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Resumo– As interessantes características da quitosana fazem desse biopolímero natural um interessante promissor para 

entrega de fármacos, sobretudo em mucosas onde o fármaco deve permanecer em contato por algum tempo. Isso se 

deve a uma das suas principais características – a formação de filme. Hidrogéis de quitosana são obtidos através da 

interligação entre as cadeias desse biopolímero. Quando aplicada em tecidos e mucosas, a quitosana é capaz de 

permanecer mais tempo no local em contato com o ferimento devido sua propriedade mucoadesiva. Com base nos 

numerosos artigos científicos publicados em revistas farmacêuticas na última década, é evidente que a vagina humana 

continua a ser uma via relativamente inexplorada para entrega de fármaco apesar do seu potencial como uma rota não 

invasiva. Muitas formas farmacêuticas já foram propostas para administração de fármacos por essa via, dentre eles 

destaca-se cremes, pomadas, comprimidos, anéis e supositórios vaginais. Porém, o hidrogel parece ser uma forma 

promissora de administração de fármacos para via vaginal por apresentar características interessantes. 
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Introdução 
Um grande interesse por parte dos pesquisadores, sobretudo da área farmacêutica tem crescido em relação à 

quitosana, o único polímero pseudonatural catiônico. A quitosana pode ser obtida pela desacetilação da quitina, que é 

um dos polissacarídeos naturais mais abundantes encontrados no exoesqueleto de crustáceos, tais como camarão e 

lagosta [1]. Esse interesse é devido as suas propriedades físico-químicas e biológicas [2,3]. Hidrogéis de quitosana são 

obtidos através da interligação entre as cadeias desse biopolímero. Estes apresentam diversas aplicações na área 

farmacêutica para diferentes vias de administração, como liberação controlada de fármacos através da via oral e 

intramuscular e aplicação de fármacos sobre a pele e mucosas [4-6]. 

Quando aplicada em tecidos e mucosas, a quitosana é capaz de permanecer mais tempo no local em contato com o 

ferimento devido sua propriedade mucoadesiva [7]. Isso torna esse polímero promissor para entrega de fármacos na via 

vaginal [7,8]. A associação de nanopartículas em hidrogéis de quitosana representa uma grande potencialidade, pois 

representa a união de dois sistemas distintos. Por um lado, o hidrogel de quitosana com a capacidade de formação de 

filme e bioadesividade que garante uma liberação homogênea sem perda do fármaco. Por outro lado, os sistemas 

nanoparticulados que garantem uma liberação controlada e prolongada, assim como proteção ao fármaco [9]. 

A via vaginal representa uma excelente alternativa para administração de fármacos, pois tem muitas vantagens, tais 

como: evitar o metabolismo de primeira passagem que fármacos sofrem no fígado, apresentar uma elevada área 

superficial, boa irrigação sanguínea dentre outras [10]. Apesar de todas essas vantagens ela é uma via relativamente 

inexplorada para entrega de fármaco apesar do seu potencial como uma rota não invasiva [11]. Muitas formas 

farmacêuticas já foram propostas para administração de fármacos, porém  hidrogel parece ser uma forma promissora de 

administração de fármacos para via vaginal por apresentar características interessantes [11,12]. Em vista do exposto, o 

objetivo desse trabalho é avaliar  a reologia de diferentes concentrações de higrogéis de quitosana em diferentes 

temperaturas, bem como avaliar sua propriedade mucoadesiva em mucosa vaginal de porcas. 
 

 

Parte Experimental 

 
Preparação das nanocápsulas: As formulações de nanocápsulas foram preparadas pelo método de deposição interfacial 

do polímero pré-formado. O diâmetro das nanocápsulas foi verificado por espectroscopia de correlação de fótons (PCS).  

Viscosidade e elasticidade: A viscosidade e elasticidade foram medidas utilizando um mesmo aparelho, porém para 

análise da viscosidade foi utilizadas temperaturas de 25ºC e 37ºc, e para análise da elasticidade somente uma 

temperatura de 25ºC.  

Mucoadesividade: Mucosas de vagina de porcas foram obtidas de um matadouro da região de Pavia, Itália. As mucosas 

foram limpas e congeladas a uma temperatura de -20ºC até a realização do experimento. Fatias com cerca de 6 cm
2
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área foram utilizadas. Uma massa de 40 mg de cada formulação foi pesada sobre um disco de papel filtro (2 cm

2
 de 

área) e foi fixado no aparelho. Quando uma força de 2500mN foi aplicada a formulação foi então colocada em contato 

com a mucosa e permanecia por 3 minutos. Posteriormente, a formulação era então removida a uma velocidade de 

4mm/min até completa separação das duas superfícies. Parâmetros como o deslocamento e a força foram medidos e 

obtidos em um computador. O resultado é apresentado em forma de força que foi calculado diretamente quando a 

formulação era aplicada. As análises estatísticas foram feitas por ANOVA ONE-WAY e foi considera uma diferença 

significativa para um p<0,05. 

