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RESUMO

O Poli(vinil alcool) (PVAI) é um polimero sintético biodegradavel que desperta
especial atengdo como biomaterial devido a sua transparéncia, resisténcia e
biocompatibilidade, no entanto as propriedades fisicas do PVAI, tais como
resisténcia a tragdo, solubilidade em agua, permeabilidade a gas e
caracteristicas térmicas variam de acordo com o grau de cristalinidade, que é
fortemente dependente do grau de hidrolise e massa molecular média do
polimero. O hidrogel de PVAI apresenta consisténcia macia quando na forma
de membrana, é ftransparente, possui excelente resisténcia quimica e é
biocompativel. O presente trabalho tem como objetivo avaliar a influencia de
diferentes tipos de PVAI na sintese de hidrogel para uso como matrizes de
sistema de liberagcdo controlada. Os hidrogéis foram sintetizados utilizando
PVAIs com diferentes graus de hidrolise e viscosidade, agar e carragena. As
solugbes foram aquecidos para solubilizagdo e submetidos a radiagdo gama
proveniente uma fonte de °°Co, numa dose de 25 kGy para promover a
reticulagdo das membranas. Foram avaliados os indices de infumescimento,
fracdo gel e as propriedades mecanicas dos hidrogéis. As matrizes obtidas
apresentaram diferentes propriedades, sendo que aquelas com maiores
massas molares apresentaram maiores graus de reticulagdo e menor
intumescimento, no entanto os resultados indicaram a influéncia da massa
molar do PVA na formagdo do hidrogel e do grau de hidrdlise em suas
propriedades mecéanicas.

Palavras chave: Hidrogel, PVA, Matrizes poliméricas

INTRODUGAO

Os hidrogéis representam sistemas avangados de liberagdo de ativos,
capazes de oferecer vantagens frente as formas farmacéuticas convencionais,
por apresentarem boa biocompatibilidade, propriedades mecanicas adequadas
e promovem a liberagdo controlada de ativos "),

Dentre os polimeros empregados na sintese de hidrogéis, o poli(vinil

alcool) € um dos biomateriais mais estudado e utilizado na produgédo de
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sistemas de liberagdo controlada, devido a sua biocompatibilidade e baixa
bioatividade, além de serem biodegradaveis.

PVA de diferentes composi¢cdes encontram-se disponiveis atualmente, os
quais dependendo de sua estrutura e mistura estereoquimica, influenciam em
propriedades especificas do produto final, refletindo na capacidade de
absor¢cao de agua e disposigcdo da estrutura tridimensional do produto. O
presente trabalho tem como objetivo avaliar a influéncia de diferentes tipos de
PVA na sintese de hidrogel para uso como matrizes de sistema de liberagao

controlada.

MATERIAIS E METODOS

Materiais

Foram utilizados diferentes tipos de PVAs (Clariant and Dermet Agekem),
com diferentes graus de hidrolise e polimerizagéo, conforme indicado na Tab. 1
e 0s polissacarideos agar-agar (agar n° 1) proveniente da Oxoid e kappa-

carragena (KC) da Agargel.

Tabela 1. Caracteristicas dos PVAs utilizados na sintese dos hidrogéis*

PVA
Hidrogel Massa molar (mPa-s)™ Grau de
média (g/mol) hidrélise
6/98 31.000 55-6,6 98 - 98.8
30/98 81.000 28 - 32
8/88 67.000 7-9
86,7 - 88,7
47/88 120.000 45 -49

* obtidos dos fabricantes.
** solucao aquosa 4%, 20°C

Obtencédo dos hidrogéis

Os hidrogéis foram obtidos misturando 10% de PVA, 0,6% de agar e 0,6%
de kappa carragena em agua de osmose. O PVA e agua foram aquecidos até
completa dissolugédo do polimero, posteriormente foi adicionado o agar e a KC
e mantido em fervura até dissolugao total dos polissacarideos.

As solugdes foram vertidas em embalagens termoformadas, seladas e

posteriormente irradiadas com raios gama proveniente de uma fonte de ®Co na
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dose de 25 kGy, sendo a taxa de dose de 1,85 kGy/h.
Os hidrogéis foram caracterizados através de ensaios de fragcdo gel,

intumescimento e tracao.

