada, o que permite um tratamento mais confortavel e funcional, reduzindo a necessidade
de trocar curativos (JUNIOR et al., 2014). A seguir, a Tabela 1, mostra 0s requisitos necessarios

para os curativos eficientes.

24



Tabela 1 — Requisitos para um curativo cutaneo ideal.

Requisitos Primarios Requisitos Secundarios
Oferecer protecdo mecanica Acelerar o processo de reparo tecidual
Ser livre de substancias toxicas e irritantes Possuir atividade antimicrobiana
Proteger contra a entrada de micro-organismos Ser transparente
Criar um ambiente imido para a cicatrizagéo Possuir atividade hemostatica
Proteger a pele do exsudato e excesso de umidade Exibir atividade de desbridamento
Permitir trocas gasosas com o ambiente Ser capaz de combater 0 mau odor
Nao aderir ao leito da ferida Inativar proteoliticas em feridas cronicas

N&o incomodar o paciente
Né&o promover dor ao aplicar ou ser removido
Moldar-se a regido da ferida
Ser resistente a agua e ser facilmente removivel
Ser de baixo custo
N&o liberar particulas ou fibras ndo biodegradaveis
Na&o necessitar de trocas frequentes
Funcionar efetivamente sob compressao
Manter na ferida a temperatura e pH étimos

Fonte: Adaptado de BUENO (2015, p. 9)

Para atingir esse objetivo, tém sido desenvolvidos curativos ou membranas interativas no
emergente campo da engenharia de tecidos. Essa denominagdo provém da capacidade desses
materiais de modificar a fisiologia do leito da ferida e interagir com sua superficie. Por exemplo,
eles podem promover a granulacdo e revitalizacdo ou reduzir o exsudato, gragas a sua

permeabilidade ao vapor de 4gua e oxigénio.

3.2 POLIMEROS

Formados por meio da unido de moléculas menores, conhecidas como mondmeros, 0s
polimeros naturais sdo oriundos de reacfes quimicas denominadas polimerizacdo. Essas
macromoléculas tém um tamanho e uma massa molecular consideraveis e sdo compostas por
longas cadeias de atomos interligados. Presentes em diversos materiais comuns no cotidiano,
como plasticos, borrachas, fibras téxteis, adesivos, entre outros, os polimeros exibem
propriedades fisicas e quimicas singulares, passiveis de modificacdo durante a sintese, o que
permite a criacdo de uma ampla gama de materiais com distintas aplicagdes e propriedades
(MACHADO, 2021).
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Os polimeros naturais sdo materiais produzidos pela natureza, originando-se de fontes
renovaveis, como plantas, animais e micro-organismos. Esses materiais exibem propriedades
unicas, como biodegradabilidade, resisténcia, flexibilidade, estabilidade, aderéncia e
biocompatibilidade, tornando-os ideais para diversas aplicagdes industriais. Alguns exemplos
de polimeros naturais empregados na industria incluem a celulose, utilizada na fabricacao de
papel, tecidos e revestimentos; a quitosana, utilizada na producdo de filmes, membranas e
adesivos; e a caseina, utilizada na fabricacdo de plasticos, adesivos e filmes. Esses polimeros
naturais desempenham um papel crucial na industria, contribuindo para a sustentabilidade,
baixo impacto ambiental, versatilidade e biocompatibilidade dos materiais utilizados. Nos
ltimos tempos, a busca por materiais mais sustentaveis e biodegradaveis tem impulsionado
ainda mais a utilizacdo desses recursos naturais (MENDES, 2014).

Os polimeros naturais sdo gerados por processos biolégicos em organismos Vvivos e
ocorrem na natureza, a exemplo da celulose, quitina, amido e proteinas. Estes polimeros
exibem estruturas quimicas complexas e apresentam propriedades fisicas e quimicas
singulares, adaptadas as necessidades de cada organismo. Por outro lado, os polimeros
sinteticos sdo produzidos em laboratorio a partir de monémeros derivados de fontes néo
naturais, como petrdleo e gas natural. Esses polimeros sdo fabricados em larga escala para
atender a diversas demandas da sociedade moderna, como embalagens, tecidos, eletrdnicos e
muitos outros produtos. As propriedades dos polimeros sintéticos podem ser ajustadas durante
a sintese, permitindo a producdo de materiais com caracteristicas especificas e adequadas a
diferentes aplicacGes (BARROS, 2020).

Por serem materiais renovaveis, biodegradaveis e menos poluentes do que os polimeros
sintéticos derivados do petrdleo, no futuro, é esperado que os polimeros naturais sejam cada
vez mais utilizados na producdo de diversos materiais e produtos, tais como embalagens,
cosmeéticos, tecidos, produtos médicos, entre outros. Para isso, serdo desenvolvidas novas
tecnologias de producdo e processamento de polimeros naturais, tornando-os mais
competitivos em termos de custo e desempenho em comparagao aos polimeros sintéticos. Além
disso, é esperada uma maior conscientizacdo ambiental por parte dos consumidores e
empresas, 0 que pode levar a um aumento na demanda por produtos sustentaveis feitos a partir
de polimeros naturais. Com esses fatores, os polimeros naturais tém um grande potencial de
crescimento no mercado industrial, permitindo uma produgdo mais consciente e sustentavel
(GOMES, 2023).
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3.3 ALGINATO E CLORETO DE CALCIO

O alginato ¢ um biopolimero importante que foi aprovado pela Food and Drug
Administration (FDA) dos Estados Unidos para ser utilizado em seres humanos no processo
de cicatrizacao de feridas (SALESA et al., 2019). Ele é empregado como um material para
curativos, especialmente o alginato de sédio, que é utilizado na forma de hidrogel e tem
despertado um crescente interesse cientifico devido as suas propriedades fisico-quimicas. Os
materiais produzidos a partir do alginato sdo considerados benéficos para os seres humanos
devido a sua biocompatibilidade nos tecidos, possibilitando seu uso na area de engenharia
biomédica (WROBLEWSKA-KREPSZTUL et al., 2019).

Para obter esse biopolimero, as algas marinhas marrons passam por um processo de
lavagem e maceracdo. Em seguida, o alginato € extraido utilizando carbonato de sddio. O
extrato € filtrado e adiciona-se cloreto de sddio ou calcio ao filtrado, o que resulta na formacéo
de um precipitado fibroso de alginato de sddio ou célcio. Esse sal de alginato pode ser
convertido em &cido alginico por meio de tratamento com &cido cloridrico diluido. Depois de
passar por diversos processos de purificacdo, o alginato é seco e pulverizado em diferentes
formas i6nicas (SZEKALSKA et al., 2016).

O alginato, um polimero natural, é polianiénico, mucoadesivo e semicristalino (WU et
al., 2017). Composto de uma mistura de carboidratos L-guluronato (G) e D-manuronato (M)
formando blocos do tipo GGGGG, MMMM ou GMGM em ligag¢des o ou B (1,4) (TONG et al.,

2017). Sua estrutura molecular é apresentada na Figura 3.
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Figura 3 — Estrutura da molécula do alginato.
Fonte: Adaptado de CAO et al. (2020).

O cloreto de calcio é essencial para a manutencdo de diversos sistemas (nervoso,
muscular, esquelético) e funces (cardiaca, renal, respiratdria). Participa da coagulacédo
sanguinea, da permeabilidade capilar, da membrana celular e de inUmeros outros eventos

essenciais para a manutencao da vida.
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A seletividade idnica e a resisténcia mecanica do gel de alginato formado dependem
diretamente da quantidade e disposicdo dos mondmeros G. Quanto maior essa quantidade e
mais blocada ela for, mais seletivo e resistente sera o gel. Além disso, essa gelificacdo, causada
pelo excesso de blocos G interagindo com ions polivalentes, forma uma estrutura tridimensional
conhecida como ‘caixa de ovos’, com o cloreto de calcio adicionado as membranas como
apresentada na Figura 4. O alginato de sodio reage com o cloreto de célcio, formando um gel
termo irreversivel. I1sso acontece porque os ions céalcio se ligam aos grupos carboxilato do
alginato, criando uma rede tridimensional. Essa estrutura é insollvel em &gua e permanece
estavel até 100°C (GUARINO et al., 2015).

(a) (b)

Figura 4 - (a) Estrutura quimica em blocos G do gel de alginato. (b) Representacdo esquematica da estrutura tipo
“caixa de ovos”.
Fonte: Adaptado de ABDUL KHALIL et al. (2017).

3.4 GLICEROL

O glicerol (também conhecido como glicerina, trihidroxipropano, glicil alcool e 1,2,3-
trihidroxipropano) representado na Figura 5 e Tabela 2, € um poli alcool organico com trés
hidroxilas em sua férmula estrutural. Foi sintetizado pela primeira vez em 1779 pelo quimico
sueco Karl Wihelm Scheele, durante reacdes de saponificagdo (processo que produz sabdo) do
azeite de oliva (BARROS, 2018).