 

Resultados e Discussão 
 

Duas diferentes suspensões de nanocápsulas brancas foram preparadas, uma contendo como polímero o EUDRAGIT 

RS100 e outra contendo o EUGRAGIT S100. Todas elas apresentaram um tamanho nanométrico em torno de 150nm. 

Viscosidade: Todos os géis apresentaram um comportamento não newtoniano conforme a Figura 1 e 2. Pode-se 

observar que com o aumento da taxa de cisalhamento há uma diminuição da viscosidade característicos de formulações 

semissólidas. É interessante observar que há uma tendência a diminuição da viscosidade quando há um aumento de 

temperatura como podemos observar quando se compara as Figuras 1 e 2. A Figura 3 representa a análise da 

elasticidade feita para todas as concentrações de hidrogéis de quitosana. Essa medida é feita dividindo os parâmetros G´ 

e G´´ que o software calcula a fim de se obter a tgδ  que prevê diretamente o comportamento elástico do hidrogel.  

Considera-se que um Hidrogel é elástico quando a tgδ apresenta um valor igual ou inferior a 1. Então, nesse caso 

somente a formulação de concentração 3,0% e a formulação de 2,5% contendo nanocápsulas de EUGRAGIT S100 

apresentaram um comportamento elástico. Apesar de essa característica ser interessante para aplicação de fármacos em 

mucosas, visualmente elas não apresentaram um aspecto ideal para entrega de fármacos em mucosas, uma vez que as 

mesmas não apresentaram uma boa espalhabilidade sobre a mucosa vaginal de porcas. 

 

 
Figura 1: Viscosidade dos hidrogéis de Quitosana a 25 °C 

 

 
Figura 2: Viscosidade dos hidrogéis de Quitosana a 37 °C 
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Figura3: Análise da elasticidade a 10Hz para todas as formulações 

 

O ensaio de mucoadesividade prevê qual é o trabalho necessário para que a formulação seja removida da mucosa 

vaginal com o auxilio de uma força de 2500 mN que é aplicada sobre a vagina contendo a formulação. A força 

calculada representa a dificuldade da formulação ao se desgrudar da mucosa. As análises feitas para o teste de 

mucoadesividade foram realizadas observando a tendência das formulações aumentarem ou diminuírem a força 

necessária para se desgrudarem da mucosa com o aumento da concentração. Analisando a Tabela 1 observa-se que para 

a formulação contendo EUDRAGIT RS (formulação RS) para concentração de 2,0% houve uma força superior em 

relação às demais concentrações. Para a formulação de EUDRAGIT S100 (formulação S) nenhuma força realizada sob 

as formulações apresentou valores discrepantes e o mesmo foi observado para a formulação que continha somente o 

hidrogel de quitosana (QT). Em base a isso, podemos dizer que para as formulações que continham as nanocápsulas de 

EUDRAGIT S100 e para a formulação somente com a quitosana as diferenças nas concentrações não levaram a 

aumentos ou diminuições drásticas nas forças realizadas sobre as mucosas, porém o mesmo não foi observado para a 

formulação RS, onde se observou um aumento de força na concentração de 2,0%. 

 

Tabela 1: Análise da mucoadesividade para todas as formulações 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Conclusão 

 
Todos hidrogéis de quitosana para as concentrações analisadas apresentaram um comportamento do tipo não 

newtoniano. O hidrogel que apresentou um comportamento elástico foi o de concentração 3,0% e o S100 de 

concentração 2,5%, porém visualmente ele não foi considerado ideal para aplicação em mucosas, uma vez que o mesmo 

não apresentou uma boa espalhabilidade. Todos os hidrogéis apresentaram uma boa mucoadesividade em vaginas de 

porcas e assim possíveis promissores para entrega de fármacos em mucosas. 
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Concentração do hidrogel Polímero                       Força (mN) 

1,50% RS100 231,85 

 S100 293,67 

 QT 330,48 

2,00% RS100 1472,42 

 S100 244,03 

 QT 295,93 

2,50% RS100 254,07 

 S100 245,64 

 QT 311,29 

3,00% RS100 291,65 

 S100 168,02 

 QT 265,95 
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