Fracao gel

Os ensaios para avaliacdo do grau de reticulagdo dos hidrogéis foram
feitos de acordo com a ASTM D 2765-01®, com algumas modificacdes. Os
ensaios foram realizados em triplicata e as amostras foram secas em estufa a
60 °C até peso constante e entdo colocadas em telas de ago inox, com poros
de 300 mesh. A remocao da fracao soluvel foi obtida apdés 24 h em extrator
soxhlet utilizando agua como solvente. Os resultados foram calculados
dividindo a massa do gel seco depois da extragao da fragdo soluvel pela massa
do gel seco antes da extragao da fracao soluvel e multiplicando esse resultado

por 100 para transformar o valor em percentual, confome a Eq. (A)

Fracéo gel (%) = ﬂxlOO (A)
m

o

Sendo que m, e m; sdo as massas secas da amostra antes e depois da

extracao, respectivamente.

Intumescimento

Os ensaios de intumescimento foram realizados, conforme ASTM D
570%), com algumas modificagdes, imergindo cada uma das triplicatas em 100
mL de agua de osmose reversa, durante 24 h. Durante as duas primeiras horas
as amostras foram pesadas a cada 30 minutos, posteriormente a cada hora até
alcangar 8 h e depois com 24 h de imersdo. O grau de intumescimento foi

calculado conforme a Eq. (B).

) m, —m,
Intumescimento = ————x100 (B)

sendo w, a amostra inicial e wr é o peso da amostra depois de intumescida.
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Propriedades mecénicas

Para avaliacao dos testes de tracdo foi utilizado texturémetro marca Stable
Micro System, modelo TA.XTplus utilizando célula de carga de 50 Kg. Foram
ensaiados cinco corpos de prova de cada amostra sendo selecionados os trés
resultados mais reprodutiveis para cada tipo de ensaio e hidrogel.

Os ensaios de tragdo foram realizados conforme ASTM D 638-03*), com
algumas modificagdes. Foram utilizados corpos de prova retangulares medindo
2,4 x 10 cm com espessura aproximada de 2,5 mm reticulados em embalagens
termoformadas e posteriormente climatizado a 18 °C durante 48 h. Os corpos
de prova foram tracionados a uma velocidade de 8,33 mm.s™, partindo-se de

uma distancia inicial (lo) de 60 mm, até a ruptura.

RESULTADOS E DISCUSSOES

Fracao gel

Os resultados obtidos apds extracdo da fracdo soluvel dos hidrogéis
preparados com PVAs de diferentes massas molares e grau de hidrélise estao

apresentados na Tab. 2.

Tab 2 — Fragao gel dos hidrogéis de PVA/agar/KC reticulados a 25 e 50 kGy

Massa FRAGAO GEL (%)

HIDROGEL molar
(g/mol) 25 (kGy) 50 (kGy)

6/98 31.000 0,0+x0,0 31,9%1,0

30/98 81.000 58,0+0,6 -

8/88 67.000 55,0+5,0 -
47/88 120.000 79,0+1,0 -

Comparando os resultados de fragdo gel dos hidrogéis preparados com
PVA totalmente hidrolisado observa-se que o hidrogel 30/98 submetido a dose
de 25 kGy reticulou mais que o hidrogel 6/98 submetido a dose de 50 kGy,
sendo que este ndo se formou ao ser irradiado a 25 kGy. Tal resultado sugere

a influéncia da massa molar na formagéao do hidrogel.
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Quanto aos resultados de fragao gel dos hidrogéis preparados com PVA
parcialmente hidrolisado verificou-se que o grau de reticulagdo do hidrogel
47/88 preparados com PVA de massa ca. 120.000 g/mol, foi superior ao grau
de reticulagéo do hidrogel 8/88 preparado com PVA de massa molar maior, ou
seja, ca. 67.000g/mol.

Tanto os hidrogéis preparados com PVA parcialmente hidrolisado como
os hidrogéis com PVA totalmente hidrolisado apresentaram maior reticulagéo
para os hidrogéis com PVA de maior massa molar, no entanto n&o se observou
diferenca relevante entre os resultados de fragao gel dos hidrogéis 30/98 e 8/88
com PVA de massa molar ca. 81.000 g/mol e 67.000 g/mol indicando que,

neste caso, o grau de hidrolise n&o interferiu significantemente nos resultados.

Intumescimento

As curvas da cinética de intumescimento dos hidrogéis reticulados, estao

apresentadas na Fig. 1.
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Fig. 1 Curva da cinética de intumescimento dos hidrogéis preparados com PVA
totalmente e parcialmente hidrolisados, com diferentes massas molares,

reticulados a 25 e 50 kGy

Os resultados indicaram que o intumescimento dos diferentes hidrogéis
avaliados variou em fungdo da massa molar e do grau de reticulagdo nas

primeiras 8h. No entanto, observa-se que a curva da cinética do hidrogel 8/88
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apresentou um perfil diferente, no periodo entre 8 e 24h, mesmo em relagao ao

hidrogel 47/88 que possui 0 mesmo grau de hidrélise.