Esse poli alcool pode ser encontrado em azeites, 6leos de coco, dendé, soja, algodao e
oliva, bem como na combinacio de glicerina com &cido graxo. E uma substancia inodora,
viscosa, higroscopica (absorve umidade), oleosa, de sabor doce, solivel em &gua e alcool, com
pouca solubilidade em éter, acetato de etila e dioxano, e é insolivel em hidrocarbonetos. O
glicerol desempenha um papel importante na indlstria de cosméticos, farmacéutica,

detergentes, fabricacdo de resinas e aditivos, bem como na industria de alimentos. Ele é obtido
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a partir da reacdo de saponificacdo de &cidos graxos presentes em 6leos, azeites ou sebo com
hidroxido de sodio ou potassio. Além disso, o glicerol € um coprodutor no processo de producao
de biodiesel, representando cerca de 10% do volume total de biodiesel produzido. Sua

purificacdo é essencial para aplicacbes de maior valor agregado, tornando-o competitivo no
mercado (BARROS, 2021).
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Figura 5 — Formula estrutural do Glicerol.
Fonte: BARROS (2021).

Tabela 2 — Propriedades do glicerol.

Propriedades Glicerol
Massa Molecular 92,09 gmol
Densidade 1,2613 g/cm?®
Ponto de Fuséo 18,1°C
Ponto de Ebulicéo 290 °C
Ponto de Fulgor 199 °C

Fonte: Autor (2024).

O glicerol, assim como o sorbitol, xilitol, manitol e outros, tem sido empregado como
plastificante no desenvolvimento de filmes de alginato. Dentre esses, o glicerol se destaca por
sua praticidade e eficiéncia. Embora seja abundante e de baixo custo, é importante notar que o
glicerol € altamente higroscopico e infinitamente solivel em &gua. Sua utilizagdo como
plastificante resulta em filmes mais maledveis, aumentando sua elasticidade e conferindo-lhes
uma barreira moderada ao vapor de agua (GALUS; LENART, 2013; JOST et al., 2014;
SANTANA; KIECKBUSCH, 2013; SEIXAS et al., 2013).
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3.6 EXTRATO/OLEO ESSENCIAL

Os Gleos essenciais (OESs) estdao ganhando popularidade entre pesquisadores e outros por
suas propriedades antioxidantes, inseticidas, antidepressivas e analgésicas. A pesquisa atual se
concentra na aplicacdo de membranas com agentes antimicrobianos em campos como
engenharia de tecidos e cicatrizagéo de feridas (DEDE et al., 2022; HASAPOUR ARDEKANI-
ZADEH, HOSSEINI, 2019; WEN et al., 2016). Um estudo realizado por Unalan et al. (2019)
investigou o uso de Oleo essencial de cravo em membranas para cicatrizacdo de feridas. Os
filmes feitos com esse Oleo essencial demonstraram melhorias de até 80% nas taxas de
cicatrizacdo de feridas apds 24 horas de exposicao da ferida. Essa descoberta é relevante para
aplicacdes no tratamento de lesGes e na reconstrugédo de tecidos, especialmente em relacdo a
bandagens aplicadas em pacientes (NISCHWITZ, HOFMANN, KAMOLZ, 2019).

Os 0leos essenciais (OEs) sdo definidos como compostos volateis concentrados, extraidos
de plantas aromaticas e medicinais por meio de processos especificos. Embora ndo sejam
gorduras em si, ao contrario dos Gleos vegetais, 0s OEs sdo denominados 6leos porque se
solubilizam em fase oleosa e ndo em agua, além de se dissolverem bem nos lipideos do corpo
humano (BRASIL, 2018; LAVABRE, 2018).

Um 6leo essencial é um extrato obtido dos orgaos de plantas aromaticas, submetido a
destilagdo com vapor d’agua. Esses compostos podem ser encontrados no exterior das folhas,
na pelicula das frutas citricas e nas cascas de algumas arvores (BAUDOUX, 2018; FARRAR
et al., 2020).

O oleo essencial de camomila é amplamente utilizado por sua variedade de beneficios
para saude e bem-estar. Extraido do vapor das flores da planta Chamaemelum nobile, esse 6leo
possui um aroma terroso, doce e levemente acido. O dleo essencial de camomila proporciona
relaxamento, auxiliando no tratamento de ansiedade, tensdo, insénia, irritacdo e apatia. Além
de prevencéo de doencas, pois preserva antioxidantes de forma estavel, combatendo os radicais
livres que prejudicam células e aumentam o risco de doengas, como céncer. Possui acao
analgésica para dores musculares, nevralgia, dores de cabeca, dente e ouvido. Melhora o
sistema imunoldgico por estimular a producdo de leucocitos que combatem bactérias e
fortalecem o sistema de defesa do organismo e alivia queimaduras leves, bolhas, feridas,
dermatite, acne, herpes, psoriase e condicdes alérgicas (GUSMAN, 2024).

Aloe barbadenses miller (Aloe vera) contém propriedades anti-inflamatdrias,
antioxidantes, cicatrizantes, antissépticas e laxativas, por isso possui propriedades emolientes e

alivia lesbGes cutaneas. Aloe vera contém cerca de 70 ingredientes potencialmente ativos,
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incluindo vitaminas, enzimas, minerais, agucares, além de acido salicilico e aminoacidos. Aloe
vera € uma planta com folhas verdes e duras com espinhos nas pontas das folhas, por isso retém
a umidade e é tolerante a seca gracas aos polissacarideos. Suas folhas sdo compostas por uma
camada intermediaria de latex contendo substancias como antraquinonas e glicosideos. Eles
foram identificados junto com outros compostos interessantes como acgucares sollveis,
glicoproteinas, antraquinonas fendlicas, flavondides, flavondis, enzimas, minerais,
aminoacidos essenciais e ndo essenciais, esterdis, saponinas e vitaminas. Essas substancias tém
potencial terapéutico no processo de cicatrizacgdo tecidual (FREITAS, 2014).

Diversos estudos investigaram a aplicacdo de formulacdes baseadas em alginato para a
producdo de membranas curativas. Além disso, essas formulacdes também foram estudadas
como transportadores de Oleos essenciais, antibioticos e antissépticos. Os resultados
demonstraram atividade antiproliferativa in vitro contra Escherichia coli e Candida albicans, o
que ressalta o potencial emprego do alginato como constituinte de membranas
interativas/bioativas (ALARCO et al., 2017; LIAKOS et al., 2013; COSSU et al., 2015; NG e
LEOW, 2015).
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4 MATERIAL E METODOS
4.1 MATERIAL

Para o desenvolvimento das membranas biopoliméricas, foram utilizados alginato de
sodio (A-2033, com massa molar média de 90 kDa e viscosidade intrinseca de 690 mL/g a 25
°C, composto por 61% de acido manurénico e 39% de acido gulurénico), obtido da Isofar
(Brasil); cloreto de calcio di-hidratado (Merck, Alemanha); glicerol (Dindmica, Brasil), suturas
multifilamentares nao absorviveis de algoddo com tamanho USP 3-0 (diametros 0,20-0,25
mm), placas de Petri de poliestireno (150 mm de didmetro), 6leo essencial de camomila
adquiridas em farmacias locais de Sdo Luis — MA e extrato de aloe vera obtidos diretamente da
planta. Além de todas as vidrarias e acessorios de laboratério como béqueres, erlenmeyer,
bastdo, termdmetro, placa de petri, espatulas, baldo volumétrico, pipetas, provetas, buretas e

placas de célula de acrilico com tampa.

4.2 LOCAL DA PESQUISA

A pesquisa foi conduzida no Laboratorio de Pesquisa LEPPBio (Laboratorio de
Engenharia de Produtos e Processos em Biorrecursos), localizado na Universidade Federal do
Maranhdo (UFMA), no Departamento de Engenharia Quimica, com endereco na Avenida dos

Portugueses, 1966, Campus Bacanga, Séo Luis — MA.

4.3 INSTRUMENTOS/EQUIPAMENTOS/SOFTWARES UTILIZADOS

A ANOVA (Andlise de Variancia) foi o método estatistico usado para testar as diferencas
entre duas ou mais médias. A sua finalidade é entender se existe uma diferenca significativa
entre 0s grupos que estdo sendo comparados. Esse método testa a hipdtese nula de que as
médias dos grupos sdo iguais, em contraposicdo a hipotese alternativa de que pelo menos uma
das médias ¢ diferente. Se a variancia entre 0s grupos (que representa a variagdo devido a
interacdo entre os grupos) for significativamente maior do que a variancia dentro dos grupos
(que representa a variacao devido ao acaso), entdo a hipdtese nula é rejeitada.

A ANOVA ¢ frequentemente utilizada em experimentos cientificos, pesquisa de
mercado, analise de qualidade e outros campos. Além o software Statistica 9.0 (Statsoft, Tulsa,
EUA), ferramenta na qual foi realizada as analises estatisticas, o Microsoft Excel foi utilizado

para construir os graficos e tabelas do trabalho e o OriginPro para a construcao dos graficos de
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infravermelho.

Os instrumentos necessarios para a construcdo das membranas foi uma manta
aquecedora analdgica com regulador de poténcia, um agitador mecéanico digital que tem como
objetivo agitar produtos com viscosidade de até 80.000 Mpa, o aparelho consegue manter
constante a agitacdo, alterando a poténcia do motor de acordo com a viscosidade do produto
até a poténcia maxima. além disso, 0 equipamento possui autoajuste de rotacdo para uma
menor, caso ele ndo consiga atingir a rotacdo solicitada, possui suporte completo e haste de
aco inox. Para os testes de intumescimento foi utilizado um agitador magnético com

aguecimento.

