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A celulose é um biopolimero com elevado potencial de aplicacdo em areas como a téxtil, alimentos e
farmacéutica. Porém, a baixa solubilidade em agua dificulta tais aplicacfes, o que pode ser contornado via
modifica¢Ges na estrutura, incluindo a oxidacéo medida por N-oxil-2,2,6,6-tetrametilpiperidina (TEMPO).
Além de aprimorar a solubilidade, as modificacdes abrem oportunidades de obtencdo de novos materiais,
dentre os quais os hidrogéis, que podem ser aplicados como adsorventes, curativos ou carreadores de
farmacos. O presente trabalho avaliou a eficiéncia de adsorcdo de sulfato de gentamicina e a atividade
antibacteriana dos hidrogéis a base de celulose microcristalina, previamente oxidada via mediacdo por
TEMPO, reticulados quimicamente com epicloridrina, na auséncia e na presenca dos modificadores
B-ciclodextrina e k-carragena. Os resultados de espectroscopia no infravermelho evidenciaram tanto o
sucesso da oxidagdo da celulose quanto do processo de reticulacdo, enquanto a difratometria de raios X
mostrou o carater predominantemente ndo cristalino dos hidrogéis. Imagens de microscopia eletronica de
varredura revelaram morfologias semelhantes a esponjas e, finalmente, a avaliacdo da atividade
antibacteriana por meio do teste de difusdo em 4gar mostrou que os hidrogéis preparados apresentam grande
potencial como possiveis candidatos a utilizagdo como carreadores de farmaco.
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Cellulose is a biopolymer with high potential in applications in areas such as textile, food and
pharmaceutical. However, the low water solubility makes the applications difficult and can be overcome
through structural modifications which include oxidation with 2,2,6,6-tetramethylpiperidine-1-oxyl
(TEMPO). In addition to improving the solubility, structural changes open opportunities to obtain new
materials including hydrogels that can be applied as adsorbents, wound dressings and drug carriers. This
work brings an evaluation of the adsorption efficiency of adsorption of gentamicin sulfate as well as of the
antibacterial activity of the microcrystalline cellulose-based hydrogels. Cellulose has been previously
oxidized upon TEMPO mediation and chemically crosslinked with epichlorohydrin both in the absence and
in the presence of modifiers (B-ciclodextryn and k-carrageenan. Results of infrared spectroscopy evidenced
both the success of oxidation and the crosslinking process, while X ray diffractometry showed the
predominant non-crystalline character of the hydrogels. Scanning eléctron microscopy images revealed
sponge-like morphologies and, finally, evaluation of the antibacterial acctivity through agar diffusion
method showed that the hydrogels obtained exhibit high potential as candidates to use as drug carriers.
Keywords: cellulose, hydrogel, antibacterial activity.

1. INTRODUCAO

A celulose, biopolimero mais abundante e de ampla disponibilidade, tem recebido grande
atencdo por parte de pesquisadores de todo o mundo. A celulose apresenta vantagens em relacdo
a outros polimeros como a hidrofilicidade, auséncia de toxicidade, biodegradabilidade,
biocompatibilidade, benignidade ambiental e baixo custo, favorecendo sua utilizagdo em muitos
campos industriais. No entanto, a celulose nativa é insolivel em agua e apenas levemente sollvel
em determinados solventes organicos, devido a estrutura complexa das regides cristalinas e ndo
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cristalinas, bem como a forte interacdo das ligacfes de hidrogénio intramoleculares e
intermoleculares [1]. Por outro lado, as hidroxilas possibilitam modificaces estruturais capazes
de melhorar as propriedades fisico-quimicas e aprimorar a aplicacdo em diferentes areas, seja
como biomateriais para implantes, seja na remogao de componentes quimicos em dgua ou como
hidrogéis capazes de carrear farmacos ou fertilizantes [2]. Porém, para que a celulose nativa possa
ser empregada, geralmente uma etapa inicial de desagregacdo das fibras é necessaria de modo a
aumentar o grau de individualizagdo das mesmas. Um dos métodos mais utilizados para atingir
este objetivo é a oxidagdo assistida pelo agente TEMPO (N-oxil-2,2,6,6-tetrametilpiperidina), que
converte parte dos grupos -OH em grupos aldeido e carboxilato, reduzindo a quantidade de grupos
hidroxilas e inserindo cargas negativas na superficie (COO") [3].