Propriedades mecénicas

Os hidrogéis 47/88 e 6/98 apresentaram-se muito adesivo e viscoelastico,
impossibilitando a retirada dos corpos de prova da embalagem sem ser
danificado, entretanto aparentaram deformar mais que os hidrogéis 8/88 e
30/98. Por outro lado, considerando a massa molar dos PVAs utilizados e os
resultados de reticulagéo, estes sugerem que o hidrogel 47/88 apresenta maior
resisténcia mecéanica que o hidrogel e 8/88, enquanto que o hidrogel 6/98
menor resistencia que o 30/98.

Na Fig. 3 estdo apresentadas as curvas de forca (N) x deformagéo (%)
obtidas nos ensaios de tragdo para os hidrogéis 30/98 e 8/88 onde observa-se
que a resisténcia do hidrogel 30/98 € 150% maior que a do hidrogel 8/88,
apesar da pequena diferenca de massa molar dos PVAs utilizados nos
hidrogéis e dos resultados de fracédo gel. Isso pode ser justificado pelo falto do
PVA utilizado no hidrogel 30/99 ser totalmente hidrolisado enquanto que no
hidrogel 8/88 o PVA utilizado é parcialmente hidrolisado. Estes resultados
sugerem que a densidade de reticulagdo do hidrogel 30/98 € maior que do
8/88, além disso, o aspecto da ruptura dos corpos de prova, observado nas
curvas, indicam caracteristica de ruptura abrupta para o hidrogel 30/98 e ductil
para o hidrogel 8/88 também sugerindo a diferenga de densidade de

reticulagéo entre os dois hidrogéis.
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Fig 3. Curvas de Forga x elongagédo dos hidrogéis irradiados a 25kGy, sendo A

para o hidrogel 30/98 e B para o hidrogel 8/88
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Na Tab. 3 estdo apresentados os resultados obtidos a partir dos dados
provenientes dos testes de tracdo. Os valores de forca maxima e tensao na
ruptura mostram que o hidrogel 30/98 é mais resistente que o 8/88, embora o
hidrogel 8/88 tenha deformado 220% mais que do hidrogel 30/98 e apresenta
maior elasticidade. Os valores de modulo elastico dos dois hidrogéis

apresentados abaixo indicam similaridade com os materiais elastoméricos.

Tab. 3 — Resultados obtidos nas analises de propriedades mecanicas dos
hidrogéis analisados, sendo F,.x = Forga maxima, ogr-Tenséo na ruptura e g

-Alongamento e E = Modulo elastico

Frmax ORr ER E
Hydrogels (N) (MPa) (%) (MPa)
30/98 192+010 | 0032 £0001 | 231+31 | 0,014 £ 0,001
8/88 077+0.15 | 0012+0,003 | 765+35 | 0,0016 « 0,000
CONCLUSOES

Os resultados obtidos para os hidrogéis estudados indicam influéncia da
massa molar do PVA, para PVAs de baixa massa molar, na formacédo do
hidrogel e do grau de hidrolise em suas propriedades mecanicas.

Os estudos estdao sendo continuados para uma melhor avaliagdo da
relagdo entre massa molar, grau de hidrélise, dose de radiagao e processo na
reticulacdo e nas propriedades dos hidrogéis preparados com PVAs de

diferentes massas molares e graus de hidrdlise.
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OBTAINMENT AND CHARACTERIZATION OF HYDROGELS BASED
POLYVINYL ALCOHOL OF VARIOUS PROPERTIES

Poly(vinil)Alcohol (PVA) is a biodegradable synthetic polymer widely applied as
a biomaterial due to its physical and chemical properties which assure its
applications in biomedical devices and pharmaceutics. The purpose of this work
was to evaluate and synthesize hydrogels composed by different PVAs as an
attempt to evaluate the influence of the PVA over the matrices. Polymer
aqueous solutions were prepared containing PVA with different hydrolysis
levels, viscosity and molecular weight, also containing agar and carrageen, and
submitted to gamma radiation from °°Co source to promote simultaneous
crosslinking and sterilization. Swelling ratio, gel content and mechanical
properties analysis were performed to characterize the hydrogels. The results
indicated the matrices composed by PVAs with higher molar mass presented
higher crosslinking levels and low swelling properties. However showed the
influence of the molecular weight of PVA in formation of hydrogel and the
hydrolysis degree in their mechanical properties

Keywords: Hydrogel, PVA, polymer matrices
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