4.4 ANALISES, METODOS E PROCEDIMENTOS EXPERIMENTAIS

4.4.1 Elaboracéo das membranas

O fio de algodao foi escolhido com base no tamanho e na resisténcia. As placas de
Petri de poliestireno foram perfuradas lateralmente, com uma distancia de 0,5 cm entre cada
perfuracdo com o auxilio de uma agulha. Os fios foram passados através das perfuragdes para
alcancar a orientagdo desejada, e a fita foi utilizada para envolver o fio e manter a 4gua fora do

canal de fluido, conforme ilustrado na Figura 6.

Figura 6 — Telas confeccionadas com fios de algodao na placa de poliestireno.
Fonte: Autor (2024).

Durante a preparacgdo da solucdo (Figura 7), o alginato de sodio (conforme concentracdo
da tabela 3) foi dissolvido em 400 mL de agua destilada em um béquer de 600 mL, sendo
submetido a agitacdo a 900 rpm em uma manta aquecedora em conjunto com um agitador até
atingir a temperatura de 70°C. Em seguida, o plastificante glicerol (conforme concentracdo da

tabela 3) foi adicionado e agitado por mais 15 minutos na mesma rotacdo. Apos esse periodo,
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foram acrescentados 30 mL de solucdo de cloreto de célcio dihidratado (CaClz - 1%, m/v), com
agitacdo por mais 10 minutos, mantendo a temperatura em 70°C. Essa mesma metodologia foi
realizada acrescentando o Oleo essencial de camomila/extrato de Aloe vera conforme as

concentragOes estabelecidas para as formulagfes otimizadas antes do plastificante.

Agitador magnético i Agitador magnetico
IS

p

 Alginato de sodio g Gliceral

: \ 1‘70°c_"c7"‘

oF , & 1mmm -A \ 7
Agua destilada /

Manta aquecedora

\ iEstufa por 24h
) Agitader magnetico
\ , ESolugéo o

Im .- H T T

@ e L

y Bureta com 7
i

m Solucdode Manta aquecedora
cloreto de calcio

I. I:'I.. 1l

IManta aguecedora

@ Placa com os fios

Figura 7 — Fluxograma da confec¢do das membranas.
Fonte: Autor (2024).

Ap0ds a conclusao desse processo, a solucao obtida foi adicionada as placas de poliestireno
entrelacadas. Em seguida, as placas foram colocadas em uma estufa com recirculacéo de ar a
40°C por aproximadamente 24 horas, correspondendo a primeira camada. Apds esse periodo, a
mesma proporcao de solucdo filmogénica foi adicionada sobre as placas ja com a primeira
camada e deixada para secar por mais 24 horas, formando a segunda camada. Posteriormente,
uma terceira camada, com as mesmas concentragdes e proporcdes das camadas anteriores, foi
adicionada e as membranas foram colocadas para secar por mais 24 horas. Dessa forma,
obtiveram-se membranas (Figura 8) com trés camadas de solucdo filmogénica. Estas
membranas foram cuidadosamente removidas das placas de poliestireno, envolvidas em papel
manteiga e armazenadas em um dessecador com umidade relativa de 52% para caracterizacoes
posteriores. A aplicacdo de uma tripla camada dessa solugdo na construgdo de membranas tras

resisténcia mecanica e estabilidade por forma uma matriz sélida e resiliente, com uma barreira
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seletiva por criar uma estrutura porosa com tamanho de poros controlado, biocompatibilidade

e estabilidade quimica, a tripla camada mantém sua integridade mesmo em ambientes adversos.

Figura 8 —a) Membrana com trés camadas em processo de secagem na placa de poliestireno; b) Membrana seca,
retirada da placa.
Fonte: Autor (2024).

Em uma primeira etapa, foram confeccionadas membranas de alginato e glicerol
aplicando um planejamento experimental Delineamento Composto Central Rotacional 22
(DCCR), com 04 ensaios fatoriais, 04 axiais e 03 centrais, totalizando 11 ensaios (Tabela 3).
Como variaveis dependentes foram estudadas o contetido de umidade, solubilidade em agua,
espessura e permeabilidade ao vapor de &gua.

Os dados experimentais foram ajustados a uma equacao polinomial de segunda ordem
(Equagdo 1). A andlise de variancia (ANOVA), o teste de falta de ajuste (teste F), a
determinacéo dos coeficientes de regressdo (R?) e a geracéo de superficies de resposta foram
realizados utilizando o software Statistica 9.0 (Statsoft, Tulsa, EUA). Apenas as variaveis com

nivel de confianca acima de 95% (p<0,05) foram consideradas significativas.

Y = Bo + PiXy + BoXo + B11XE + B2 Xs + BraXa X €Y

Onde: Y é aresposta (variavel dependente); S, é a constante de regressdo; f,, e S, séo
os coeficientes de regressao para os termos lineares; S, e f,, sdo os coeficientes de regressao

quadraticos; S, é o coeficiente do termo de interacdo; X,, e X, representa os valores

codificados das variaveis independentes (concentracdo de alginato e concentracédo de glicerol,

respectivamente).
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Tabela 3 — Planejamento experimental para as membranas de alginato e glicerol com fios de algodao.
Variaveis independentes

Real Codificada
*Calginato (g) Cglicerol (m L) Calginato (g) Cglicerol (m L)

1 6,6 34 -1 1
2 9,4 3,4 1 -1
3 6,6 5,6 -1 1
4 9,4 5,6 1 1
5 6,0 4,5 -1,41 0
6 10,0 4,5 141 0
7 8,0 3,0 0 -141
8 8,0 6,0 0 1,41
9 8,0 4,5 0 0
10 8,0 4,5 0 0
11 8,0 4,5 0 0

* Caiginato = concentracao de alginato; Cyiicerol = CONcentragao de glicerol.
Fonte: Autor (2024).

Apds a andlise do planejamento experimento, foi selecionado quatro formulacdes, das

quais, foram realizadas as caracterizages utilizando fios de algodéo (Tabela 4).

Tabela 4 — Formulagdes selecionadas no planejamento experimental com alginato e glicerol.

Formulagdes Calginato (9) Cylicerol (ML)
1 6,0 3,0
2 10,0 3,0
3 6,0 6,0
4 10,0 6,0

Fonte: Autor (2024).

4.4.2 Caracterizacdo das membranas

As membranas foram analisadas quanto ao seu aspecto visual, teor de umidade,
solubilidade em agua, espessura, permeabilidade ao vapor de &gua (PVA), propriedades
mecanicas, grau e tempo de intumescimento, infravermelho, analises de atividade antioxidante
e aspectos visuais. A avaliacédo visual foi realizada por meio da observacao subjetivas e do tato,
buscando utilizar apenas as membranas que se mostraram homogéneas (sem particulas
insoltveis e com coloragdo uniforme), continuas (sem rupturas ou areas quebradicas), flexiveis

e com superficie lisa.
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4.4.2.1 UMIDADE E SOLUBILIDADE

O teor de umidade foi determinado utilizando um método gravimétrico a 105°C por 24
horas em uma estufa a vacuo (AOAC, 2006). A solubilidade foi avaliada conforme descrito por
Raposo et al. (2021), onde a amostra foi pesada, imersa em 50 mL de agua destilada e agitada
a 175 rpm por 24 horas a 25°C. Em seguida, a membrana foi colocada na estufa por mais 24
horas para determinagdo do peso seco final, e ambos os testes foram calculados utilizando a
Equacéo 2.

P, — Pp

U(%) = x 100 (2)

1

Em que a PI é o peso inicial e PF o peso final apds a secagem.

4.4.2.2 ESPESSURA E PVA

A espessura foi medida com um micrdmetro digital de resolugdo 0,01 mm, e a
determinacdo foi obtida pela media aritmética de 9 medicOes aleatorias de cada amostra de
membrana. A permeabilidade ao vapor de agua (PVA) foi determinada gravimetricamente em
um ambiente a 25°C usando uma pequena célula de acrilico com tampa e um orificio central
para montagem da membrana, conforme o método E95-96 (ASTM, 2012). O fundo da célula
foi preenchido com cloreto de célcio granulado para manter 0% de umidade relativa (UR). Em
seguida, a amostra de membrana foi fixada e a célula foi colocada em outro recipiente fechado
com solucdo de cloreto de sodio no fundo, mantendo o ambiente a 75% UR para manter
constante a diferenca de pressdo de vapor d'agua. O aumento observado na massa intracelular
total ao longo de 72 horas corresponde a taxa na qual a agua permeia a membrana. Os calculos
realizados sdo demonstrados pela Equagéo 3.

24

PVA = (—
VA=A 2PwUR

) x G& 3)

PVA representa a permeabilidade ao vapor de &gua da membrana, expressa em
(g.mm)/(m?,dia.kPa); 5 ¢ a espessura da membrana (mm); Ae é a area da superficie exposta na

membrana (m?); APw ¢é a diferenca de pressdo parcial através da membrana (kPa); UR ¢ a
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umidade relativa do recipiente (%); G é o coeficiente angular da reta de ajuste aos pontos

experimentais do grafico, massa versus tempo (g/dia).