Dentre as modificacGes quimicas possiveis apos o tratamento inicial, destaca-se a reticulacéo,
gue ocorre através de interac@es fisicas ou quimicas conectando os grupos funcionais de uma
cadeia polimérica a outra por meio de ligacdo covalente ou interacBes supramoleculares, como
ligagéo ibnica e ligacdo de hidrogénio [4]. A reticulagdo pode gerar materiais com diversas
arquiteturas e, dentre eles, os hidrogéis que sdo o foco do presente trabalho. Os hidrogéis sdo
redes tridimensionais compostas por cadeias poliméricas hidrofilicas, contendo pontos de
interacdo denominados reticulagGes, que podem resultar de interagdes fisicas ou quimicas. Tais
redes possuem a capacidade de absorver quantidades significativas de agua, intumescendo quando
imersos em meio aquoso e podem, se especificamente desenvolvidos, apresentar propriedades
reologicas e mecanicas que possibilitem aplicagdo como biomateriais, dentre outras aplicacdes.
No contexto de materiais com potencial para uso em curativos, varios requisitos devem ser
atendidos, tais como biocompatibilidade, propiciar um ambiente com umidade apropriada, além
de prevenir a proliferacdo de bactérias e proteger o ferimento frente a agressdes mecénicas [5].
Dentro deste contexto, os hidrogéis sdo candidatos viaveis para estudos de avaliagdo de novas
composicdes e do potencial para o desenvolvimento de curativos.

Neste trabalho, estudou-se a adsor¢do do antibiotico gentamicina e a atividade antibacteriana
de hidrogéis a base de celulose, a fim de se avaliar preliminarmente o potencial de uso em
curativos capazes de liberar farmacos. Para atingir este objetivo, a celulose microcristalina,
previamente oxidada via media¢do por TEMPO foi reticulada quimicamente com epicloridrina,
na auséncia e na presenca dos modificadores p-ciclodextrina e alternativamente k-carragena.

2. MATERIAL E METODOS

Os reagentes celulose microcristalina (CMC, Sigma-Aldrich), 2,2,6,6-tetrametilpiperidina-1-
oxil (TEMPO, Sigma-Aldrich), NaOH (Vetec), NaBr (Dinamica), NaClO (Dinamica),
epicloridrina (Synth), B-ciclodextrina (B-CD, Sigma-Aldrich), k-carragena (Sigma-Aldrich),
Sulfato de Gentamicina (INLAB), ninhidrina (Vetec), fosfato de potassio monobasico (Dindmica)
foram utilizados sem etapas posteriores de purificag&o.

2.1 Preparacdo dos hidrogéis

2.1.1 Oxidag&o da celulose microcristalina

Para a oxidagéo da celulose microcristalina mediada por (TEMPO) [6], adicionou-se 5 g de
celulose microcristalina (CMC) a 400 mL de agua destilada, submetendo a suspensdo a
sonificagdo por 20 min. Em seguida, uma solucdo aquosa contendo TEMPO (0,10 mmol por 1 g
de celulose) e NaBr (1 mmol por 1 g de celulose) foi adicionada a suspensdo de CMC,
agitando-se por 20 min. Neste ponto adicionou-se uma solucdo de teor 8% de NaClO (na
proporc¢do de 15 mmol por 1 g de celulose), corrigindo-se o pH para 10-11 com uma solugéo
1 mol L*de NaOH. O valor do pH decresceu significativamente durante a reagéo e foi corrigido
a fim de manté-lo na faixa 11-12, sendo que o fim da reacdo é detectado quando ndo mais se
observa o decréscimo do pH. Neste ponto adicionou-se 50 mL de alcool etilico P.A., seguindo-se
de lavagem da celulose com alcool etilico P.A. e posteriormente com agua destilada. A celulose
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microcristalina oxidada (CMCO) foi coletada por centrifugacéo, congelada a -80 °C em ultra
freezer e liofilizada.

2.1.2 Reticulacéo da celulose oxidada para formacéo dos hidrogéis

Preparou-se uma solucdo de NaOH/ureia/agua na proporcao de 7:12:81 em peso, refrigerando-
se amesma-12 °C [7]. Em seguida, uma massa de celulose oxidada foi adicionada imediatamente
a solugcdo de NaOH/ureia/agua e sob agitacdo vigorosa por 5 min (foram utilizados dois valores
desta massa, correspondendo a 9% e 12% em relagdo a massa total da mistura). Neste momento,
500 uL de epicloridrina foram adicionados e a mistura resultante agitada a temperatura ambiente
por 20 min, sendo transferida para um béquer e aquecida por 1 h a 60 °C em banho de areia. O
hidrogel formado foi lavado repetidamente com &gua destilada para remocdo de possiveis
residuos da reacéo.

Para a preparagdo dos hidrogéis com PB-ciclodextrina e k-carragena foi utilizada a mesma
metodologia descrita no pardgrafo anterior, adicionando-se em cada caso massas de
B-ciclodextrina e k-carragena correspondentes a 50% da massa da celulose oxidada. As
quantidades e a identificacdo dos hidrogéis estdo apresentados na Tabela 1.

Tabela 1: Quantidades dos componentes e identificacdo dos hidrogéis preparados.
CMCO (%) B-ciclodextrina K-carragena Hidrogel
_ _ HCO6%
Y da massa de celulose _ HCO6%+pCD
% da massa de celulose HCO06%+xC
_ _ HCO09%%
Y da massa de celulose _ HCO9%+pCD
% da massa de celulose HCO09%+xC

O ©O© ©O© o OO ;™

2.2 Caracterizacao dos hidrogéis

2.2.1 Espectroscopia na Regido do Infravermelho com Transformada de Fourier (FTIR)

Os espectros infravermelhos das amostras na forma de pastilhas de KBr foram medidos em
um espectrofotdometro Modelo Spectrum Two da Perkin Elmer, na faixa de 4000-400 cm™ com
resolucéo de 8 cm™ e varredura de 64.

2.2.2 Difratometria de raios X (DRX)

Os difratogramas de raios X foram obtidos em um equipamento Rigaku X-RAY
DIFFRACTOMETER usando radiagao CuKa (A = 1,5418 A) em uma voltagem de 40 kV,
corrente de tubo de 40 mA, passo de 0,04 ° em modo de varredura continuo com faixa 26 e
intervalo angular de 5° a 50°.

2.2.3 Microscopia Eletronica de Varredura (MEV)

As imagens MEV foram adquiridas utilizando-se um microscépio JEOL JSM-5700 operando
com voltagem de 5 kV. Foram feitos cortes transversais nos hidrogéis liofilizados para avaliar a
superficie interna dos mesmos e as pecas cortadas foram depositadas sobre a fita de carbono
fixada nos stubs e metalizadas com prata.
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2.3 Estudo de adsorc¢éo de sulfato de gentamicina e atividade antibacteriana

2.3.1 Adsorcao de sulfato de gentamicina pelos hidrogéis

Os hidrogéis foram cortados na forma de discos e imersos em 10 mL de solug&o de sulfato de
gentamicina a 0,5 mg/mL durante 24 h. Para o controle negativo, os discos de hidrogel foram
imersos em agua destilada pelo mesmo periodo de tempo. Como controle positivo, foram usados
discos comerciais para antibiograma com 0,5 mg/mL de sulfato de gentamicina. Posteriormente,
os discos foram retirados da solucéo de sulfato de gentamicina e o excesso da solucdo removido
com papel filtro e utilizados imediatamente nos testes de atividade antibacteriana.