4.4.2.3 PROPRIEDADES MECANICAS E ESPECTROSCOPIA NO INFRAVERMELHO
POR TRANSFORMADA DE FOURIER (FTIR)

As propriedades mecénicas foram avaliadas utilizando uma méquina universal de ensaios
mecanicos (BIOPDI, Brasil) com uma velocidade de teste de tracdo de 1 cm/s, a partir da qual
foram coletados dados de resisténcia a tracdo e alongamento maximo na ruptura. Na
espectroscopia de infravermelho, foi realizada a analise para identificar possiveis componentes
organicos e impurezas nas membranas. A técnica de pellet (disco prensado) foi empregada,
utilizando brometo de potassio seco e em po para obter os espectros de infravermelho dos
materiais utilizados. Nesse processo, uma quantidade fixa de membrana (~0,5-1,0 mg) foi
misturada com brometo de potéssio seco em pd (~100 mg) e prensada em um molde especial
sob pressdo até formar um disco transparente. Em seguida, o disco foi inserido no espectrometro
(Shimadzu, modelo IRPrestige-21) para obtencdo do espectro de absorcéo na faixa de 4000 a
400 cm™™,

4.4.2.4 TEMPO E GRAU DE INTUMESCIMENTO

O grau de intumescimento foi determinado pelo peso da amostra imersa em agua destilada
a temperatura ambiente (25°C) e agitada com um agitador magnético. Inicialmente, a membrana
foi pesada e colocada em dgua com agitacao por cerca de 10 segundos. Em seguida, 0 excesso
de agua foi removido com pincas e papel toalha, a amostra foi pesada novamente e o
procedimento de imersdo e pesagem foi repetido a cada 5 segundos até a primeira
decomposicdo. Os calculos realizados resultaram na subtracdo da massa seca (Wi) da massa

total (Wf), em comparacdo com a massa seca (Wi), conforme demonstrado na Equacéo 4.

G =—— 4)

4.4.2.5 CAROTENOIDES TOTAIS E AVALIACAO DA CAPACIDADE ANTIOXIDANTE
(ABTYS)
Para a extracdo de carotenoides, foi empregada a metodologia descrita por Rodriguez-

Amaya e Kimura (2004). As amostras foram pesadas em uma balanca digital e, em seguida, 2
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g de amostra foram adicionados a um almofariz com o auxilio de uma espatula. Os carotenoides
foram extraidos no almofariz utilizando 50 mL de acetona. A pasta resultante foi posteriormente
filtrada através de um funil de placa sinterizada (N° 4) conectado a um Kitasato e a uma bomba
de vacuo (New Pump). Esse procedimento, desde a adigdo de acetona até a maceragdo e
filtracdo, foi repetido até o esgotamento da amostra. Em seguida, foram adicionados 50 mL de
éter de petroleo em um funil de separacdo e o filtrado foi acrescentado aos poucos, lavando o
recipiente com &gua destilada. A parte rica em carotenoides foi retirada em um baldo
volumeétrico de 100 mL e foi acrescentado éter de petrdleo para completar o volume. Por fim, a
solucéo foi transferida para uma cubeta para leitura no espectrofotdmetro. Todas as vidrarias
foram cobertas com papel aluminio para evitar a degradacdo dos carotenoides. Foi utilizada a
férmula a sequir para o célculo dos carotenoides totais presentes nas amostras, conforme mostra

a Equacdo 5:

(5)

A X volume (mL) x 10*
Carotendides totais (%) = < (mL) )

A% x peso da amostra

Onde A= absorbancia, Volume = volume total do extrato (50 mL), A1 cm 1% =

coeficiente de absor¢ao do [3-caroteno em éter de petroleo (2592).

A avaliacdo da capacidade antioxidante (ABTS) foi conduzida de acordo com a
metodologia descrita por Rufino et al. (2007). O radical ABTS" foi gerado pela reacdo de 5 mL
da solucdo ABTS* 7mM com 88 L da solugédo de persulfato de potassio 140 mM, mantidos a
temperatura ambiente por 16 horas. Apds esse periodo, o radical foi diluido em 1 mL de etanol
até atingir um valor de absorbancia de 0,708 a 734 nm. Em seguida, foram adicionados 30 pL
dos extratos de cada amostra a 3,0 mL do radical ABTS. A leitura foi realizada apds 6 minutos
da reacdo a 734 nm em um espectrofotdbmetro UV-Vis, utilizando o etanol como branco. A
curva padrdo foi preparada utilizando Trolox em concentracdes de 0,25 a 10 pg/mL. Os
resultados da capacidade antioxidante foram expressos em uM Trolox/g de extrato (capacidade

antioxidante equivalente ao Trolox).
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO
5.1 PLANEJAMENTO EXPERIMENTAL
5.1.1 ASPECTO VISUAL E TACTIL

A Figura 9 exibe as membranas produzidas com o planejamento experimental aplicado
(os indices numéricos indicam as formulacdes descritas na Tabela 3). As membranas
apresentaram aspecto homogéneo tanto em termos de cor quanto de textura, sendo esses
parametros avaliados de forma subjetiva.

A cor das membranas esta diretamente relacionada a matéria-prima utilizada em sua
elaboragdo. Como o alginato de sodio possui uma coloragdo amarronzada, enquanto 0s outros
reagentes sdo incolores, as membranas resultantes variaram de uma tonalidade marrom clara a
marrom escura. Essa variacdo dependeu da quantidade de alginato e glicerol adicionados.

Notavelmente, as formulagdes com maiores teores de alginato exibiram cores mais escuras.

Figura 9 — Imagem das membranas obtidas no planejamento experimental.
Fonte: Autor (2024).
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Todos os ensaios demonstraram Otimo desprendimento do suporte, apresentando-
se maleaveis e com aspecto viscoso. N&o houve rupturas apds o processo de secagem, nem
foram observados particulas insoluveis, poros abertos, zonas de opacidade ou diferengas de
coloracdo. Notavelmente, o ensaio 6, apesar de possuir a maior concentracdo de alginato,

assemelhou-se aos demais, mostrando-se bem maleavel.
5.1.2 CARACTERIZACOES FiSICO-QUIMICAS

O contetido de umidade, solubilidade em agua, espessura e permeabilidade ao vapor de
agua das membranas contendo alginato e glicerol nas placas com fios de algodao foram obtidos
através do planejamento experimental com 11 combinagdes de variaveis independentes no qual

séo apresentados na Tabela 5.

Tabela 5 — Respostas do planejamento experimental para as membranas de alginato e glicerol com fios de

algodao.
. Umidade Solubilidade Espessura -
Ensaios (%) (%) (mm) PVA
1 17,56+0,01°  19,53+0,01° 0,60+0,09¢ 20,11+2 562
2 16,15+0,00°  17,10+0,012 0,62+0,08¢ 18,94+2,072
3 21,58+0,01¢  20,66+0,00¢ 0,30+0,05? 24,96+1,21°¢
4 18,64+0,01¢  20,15+0,00¢ 0,36+0,01° 21,45+2,76%
5 25,33+0,08"  22,15+0,03f 0,36+0,02° 29,25+0,63¢
6 21,90+0,05¢F  20,12+0,01¢ 0,260,082 38,88+2,93¢
7 15,30+0,018  17,51+0,01° 0,40+0,05" 28,30+2,72¢
8 21,55+0,01¢  22,74+0,019 0,42+0,100¢ 22,53+2,09°
9 22,81+0,000  25,15+0,02" 0,58+0,02¢% 23,78+3,220¢
10 24,74+0,019"  28,10+0,01 0,51+0,03¢ 21,18+2,19%
11 24,33+0,029  28,10+0,02' 0,55+0,01¢ 23,56+1,71b¢

Média das triplicatas + desvio médio. As mesmas letras na mesma coluna indicam ndo haver diferenga
significativa entre os valores das médias (p <0,05). *[(g.mm)/(m?.dia.kPa)].
Fonte: Autor (2024).

Segundo Sobral e Ocuno (2000), a permeabilidade ao vapor de dgua, ao oxigénio e ao gas
carbdnico aumenta conforme a espessura dos filmes aumenta. Em contrapartida, Paixdo et al.
(2019) e Santana e Kieckbusch (2013) afirmam que esse processo ocorre de forma contraria,
na qual a permeabilidade ao vapor de agua aumenta com a diminuigdo da espessura.

Observou-se que, devido a utilizacdo de trés camadas de solucdo filmogénica nas placas

para a construcdo das membranas, as formulagdes apresentaram valores de espessura e PVA
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maiores do que os obtidos na literatura para filmes com alginato e glicerol (SANTANA e
KIECKBUSCH, 2013; PAIXAO et al., 2019). No entanto, isso ja era esperado, uma vez que
ndo ha relatos na literatura do uso de trés camadas filmogénicas com esses materiais. A
espessura e 0 PVA das membranas obtidas neste estudo variaram de 0,26 mm (ensaio 6) a 0,62
mm (ensaio 2) e 18,94 g.mm/m2.dia.kPa (ensaio 2) a 38,88 g.mm/mz2.dia.kPa (ensaio 6),
respectivamente (Tabela 5), correspondendo a menor e maior espessura e maior e menor PVA.