2.3.2 Quantificacdo da gentamicina adsorvida pelos discos de hidrogel

A concentragdo da solucdo de gentamicina na solugéo antes e apos o contato com os discos de
hidrogel foi determinada através de um método colorimétrico baseado na reacdo da ninhidrina
com aminas primarias e secundarias, formando um complexo denominado Plrpura de Ruhemann
que absorve em 400 nm [8]. Foram preparadas solugdes estoques de ninhidrina na proporcao
1,25% (p/v), de gentamicina com concentracdo de 2 mg/mL e tampdo fosfato monobaésico
0,2mol L e pH = 7,4. A curva padréo foi obtida diluindo-se a solucdo estoque de sulfato de
gentamicina em tubos de ensaio com solugdo tampdo fosfato monobasico e de ninhidrina. As
amostras foram preparadas adicionando 1 mL da amostra em um tubo de ensaio contento 7,5 mL
de solucdo tampéo fosfato monobéasico e 1,5 mL de ninhidrina. Apds o preparo das solugdes
(amostras e curva padrdo), os tubos de ensaio foram vedados com pléastico filme e levados para
banho-maria a 95 °C por 15 min, em seguida resfriados em banho de gelo por 5 min. As
absorbéancias foram medidas em espectrofotdmetro modelo UV-9200 da RayLeigh e a eficiéncia
de remoc&o do sulfato de gentamicina pelos hidrogéis calculada pela Equagéo (1).

(¢ - &) @)
C

ER(%) = x100

i

Sendo, Ci e Cs as concentrac@es inicial e final (ap6s contato com o hidrogel) da solucéo de sulfato
de gentamicina.

2.3.3 Avaliagdo da atividade antibacteriana

Utilizou-se a bactéria Gram-positiva Staphylococcus aureus ATCC25923, que foi mantida em
meio Agar Miiller-Hinton, em tubo de ensaio inclinado e sob refrigeracio a 4°C. A avaliacio da
atividade antibacteriana foi efetuada por meio do teste de difusdo em agar [9]. A cultura foi
inoculada em solucéo salina e ajustada a escala 0,5 de McFarland e, em seguida, semeada com
swab estéril em placas de Petri contendo meio Agar Muller-Hilton em pH 7,2 - 7,4. Em seguida
os discos de hidrogéis carregados com sulfato de gentamicina foram depositados na superficie do
meio de cultura inoculado com o microrganismo. As placas foram incubadas em estufa a 37 °C
durante 24 h. Apo6s incubacéo, foram realizadas as medidas dos halos de inibicdo e a interpretacdo
dos resultados foi dada de acordo com as normas da NCCLS (2018) [10]. O procedimento
completo esta esquematizado na Figura 1.
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Figura 1: Esquema representativo do teste de difuséo em disco com discos de hidrogel carregado com o
farmaco. Fonte: figura produzida pelos proprios autores, utilizando o recurso disponivel no site
biorender.com

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1 Caracterizacgao dos hidrogéis

A oxidacéo da celulose microcristalina foi evidenciada por meio de técnicas de caracterizacéo
tais como espectroscopia no infravermelho com transformada de Fourier (FTIR), difratometria de
raios X (DRX) e microscopia eletronica de varredura (MEV). Os espectros infravermelhos
(Figura 2(a)) da celulose microcristalina antes e ap6s a oxidacao mediada por TEMPO apresentam
como principal evidéncia da ocorréncia de oxidacdo o deslocamento da banda em 1642 cm™ para
1612 cm™ na amostra CMCO. A banda em 1642 cm™ ¢ atribuida ao modo de deformacéo da
ligacdo OH proveniente tanto de moléculas de agua adsorvidas quanto de grupos hidroximetil
presentes nas cadeias de celulose microcristalina. Apds a oxidagdo, formam-se grupos
carboxilicos que, em virtude de a reacdo ser feita em meio basico, apresentam-se na forma da
carboxilato de sédio, ou seja, COO'Na*, o que justifica a presenca da banda se estiramento
assimétrico COO em 1612 cm, bem como a auséncia da absor¢do associada ao estiramento C=0
predominantes na forma acida, esperado em 1710 cm™ [11-14]. Nas demais regides, os espectros
sdo semelhantes, apresentando bandas entre 3550 cm™ — 3200 cm, associadas ao estiramento
assimétrico OH, além das bandas em 2880 cm™ e 1430 cm®, atribuidas a estiramento e
deformacgdo CH, respectivamente. Os espectros mostram também uma banda centrada em 1062
cmt atribuida ao estiramento CO.
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Figura 2: Espectros de FTIR da (a) celulose microcristalina antes (espectro com linha preta) e apés
oxidagdo mediada por TEMPO (espectro com linha vermelha), (b) f-ciclodextrina e da k-carragena (C)
hidrogéis com 6% de CMCO (d) hidrogéis com 9% de CMCO.

Os espectros da B-ciclodextrina e da k-carragena, bem como dos hidrogéis preparados de
acordo com a Tabela 1 so mostrados nas Figuras 2(b), 2(c) e 2(d). Por se tratarem de carboidratos,
tanto a B-ciclodextrina como a k-carragena apresentam absor¢Oes praticamente nas mesmas
regides da celulose (Figura 2(a)). No caso da B-ciclodextrina, estudos espectroscopicos existentes
na literatura evidenciaram que nenhuma das absorcdes na regido de 400-1500 cm* se deve a um
modo vibracional isolado, sendo predominante a contribuicdo de deformagdes de grupos C-O-H
[15]. Por outro lado, a x-carragena apresenta como diferencial a presenca de grupos do tipo éster
sulfato, com absorcdes caracteristicas e 1220 cm* (éster sulfato), 928 cm™ (3,6-anidrogalactose)
e 844 cm* (galactose-4-sulfato) [16]. Os espectros de todos os hidrogéis apresentam a banda e
1612 cm?, caracteristica do estiramento assimétrico COO™ da CMCO. Os espectros dos hidrogéis
contendo B-ciclodextrina apresentam um alargamento significativo na regido entre 1300-850 cm-
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1 em virtude da contribuicdo dos modos de deformagdo C-O-H, enquanto que os hidrogéis
modificados com k-carragena apresentam bandas adicionais em 1240 cm?, 928 cm™ e 844 cm™,
atribuidas aos grupos éster sulfato.

CaracterizacGes complementares dos hidrogéis foram realizadas por difratometria de raios X
(Figura 3a e 3b). Para comparagéo, sdo mostrados os difratogramas da f3-ciclodextrina e da K-
carragena sélidas, evidenciando que se tratam de s6lidos organicos cristalinos. No entanto, como
ambas sdo dissolvidas e incorporadas na forma de moléculas/macromoléculas isoladas, seus
padrdes de difracdo ndo sdo observados nos hidrogéis. A CMCO se apresenta na forma cristalina,
apresentando os polimorfos de celulose I (20 = 14,8°, 16,4°, 22,5° e 34,7°) e celulose 11 (20 = 12,3°
e 20,2°) [17-19]. Com relacdo aos hidrogéis, as composicdes contendo somente CMCO reticulada
com epicloridrina se apresentaram n&o cristalinas, de acordo com a observacao de halos amorfos.
Por outro lado, os hidrogéis modificados tanto com [-ciclodextrina quanto com k-carragena
apresentaram indicios da reflexdo em 20 =~ 22,5° atribuida a celulose I, particularmente no caso
da modifica¢do com B-ciclodextrina. Tal observacgéo sugere que a inser¢do de modificadores pode
interferir no grau de ordenamento da CMCO, porém este fendbmeno necessita de investigacdo
posterior a fim de que se possa propor alguma justificativa.
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Figura 3: Padr6es de DRX dos hidrogéis com (a) 6% de CMCO e (b) 9% de CMCO. Ambos com 0s

padrées da celulose microcristalina oxidada, f-ciclodextrina e k-carragena.