A PVA de uma membrana é um parametro crucial no processo de cicatrizacao, pois
determina o teor de umidade na ferida. Curativos com baixa PVA apresentam algumas
desvantagens, como acumulo de exsudato, alta umidade na lesdo e perda de maleabilidade
(devido ao inchaco/expansdo da membrana), o que pode causar dor e desconforto ao paciente.
Por outro lado, curativos com alta PVA podem levar a desidratacdo da ferida, fazendo com que
os tecidos de granulacdo grudem no curativo, prolongando assim o processo de cicatrizagéo.
Segundo a definicdo de Krochta e De Mulder Johnston (1997), os filmes de quitosana obtidos
neste estudo estdo dentro das faixas consideradas altas, pois os valores de PVA entre 0,1-10
g.mm/m?.dia.kPa sio considerados moderados, e >10 g.mm/m?.dia.kPa sendo valores altos.
Portanto, um PVA ideal é essencial para manter um nivel adequado de hidratacdo na ferida
(EVRANOS; AYCAN; ALEMDAR, 2019).

A incorporagdo de trés camadas filmogénicas resultou em um aumento significativo da
umidade dos filmes de alginato em comparacdo com filmes de alginato e glicerol. A umidade
das membranas variou entre 15,30% (ensaio 7) e 25,33% (ensaio 5), conforme apresentado na
Tabela 5. Estudos anteriores com filmes de alginato puro obtiveram teores de umidade entre
15,20% e 23,15% (Bierhalz et al., 2012), valores comparaveis aos encontrados nesta pesquisa
com a aplicacdo de trés camadas filmogénicas.

Suderman et al. (2018) e Brasil et al. (2022) demonstraram que o teor de dgua no filme
contribui para a formacao de uma estrutura filmogénica flexivel e esticavel. Brasil et al. (2022)
ainda afirma que filmes com teor de umidade igual ou superior a 21% também apresentam boa
flexibilidade, o que foi corroborado pelos resultados deste estudo.

A adicdo de trés camadas filmogénicas causou uma diminuicdo consideravel na
solubilidade dos filmes de alginato em comparacdo com filmes de alginato e glicerol. Essa
reducdo na solubilidade pode ser atribuida a formacdo de uma estrutura mais compacta e
resistente a penetracdo de agua. A solubilidade das membranas variou entre 17,10% (ensaio 2)
e 28,10% (ensaios 10 e 11 dos pontos centrais), conforme apresentado na Tabela 5. Apesar da
alta hidrofilicidade do alginato e do glicerol (SANTANA e KIECKBUSCH, 2013), a presenca

42



dos fios de algodao e a aplicacdo de trés camadas de solucédo filmogénica resultaram em valores
consideravelmente baixos de solubilidade em agua. Do Evangelho et al. (2019) explicam que a
solubilidade dos filmes depende do tipo e concentragdo dos compostos, bem como de seus
indices de hidrofilicidade e hidrofobicidade. Compostos hidrofébicos, como os fios de algoddo
utilizados neste estudo, tendem a diminuir a solubilidade (CAETANO et al., 2017).

A Tabela 6 apresenta os coeficientes de regressdo, codificados da Equacdo 1, os valores
de Fealculado € Frabelado, € 0S coeficientes de determinacéo (R?). Através da Analise de Variancia
(ANOVA) com teste F, verificou-se a significancia da regressao e da falta de ajuste a um nivel
de 5%.

Tabela 6 — Coeficientes de regressdo codificados para as respostas do planejamento experimental.

Coeficiente de Umidade Solubilidade  Espessura PVA
Regresséo (%) (%) (mm) [(g.mm)/(m?.dia.kPa)]
Constante
o 23,20 21,54 0,55 22,84
Linear
s -1,15 -0,71 -0,88 1,12
£ 1,92 1,45 -0,08 -0,10
Quadratica
ﬂlz ns -0,52 ns 3,52
ﬁzz -3,16 -1,03 -0,05 -0,81
InteracGes
D> ns 0,48 ns -0,58
Fealculado 25,83 8,59 12,67 42,20
Ftabelado 4,46 4,35 4,46 4,12
R? 0,95 0,91 0,96 0,89

Umidade (%) = 23,20 - 1,15 Caiginato + 1,92 Cgicerot - 3,16 Clicerol >

Solubilidade (%) =2154-0,71 Calginato +1,45 Cglicerol -0,52 Calginato2 -1,03 Cglicerol 2+ 0,48
CalginatoX Cglicerol

Espessura (mm) = 0,55 - 0,88 Calginato - 0,08 Cglicerol - 0,05 Cglicerol 2
Permeabilidade ao vapor de agua (g.mm/m?.dia.kPa) = 22,84 + 1,12 Caiginato - 0,10 Cglicerol

+ 3,52 Calginato2 - 0,81 Cgyiicerol 2. 0,58 Caiginato X Cglicerol
ns = efeitos ndo significantes a um p >0,05; R?: coeficiente de determinacdo do modelo (indica a porcentagem de

variabilidade ocorrida em cada modelo); B e P = coeficiente de regressao estimado para os efeitos lineares;

2 2 . . . . " - x
ﬁl e ,32 = coeficiente de regressdo estimado para os efeitos quadréticos; P = coeficiente de regressao

estimado para os efeitos de interagOes; i = 1: concentragdo de alginato; i = 2: concentracéo de glicerol; Caginato =
concentragdo de alginato; Cgiicerol = CONCentragéo de glicerol.
Fonte: Autor (2024).
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Estatisticamente, todas as respostas foram influenciadas pela concentragdo de alginato e
glicerol. A concentracédo de alginato influenciou negativamente (efeitos linear ou quadratico) a
umidade, solubilidade e espessura. Entretanto, influenciou de forma positiva a PVA, indicando
gue quanto maior a concentracdo, maior a PVA. Com relacdo a concentracdo de glicerol, os
efeitos para umidade e solubilidade foram positivos (linear), indicando maiores valores destas
respostas em maiores valores de concentracdo de glicerol e negativos e quase insignificantes
(bem pequenos) para espessura e PVA (linear).

Modelos codificados propostos para representar as respostas estudadas sdo descritos
pelas equagOes apresentadas na Tabela 6. Os modelos propostos para a umidade e solubilidade
apresentaram R? de 0,95 e R? de 0,91, indicando que os modelos explicaram, respectivamente,
95% e 91% dos dados observados. Através da Anélise de Variancia (ANOVA), utilizando o
teste F, a regressao e a falta de ajuste, os modelos apresentaram-se significativos ao nivel de
95% de confianga, uma vez que 0 Fcaiculado fOI Superior ao Fiapelado. Sendo assim, os modelos
ajustados foram considerados preditivos. Ja em relacdo a espessura e PVA, os modelos
apresentaram R? de 96% e 89%, respectivamente. Os modelos para espessura e PVA
apresentaram regressdo significativa (Fcaiculado>Fravelado) € falta de ajuste ndo-significativa
(Fcalculado™Ftabelado) @0 nivel de confianca 5% significancia. Isto pode ter ocorrido devido a uma
boa repetibilidade dos pontos centrais, ou seja, quando o erro puro é muito inferior a falta de
ajuste.

A Figura 10 exibe as superficies de resposta e curvas de contorno geradas pelos modelos
propostos, considerando os pontos médios de concentracdo de alginato e glicerol. De acordo
com as figuras, observa-se que umidades menores podem ser obtidas nas menores
concentragOes de glicerol e em toda a faixa de concentragfes de alginato estudada. Para a
solubilidade, as menores umidades séo obtidas nas menores concentragdes de glicerol e nas
maiores concentragfes de alginato. No caso das menores PVAs, elas foram obtidas tanto nas
maiores quanto nas menores concentragfes de glicerol, e em torno do ponto central para a

concentracéo de alginato.
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Fonte: Autor (2024).
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5.2 SELECAO DAS MELHORES CONDICOES

A selecdo das melhores condicdes para as membranas de alginato e glicerol foi realizada
com o objetivo de obter valores mais baixos de espessura e PVA. Assim, as formulacdes 1 (6 ¢
de alginato/3 mL de glicerol), 2 (10 g de alginato/3 mL de glicerol), 3 (6 g de alginato/6 mL de
glicerol) e 4 (10 g de alginato/6 mL de glicerol) foram recomendadas como as condicGes
selecionadas, originando novas formulagdes, conforme mostra a Tabela 7. A partir dessa
selecdo, foram conduzidos estudos para essas quatro formulacGes, adicionando a 6leo essencial

de camomila e extrato de Aloe vera como comparagao.

Tabela 7 — Formulagdes selecionadas com alginato e glicerol.