As imagens MEV dos hidrogeis obtidos com diferentes condi¢fes sdo mostradas na Figura 4
e Figura 5. A baixas amplia¢@es, os hidrogéis se mostram na forma de folhas delgadas unidas
gerando morfologias semelhantes a esponjas, repletas de cavidades. De um modo geral, esta é a
morfologia caracteristica de hidrogéis de polissacarideos apoés a liofilizagdo e guarda a memoria
da estrutura do hidrogel onde as cavidades eram preenchidas por agua, revelando o alto grau de
porosidade da estrutura. Dependendo da regido, tais cavidades se mostram mais alongadas e
orientadas em uma certa diregdo, enquanto que em outras regides se nota um grau menor de
alongamento. Ampliagdes maiores permitem observar a superficie de tais folhas, que se
mostraram mais lisas no caso dos hidrogéis contendo somente CMCO reticulada com
epicloridrina, com o surgimento de rugosidades para os hidrogéis modificados tanto com a 3-
ciclodextrina como com a k-carragena.
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Figura 5: Imagens de microscopia eletronica de varredura para os hidrogéis com 9% de celulose
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Por fim, vale destacar que, entre os requisitos necessarios para os hidrogéis serem avaliados
no contexto da aplicacdo em curativos incluem-se hidrofilicidade, manuseabilidade, ou seja,
possibilidade de serem manuseados sem ruptura estrutural, aléem de afinidade por biomoléculas e
estrutura porosa. Ao reunir tais caracteristicas, considera-se que um hidrogel apresente
potencialidade para este tipo de aplicagdo. Neste sentido, os hidrogeis preparados neste trabalho
apresentam estrutura porosa como observado nas imagens MEV, bem como manuseabilidade
dado pela formagdo de hidrogéis com caracteristica gelatinosa suficientemente rigida para
manipulagdes com instrumentos de bancada. Adicionalmente, demonstraram elevada
hidrofilicidade, evidenciada pela formagdo répida de hidrogéis em meio aquoso, observavel com
a imersao dos solidos liofilizados em &gua apds 10 minutos.

3.2 Adsorcéo de gentamicina e atividade antibacteriana

Os hidrogéis obtidos preenchem varios requisitos para aplicagdo como biomaterial, incluindo
a presenca de componentes de origem natural, a capacidade de absorver agua, a natureza quimica
da superficie rica em grupos OH aptos a estabelecerem intera¢Ges intermoleculares com indmeras
classes de compostos, bem como a caracteristica porosa e a possibilidade de formar filmes,
membranas, discos e outras formas monoliticas [20]. Diante disso, os hidrogéis preparados foram
avaliados como possiveis adsorventes de um farmaco antibidtico e sua capacidade antibacteriana
foi testada frente a bactéria Gram-positiva Staphylococcus aureus ATCC25923 através da técnica
de difusdo em disco.

O antibidtico avaliado foi o sulfato de gentamicina, um aminoglicosideo produzido a partir de
Micromonospora purperea e ativo contra uma ampla grama de bactérias gram-positivas e gram-
negativas [21]. A concentracdo minima de sulfato de gentamicina a ser usada foi avaliada
adicionando-se 10 pL de solucBes nas concentracfes de 1 mg/L, 0,5 mg/L e 0,25 mg/L sobre o
disco comercial para antibiograma. A fotografia na Figura 6 mostra que todas as concentragdes
avaliadas foram suficientes para a formacéo de halos de inibicdo, de modo que a concentragdo
intermediéria foi escolhida para os estudos dos hidrogéis preparados no presente trabalho.

Figura 6: Halos de inibicao produzidos por diferentes concentracgdes de sulfato de gentamicina contra
Staphylococcus aureus ATCC25923 liberados por disco comercial antibiograma.