Formulagdes  Caiginato Calicerol Ccamomila Caloevera
(9) (mL) (mL) (mL)
1IN 6,0 3,0 0 0
2N 10,0 3,0 0 0
3N 6,0 6,0 0 0
4N 10,0 6,0 0 0
1C 6,0 3,0 3,0 0
2C 10,0 3,0 3,0 0
3C 6,0 6,0 3,0 0
4C 10,0 6,0 3,0 0
1B 6,0 3,0 0 40,0
2B 10,0 3,0 0 40,0
3B 6,0 6,0 0 40,0
4B 10,0 6,0 0 40,0

*N, C e B correspondem respectivamente a normal (sem adicao), adi¢do de 6leo essencial de camomila
e adicdo de extrato de Aloe vera (babosa).
Fonte: Autor (2024).

A Figura 11 apresenta as membranas obtidas a partir das formulagdes da Tabela 6. Elas
apresentaram uniformidade de cor e textura, ambas avaliadas subjetivamente. A cor variou do
marrom claro ao marrom escuro, com as formulacdes mais ricas em alginato ficando mais
escuras, no qual as membranas contendo 0leo essencial de camomila apresentaram aroma e
aspecto brilhoso caracteristicos do dleo. Para o extrato de Aloe vera, ndo houve mudancas

visiveis quando comparadas as membranas sem adigdo de dleo/extrato.
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Figura 11 — Imagem das membranas: a) Sem adi¢do de dleo/extrato; b) Adicdo de 6leo essencial de camomila; c)

Adicao de Aloe vera.
Fonte: Autor (2024).

5.3 CARACTERIZACAO DAS MEMBRANAS SELECIONADAS

O contetddo de umidade, solubilidade em agua, espessura e permeabilidade ao vapor de

agua das membranas contendo alginato e glicerol e placas com fios de algodao séo apresentados

na Tabela 8.

Tabela 8 — Caracterizagdes fisico-quimicas das membranas selecionadas.

Formulacdes Unz;if);lde Solu(tz)l/:)l)dade Es(p)niﬁt;ra PVAX
IN 20,6+0,012 17,9+0,03° 0,46+0,022 39,3+1,89"
2N 21,7+0,01° 21,4+0,05¢ 0,57+0,03b° 38,3+1,80"
3N 32,4+0,03 27,4+0,03¢ 0,53+0,04%° 18,6+1,50°
4N 28,7+0,01° 46,1+0,09% 0,59+0,03¢ 48,3+1,809
1C 27,4+0,02¢ 20,8+0,06° 0,52+0,01% 15,6+1,10°
2C 25,8+0,02° 26,4+0,03f 0,58+0,04" 24,8+1,80¢
3C 32,9+0,01 24,9+0,07° 0,52+0,03% 25,5+1,10¢
AC 32,9+0,01° 42,4+0,02) 0,61+0,02¢ 11,4+1,502
1B 33,3+0,01% 16,1+0,012 0,48+0,062 18,4+1,10"
2B 40,9+0,01" 27,4+0,049 0,55+0,04° 24,3+1,70¢
3B 34,140,019 34,2+0,09' 0,50+0,04% 11,0+1,40°
4B 41,6+0,03' 28,8+0,04" 0,50+0,04% 29,5+1,40°

Média das triplicatas + desvio médio. As mesmas letras na mesma coluna indicam ndo haver diferenca
significativa entre os valores das médias (p<0,05). *[(g.mm)/(m?2.dia.kPa)].

Fonte: Autor (2024).

O contetdo de umidade dos filmes variou entre 20,6% e 41,6%, sem uma tendéncia

definida, e a solubilidade variou de 16,1% a 46,1%, com as amostras mais ricas em alginato e
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glicerol apresentando, em geral, maior solubilidade (10g de alginato com 6 mL de glicerol). As
membranas contendo Aloe vera apresentaram maior afinidade a umidade, o que pode auxiliar
na reidratacdo do tecido danificado, isso provavelmente se deve a liberacdo de substancias do
extrato produzido. Mesmo em niveis de umidade mais baixos, os filmes com liga¢Oes cruzadas
de célcio podem ser hidratados, devido aos ions reduzirem a hidrofilicidade, ajudando tanto na
liberacdo quanto na manutencdo da reidratacdo da pele danificada, que associados a trés
camadas de solucao filmogénica apresentaram valores razoaveis de umidade, maiores que oS
encontrados na literatura (GOMES, 2016). Segundo Brasil et al. (2022), filmes com teor de
umidade > 21% também apresentam boa flexibilidade, o que foi corroborado nesta pesquisa.

Valores de solubilidades menores foram obtidos nas menores concentracdes de glicerol
(formulacdes 1IN e 2N; 1C e 2C; 1B e 2B). Esse fato ainda é mais visivel quando ocorre uma
mistura do glicerol com menores concentragdes de alginato (formulacbes 1N; 1C; 1B), o que
n&o era esperado, uma vez que o glicerol e o alginato s&o compostos hidrofilicos (PAIXAO et
al., 2019). Entretanto, pode-se observar, que a membrana com a presenca da Aloe vera em sua
composicdo (formulacdo 1B) em conjunto com baixos valores de alginato e glicerol, apresentou
menor valor de solubilidade em comparagdo com todas as formulag¢Ges pesquisadas (p<0,05).

Analisando a espessura e PVA das membranas selecionadas, observou-se valores mais
altos do que os obtidos na literatura para filmes contendo alginato e glicerol (SANTANA e
KIECKBUSCH, 2013; PAIXAO et al., 2019). A espessura e PVA das membranas obtidas neste
estudo variaram de 0,46 mm (formulacdo 1N) a 0,61 mm (formulacdo 4C) e 11,0
g.mm/m?dia.kPa (formulagio 3B) a 483 gmm/m2dia.kPa (formulacio 4N)
(g.mm/m?.dia.kPa), respectivamente (Tabela 7). Segundo Paix4o et al. (2019) a permeabilidade
ao vapor de agua e a espessura sdo inversamente proporcionais, a medida que aumenta a
espessura dos filmes, sua PVA diminui. Entretanto, nesta pesquisa, a influéncia da espessura
sobre a PVA ndo foi claramente visualizada. As membranas construidas sem a presenca de 6leo
essencial de camomila ou Aloe vera, apresentaram valores mais altos de PVAs, com excecao
da formulagdo 3C (6,0 g de alginato + 6,0 mL de glicerol).

A analise de intumescimento (Tabela 9) revela que as membranas de alginato e glicerol
sdo altamente higroscoépicas e incham rapidamente, com tempo total de intumescimento inferior
a 1 minuto, conforme estdo apresentadas nas Figuras 12, 13 e 14. Este resultado difere da
literatura, que relata valores entre 3 e 5 minutos para filmes de alginato e glicerol (SANTANA
e KIECKBUSCH, 2013). Vale ressaltar que na literatura, s6 foram realizadas a analise de

intumescimento para filmes de alginato e glicerol com a adicdo de uma reticulacdo
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complementar, o que ndo foi feito nesta pesquisa. Outra possibilidade de a lixiviagdo ter
ocorrido de forma rapida, pode estar relacionada a grande afinidade com a agua das membranas,
evidenciada nos testes de umidade, solubilidade e PVA.
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Figura 12 — Médias dos ensaios de intumescimento para as 4 membranas sem adi¢do de 6leo/extrato.
Fonte: Autor (2024).
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Figura 13 — Médias dos ensaios de intumescimento para as 4 membranas com a adicdo de dleo essencial de
camomila.

Fonte: Autor (2024).
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Figura 14 — Médias dos ensaios de intumescimento para as 4 membranas com a adicdo de Aloe vera.
Fonte: Autor (2024).

Ao realizar esta andlise, inicialmente foi possivel observar que a agua era absorvida
rapidamente pela membrana de maneira que, posteriormente, ocorria uma relaxacdo de sua
estrutura reticular, facilitando a solubilizacéo e a difusdo dos solutos lixiviados pela &gua. Ao
longo das pesagens, 0 grau de intumescimento comegou a ter pequenas variagdes que foram
entendidas como retencdo da dgua pela estrutura enfraquecida.

Os carotenoides, de todos os pigmentos naturais, 0s mais comuns sdo encontrados em
animais, plantas e microrganismos. A estrutura mais comum € o corante do tipo tetraterpendide
formado a partir da ligagdo de oito unidades isoprendides. Devido a presenca de mdltiplas
ligacGes duplas conjugadas, sdo altamente coloridos e lipofilicos, exibindo uma ampla gama de
cores do amarelo ao vermelho profundo (CARDOSO, 1997; FONTANA et al., 2000). Contudo,
em alguns tecidos vegetais, a clorofila, o pigmento verde predominante, pode mascarar a cor
dos carotenoides. No entanto, quando a clorofila € decomposta, as cores caracteristicas dos
carotenoides tornam-se visiveis (DUTTA, CHAUDHURI, CHAKRABORTY, 2005). Os
resultados apresentados mostram as membranas contendo Aloe vera apresentando maiores
valores de carotenoides totais, com valor maximo na formulacdo 4B (5,21mg/g), que
corresponde também a maior concentracdo de alginato e glicerol.

Houve dificuldade na maceragdo das amostras para o preparado da caracterizagcdo dos
carotenoides devido a presenca de fibras e trés camadas de solug6es filmogénica na construcao

das membranas, 0 que pode ter ocasionado em valores baixos. Estatisticamente, ao nivel de
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95% de confianga, ndo houve um aumento caracteristico nos carotenoides totais com a presenca

do dleo essencial de camomila em comparacdo com as membranas sem adi¢édo de oleo.

Tabela 9 — Intumescimento, tempo de intumescimento, carotenoides totais, ABTS das membranas selecionadas.

Intumescimento Tempo de Carotenoides ABTS
Formulagdes (%) Intumescimento (s)  Totais (mg/g) mg/mL
AN 115+0,11° 45 1,15+0,24% -
2N 88+0,05¢ 30 0,16+0,16° -
3N 450,02 40 0,87+0,56¢ -
4N 59+0,02' 50 2,84+1,07° -
1C 77+0,01° 30 0,38+0,15¢ 44,6+0,7°
2C 72+0,059 45 0,12+0,02f 96,8+0,12
3C 48+0,02% 35 0,48+0,23° 96,8+0,12
AC 51+0,01 35 1,39+0,34° 54,9+0,7¢
1B 79+0,01¢ 30 2,76+0,76" 69,9+0,7¢
2B 129+0,032 40 3,47+1,67% 91,0+0,3°
3B 71+0,02" 45 1,57+1,06 84,0+0,7°
4B 82+0,04¢ 35 5,21+1,772 91,5+1,6°

Média das triplicatas + desvio médio. As mesmas letras na mesma coluna indicam nédo haver diferenca
significativa entre os valores das médias (p <0,05).
Fonte: Autor (2024).

O método ABTS é baseado na capacidade dos antioxidantes de eliminar cations ABTS.
Essa captura reduz a absorbancia, que é lida e plotada em momentos diferentes para a mistura
de radicais e antioxidantes. Este método é baseado na reacdo entre ABTS+ e persulfato de
potassio, que possui uma cor azul esverdeada. Ao adicionar um antioxidante, ele ird reduzir de
ABTS+ para ABTS promovendo a perda de cor. Junto com a perda de cor também é
determinado o percentual de inibicdo do ABTS+ em funcdo do Trolox (SUCUPIRA et al.,
2012).

Os valores encontrados para as atividades antioxidantes nas maiores concentracdes, em
torno de 25 mg/mL foram, respectivamente, 44,6; 96,8; 96,8; 54,9 mg/mL para as formulacGes
1C a 4C contendo 6leo essencial de camomila e, 69,9; 91,0; 84,0; 91,5 mg/mL para as
formulacdes 1B a 4B contendo extrato de Aloe vera. O mecanismo de acdo desse extrato baseia-
se na inibicdo dos produtos derivados do metabolismo do &cido araquidénico, tais como
tromboxano B, limitando por sua vez a producdo de prostaglandina F 2a, prevenindo-se a
isquemia dérmica progressiva, especialmente em casos de queimaduras, ulcera¢es causadas
pelo frio, machucados por acidentes elétricos e uso interarterial abusivo de drogas.

As respostas referentes aos ensaios mecanicos estdo apresentadas na Tabela 10.
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Tabela 10 — Tensdo na ruptura, elongacdo e Médulo de Young das membranas selecionadas.

Formulagdes Tensdo na Ruptura Elongagéo Maédulo de Young
(MPa) (%) (MPa)

1N 1,41+0,58° 5,04+ 2,75 25,47+4,20"°
2N 1,22+0,39° 4,28+1,39" 29,54+2,58°
3N 0,89+0,13? 6,03+1,96" 17,32+4,56°
4N 0,90+0,07" 3,68+1,12° 17,35+12,95
1C 1,7240,44" 9,75+2,92 22,29+2,01"
2C 2,01+0,37™ 9,53+1,00 23,10+3,41%°
3C 0,91+0,46% 6,91+1,82° 21,13+4,70%®
4C 0,71%0,19¢ 3,68%0,72? 23,076,122
1B 0,95+0,03* 3,61+1,43 23,46+2,53°
2B 0,81+0,19% 3,42+1,23% 28,83+8,16°
3B 0,84+0,17% 4,23+0,53 25,113,172
4B 0,87+0,09 4,32+1,00% 22,33+3,17%

Média das triplicatas + desvio médio. As mesmas letras na mesma coluna indicam ndo haver diferenga
significativa entre os valores das médias (p <0,05).
Fonte: Autor (2024).

O uso de plastificantes na matriz do alginato ocasiona uma diminuicdo da resisténcia a
tracdo e no modulo de Young, além do aumento no alongamento a ruptura (GAO et al., 2017).
Os valores encontrados de tensdo da ruptura foram proximos uns dos outros. Contudo, 0s
valores observados em relacdo a concentracdo das formulacGes, em geral, apresentaram maiores
valores de tensdo, as formulagdes com concentragdo de alginato/glicerol mais baixas, o que
ratifica a diminuigdo na resisténcia quanto maior o plastificante, j& que todas as membranas
continham trés camadas de solucdo filmogénica. Além disso, as membranas mesmo apdés a
ruptura, ainda apresentaram resisténcia ao quebrar devido a incorporacdo das fibras
entrelacadas de algodao, no qual foi verificado na repeticao de varios valores de posi¢do e forca
nos resultados apresentados. Tem-se os graficos gerado na maquina Biopdi, bem como o0s
valores maximos e minimos alcancados em um dos ensaios para cada tipo de membrana
conforme mostram o Apéndice A.

Com base nas pesquisas de Paix&o et al. (2019a), compreende-se que 0 conhecimento das
propriedades mecanicas das estruturas poliméricas é fundamental para avaliar a qualidade das

membranas utilizadas como curativos. Diversos parametros, como caracteristicas mecanicas,
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quimicas, estruturais e externas dos polimeros, tém um impacto direto em sua resposta
mecanica. Entre as propriedades quimicas e estruturais relevantes, destacam-se a cristalinidade,
a presenca de grupos polares e as ligacOes cruzadas, que influenciam o comportamento
mecanico desses materiais. Além disso, fatores externos, como a utilizacdo de plastificantes,
elastbmeros e o reforco de fibras, também desempenham um papel significativo na
determinacdo do comportamento mecéanico dos polimeros (RAPOSO et al., 2021). Essa
compreensdo é crucial para o desenvolvimento de curativos eficazes e duraveis.

O uso de plastificantes na matriz do alginato resulta em diminuicao da resisténcia a tracdo
e no modulo de Young, além de aumento no alongamento até a ruptura (GAO et al., 2017). No
qual, foi ratificado neste estudo.

A espectroscopia de infravermelho por transformada de Fourier (FTIR) possui uma ampla
gama de aplicagdes, abrangendo desde a analise de pequenas moléculas até sistemas mais
complexos, como células e tecidos. Essa técnica vibracional representa um significativo avanco,
uma vez que os espectrometros de infravermelho sdo facilmente encontrados na maioria dos
laboratorios. Além disso, o FTIR permite a analise de amostras em estado solido amorfo ou
cristalino, solucbes aquosas, solventes organicos, filmes e algumas membranas
(BERTHOMIEU e HIENERWADEL, 2009).

A andlise das Figuras 15 a 17, mostra que as membranas sdo semelhantes entre si,
apresentando valores de picos/bandas muitos proximos e caracteristicos dos trés/quatro
precursores utilizados durante a sintese, na seguinte ordem consecutiva: Membranas normais,
membranas com adigdo de 6leo essencial de camomila e membranas com adicdo de Aloe vera.
O agente formador (Alginato de sodio) ~3402,43 cm™, ~3498,23 cm™ e ~3499,03 cm™,
plastificante (glicerina) 2937,10 cm™; 2894,15 cm™,1715,01 cm™ e aditivo (6leo essencial)
~1375,52 cm™ e aditivo (Aloe vera) ~2489,11 cm™. A partir desses resultados, conclui-se que
a combinacdo dos trés fatores iniciais adicionados aos compostos naturais foi satisfatoria em
todas as condicdes utilizadas, justificando a utilizagdo dos trés componentes para obtencéo de
filmes com as propriedades desejadas. Contudo, 0s espectros mostraram discrepancias nas
intensidades das bandas entre si em alguns casos devido as diferentes formulacdes, por isso,
existe a necessidade de uma analise completa e comparativa de filmes e precursores usando

reconhecimento de padrdes.
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Figura 15 — InteracBes resultantes em espectroscopia no infravermelho para as membranas sem adig¢do de
6leo/extrato.

Fonte: Autor (2024).
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Figura 16 — Interagdes resultantes em espectroscopia no infravermelho para as membranas com adigao de 6leo
essencial de camomila.
Fonte: (Autor, 2024).
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6 CONCLUSAO

As membranas produzidas neste estudo mostraram uniformidade tanto na cor quanto na
textura, além de mostraram-se maleaveis, sem rupturas ap0s a secagem ou presenca de
particulas insoluveis, dessa forma, pode-se confirmar o sucesso na confec¢do das membranas.
Ap0s definir as concentragdes 6timas por meio de testes preliminares de umidade, solubilidade,
espessura, PVA e teste estatistico (Analise de Variancia), com confiabilidade de 95%, foram
definidas como ideais, as formulagdes 1 (6 g de alginato/3 mL de glicerol), 2 (10 g de alginato/3
mL de glicerol), 3 (6 g de alginato/6 mL de glicerol) e 4 (10 g de alginato/6 mL de glicerol).