Inicialmente, os hidrogéis foram testados a fim de se avaliar a capacidade de adsor¢do do
sulfato de gentamicina e a eficiéncia de remocdo de cada hidrogel é mostrada na Figura 7.
Observa-se que todos os hidrogéis apresentaram eficiéncia de remocéo superior a 20%, sendo que
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os hidrogéis contendo concentracdo mais elevada de CMCO apresentaram eficiéncias maiores.
Adicionalmente, os hidrogéis modificados com k-carragena foram os mais eficientes na adsor¢éo
do antibiotico, em contraste com aqueles modificados com [B-ciclodextrina, que adsorveram
quantidades menores que os hidrogéis ndo modificados. Tal resultado sugere que as possibilidades
de interacdo entre o farmaco e as cadeias poliméricas sdo diferentes entre os hidrogéis estudados.
Neste contexto, a literatura mostra que ciclodextrinas em solucéo aquosa sdo capazes de formar
complexos de inclusdo com gentamicina [22]. No entanto, os resultados observados no presente
trabalho sugerem que quando incorporadas na estrutura do hidrogel, tais cavidades podem ndo
estar plenamente disponiveis ou acessiveis para as moléculas de farmaco. Por outro lado,
trabalhos descritos acerca de interagdes de sistemas poliméricos contendo K-carragena atestam a
possibilidade de interacBes bastante favoraveis com a gentamicina [23]. Quando comparada com
ciclodextrinas, que sdo oligossacarideos e que tem apenas uma cavidade por molécula, a
K-carragena, por ser um polimero, apresenta uma quantidade significativamente mais elevada de
sitios de interacdo, mostrando-se mais acessivel quando incorporada ao hidrogel.
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Figura 7: Eficiéncia de remocéo de sulfato de gentamicina de cada hidrogel.

Os hidrogéis foram testados quanto a atividade antibacteriana frente a bactéria Staphylococcus
aureus ATCC25923 e todos os hidrogéis contendo gentamicina apresentaram zona de inibigdo
(Figura 8(a), (b) e (c)), enquanto que os hidrogeis sem o farmaco ndo formaram halos de inibicao.
Com base na medida dos didmetros médios dos halos (Figura 8 (d)), observou-se que o hidrogel
HCO6% formou halo ligeiramente maior que os demais.
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Figura 8: Atividade antibacteriana dos hidrogéis com e sem adi¢do de sulfato de gentamicina (a), (b) e
(c); Gréfico do didmetro médio dos halos de inibi¢do da Staphylococcus aureus ATCC25923 pelos
hidrogéis carregados com sulfato de gentamicina (d).

Vale destacar que, apesar de os hidrogéis com k-carragena terem adsorvido quantidades mais
elevadas de sulfato de gentamicina, isso ndo foi suficiente para que tais hidrogéis induzissem
halos de inibicdo significativamente maiores do que os hidrogéis que adsorveram quantidades
inferiores do farmaco. Uma possivel explicacdo é que a liberagdo do farmaco no meio deve
ocorrer de modo favoravel a propiciar a acdo antibacteriana do farmaco, o que pode ter sido mais
eficiente no caso do hidrogel ndo modificado (HCO6%). Nao obstante, tais resultados sdo
promissores, pois todos 0s materiais apresentaram atividade elevada e evidenciam a
potencialidade dos hidrogéis em estudos posteriores.

3. CONCLUSAO

Conclui-se que a oxidagdo da celulose microcristalina mediada por TEMPO levou a formagéo
de grupos carboxilato de sédio na superficie da celulose, favorecendo seu uso na formacéo de
hidrogéis reticulados por epicloridrina, na auséncia e na presenga de modificadores como
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B-ciclodextrina e k-carragena. A incorporacdo dos componentes na estrutura dos hidrogéis foi
evidenciada por meio de espectroscopia no infravermelho pela observacdo de absorcGes
caracteristicas, enquanto que imagens MEV revelaram hidrogéis com morfologia porosa na forma
de folhas delgadas interconectadas analogas a esponjas e presenca de cavidades. A introducédo de
K-carragena aumentou a capacidade de adsorcao de sulfato de gentamicina em comparag¢do com
os hidrogéis ndo modificados, enquanto que a B-ciclodextrina acarretou em valores inferiores de
remog¢do do farmaco a partir de solucdo aquosa. Por fim, todos os hidrogéis carregados com
farmaco apresentaram atividade antibacteriana segundo testes de difusdo em agar, em contraste
com a auséncia de atividade por parte dos hidrogéis originais. No entanto, ndo se observou
correlacdo entre a quantidade incorporada de farmaco e a intensidade da atividade.
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