O estudo das formulagbes otimizadas comprovou que a adicdo de 6leo essencial e/ou
extrato vegetal resultou em um aumento significativo na umidade, solubilidade, espessura e
PVA, sendo que a umidade dos filmes variou entre 20,6% e 41,6%, sem uma tendéncia definida.
A solubilidade, por sua vez, variou de 16,1% a 46,1%. Notavelmente, as amostras mais ricas
em alginato e glicerol apresentaram, em geral, maior solubilidade (10g de alginato com 6 mL
de glicerol). As membranas contendo aloe vera demonstraram maior afinidade a umidade, o
que pode auxiliar na reidratacdo do tecido danificado. Esse efeito provavelmente se deve
a liberagdo de substancias do extrato produzido. Quanto a espessura e PVA das membranas
obtidas, variaram de 0,46 mm (formulacdo 1IN) a 0,61 mm (formulacdo 4C) e 11,0
g.mm/m?dia.kPa (formulagio 3B) a 48,3 g.mm/m2dia.kPa (formulagio 4N)
(g.mm/m?.dia.kPa), respectivamente. As membranas construidas sem a presenca de 6leo
essencial de camomila ou Aloe vera, apresentaram valores mais altos de PVAs, com excecao
da formulagdo 3C (6,0 g de alginato + 6,0 mL de glicerol).

A analise de intumescimento mostrou que as membranas de alginato e glicerol sdo
altamente higroscopicas e incham rapidamente, com tempo total de intumescimento inferior a
1 minuto, valores inferiores aos relatados na literatura. Concomitantemente, as propriedades
mecanicas e o0s carotenoides totais foram baixos, provavelmente devido a afinidade do
plastificante e do reticulante, pois a adicdo de glicerol influenciou significativamente as
propriedades mecanicas das membranas, reduzindo a rigidez e aumentando a extensibilidade
na ruptura. Estatisticamente, ao nivel de 95% de confianga, ndo houve um aumento
caracteristico nos carotenoides totais com a presenca do Oleo essencial de camomila em
comparagdo com as membranas sem adicao de 6leo. Os espectros no infravermelho, mostraram
discrepancias nas intensidades das bandas entre si em alguns casos devido as diferentes
formulagdes, por isso, existe a necessidade de uma analise completa e comparativa de filmes e

precursores usando reconhecimento de padroes.
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Os valores encontrados para as atividades antioxidantes nas maiores concentragdes, em
torno de 25 mg/mL foram, respectivamente, 44,6; 96,8; 96,8; 54,9 mg/mL para as formulagdes
1C a 4C contendo oleo essencial de camomila e, 69,9; 91,0; 84,0; 91,5 mg/mL para as
formulagdes 1B a 4B contendo extrato de Aloe vera. Houve dificuldade na maceragdo das
amostras para a preparacdo da caracterizacdo dos carotenoides. Essa dificuldade se deve a
presenca de fibras e trés camadas de solugdes filmogénicas na construcdo das membranas. Essa
complexidade no preparo, pode ter ocasionado valores baixos nos resultados obtidos.

Em sintese, as membranas contendo Aloe vera apresentaram os melhores resultados
fisico-quimicos e mecanicos quando comparados as membranas contendo 6leo essencial de
camomila. Quando aplicada topicamente, a Aloe vera promove a angiogénese e a sintese de
colageno, o que pode afetar o processo de cicatrizacdo. Em relacdo as propriedades mecanicas,
o entrelacamento com fio de algodéo ratificou o que relata a literatura, onde o plastificante da
matriz do alginato ocasiona uma diminuicdo da resisténcia a tracdo e no modulo de Young, e
aumento no alongamento a ruptura. Além disso, as membranas mostraram-se facilmente
inchadas, com baixos tempos de intumescimento, em fungéo de sua tripla camada de filme. No
que se refere a analise no espectro infravermelho, este confirmou a presenca dos grupos
funcionais esperados. Os resultados gerais indicaram um bom desempenho das fibras de
algoddo nas membranas biopoliméricas melhorando sua estrutura e aplicacdo quando
comparados a estudos sem adicdo de fios. Ademais, este estudo trata-se do inicio de uma nova

forma de tratar ferimentos sendo necessario mais estudos para aplicacdo pratica.
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Figura 1A — Gréfico gerado no BIOPDI do teste mecénico no ensaio 3 das membranas sem 6leo/extrato.
Fonte: Autor (2024).

Tabela 1A — Tabela gerada no BIOPDI apds teste mecénico no ensaio 3 das membranas sem 6leo/extrato.

AMOSTRAS FORCA POSICAO TENSAO TENSAO | ALONGAMENTO |  Red AREA M.YOUNG
MAXIMA MAXIMA MAXIMA | ESCOAMENTO
N® N mm MPa MPa % % MPa
Ensaiol | 29,1840 5,8286 29,1840 0,7888 -100,0000 100,0000 NaN
Ensaio2 | 38,6491 5,8286 38,6491 NaN -100,0000 100,0000 NaN
Ensaio3 | 30,7615 9,6200 30,7615 NaN -100,0000 100,0000 NaN
Ensaio4 [ll| 37,8603 9,0786 37,8603 NaN -100,0000 100,0000 NaN
Ensaio5 || 14,1976 4,5869 14,1976 NaN -100,0000 100,0000 NaN
Ensaio 6 [l
Ensaio 7 [l
Ensaio 8 [l
Ensaio 9 [2]
Ensaio 10 [l
Valer Minimo 14,1976 4,5869 14,1976 0,7888 0,0000 100,0000 0,0000
Valor Maximo 38,6491 9,6200 38,6491 0,7888 0,0000 100,0000 0,0000
Valor Médio 30,1305 6,9886 30,1305 NaN -100,0000 100,0000 NaN
Desvio Padrédo 88421 2,2221 98421 NaN 0,0000 0,0000 NaN

Fonte: Autor (2024).
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Figura 2A — Gréfico gerado no BIOPDI do teste mecénico no ensaio 3 das membranas contendo dleo essencial
de camomila.
Fonte: Autor (2024).

Tabela 2A — Tabela gerada no BIOPDI ap6s teste mecanico no ensaio 3 das membranas contendo 6leo essencial

de camomila.
AMOSTRAS FORCA POSICAO TENSAO TENSAO | ALONGAMENTO |  RedAREA M.YOUNG
MAXIMA MAXIMA MAXIMA | ESCOAMENTO
Ne N mm MPa MPa % % MPa
Ensaiol M| 16,5639 4,2286 16,5639 0,0000 -100,0000 100,0000 NaN
Ensaio2 [l 457479 51111 45,7479 NaN -100,0000 100,0000 NaN
Ensaio3 [ll| 68,6219 7,1914 68,6219 NaN -100,0000 100,0000 NaN
Ensaio4 [ll| 38,6491 4,9800 38,6491 NaN -100,0000 100,0000 NaN
Ensaio5 | 44,9591 10,7444 44,9591 NaN -100,0000 100,0000 NaN
Ensaio 6 [
Ensaio 7 [l
Ensaio 8 [l
Ensaio 9 []
Ensaio 10 [l
Valor Minimo 16,5639 4,2286 16,5639 0,0000 0,0000 100,0000 0,0000
Valor Maximo || 68,6219 10,7444 68,6219 0,0000 0,0000 100,0000 0,0000
Valor Médio 42,9084 6,4511 42,9084 NaN -100,0000 100,0000 NaN
DesvioPadrdo| 186120 | 26401 | 186120 | NaN | 00000 | 00000 |  NaN

Fonte: Autor (2024).
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Figura 3A — Gréfico gerado no BIOPDI do teste mecénico no ensaio 3 das membranas contendo extrato de Aloe
vera. Fonte: (Autor, 2024).

Tabela 3A — Tabela gerada no BIOPDI ap6s teste mecanico no ensaio 3 das membranas contendo extrato de

Aloe vera.
AMOSTRAS FORCA POSICAO TENSAO TENSAO ALONGAMENTO  RedAREA M.YOUNG
MAXIMA MAXIMA MAXIMA | ESCOAMENTO
N N mm MPa MPa % % MPa

Ensaiol [ 433816 5,3806 43,3816 0,0000 -100,0000 100,0000 NaN

Ensaio2 [l 24,4515 4 8056 24,4515 NaN -100,0000 100,0000 NaN

Ensaio3 [l 21,2964 3,7817 21,2964 NaN ~100,0000 100,0000 NaN

Ensaiod [l 61,5230 7,1256 61,5230 NaN -100,0000 | 100,0000 NaN

Ensaio 5 33,1278 6,2397 33,1278 NaN -100,0000 100,0000 NaN

Ensaio6 [l

Ensaio 7 =

Enzaio 8

Ensaio9 [

Ensaio 10
Valor Minimo 21,2964 3,7817 21,2964 0,0000 0,0000 100,0000 0,0000
Valor Maximo 61,5230 71256 61,5230 0,0000 0,0000 100,0000 0,0000
Valor Médio 36,7561 5,4666 36,7561 NaN -100,0000 100,0000 NaN
Desvio Padrdo 16,2855 1,2878 16,2855 NaN 0,0000 0,0000 NaN

Fonte: Autor (2024).
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