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1. Resumo

Por conta da pandemia de Covid-19, ndo foi possivel realizar esse projeto de forma
experimental, como inicialmente planejado. Dessa forma, a pesquisa foi alterada e o objetivo se
tornou a realizacdo de um levantamento bibliografico sobre hidrogéis com aditivos para aplicagao
tépica

Os hidrogéis sao biomateriais versateis e de grande valor para o desenvolvimento de
estudos associados a reparagao de tecidos. Suas propriedades fisicas e mecéanicas associadas a
medicamentos fitoterapicos como a prépolis e o gengibre sao utilizados no tratamento de feridas e
cicatrizes. Esse estudo foi realizado a partir do levantamento bibliografico do desempenho de
hidrogéis e fitoterapicos no processo de cicatrizagdo. Dessa forma, espera-se, com essa revisao,
obter um melhor entendimento sobre as propriedades e a capacidade de hidrogéis associados a
fitoterapicos.

2. Introducgao

Biomateriais poliméricos séo estruturas de grande interesse da area médica e farmacoldgica
devido a possibilidade de desenvolvimento de compostos biocompativeis com os tecidos ao qual
séo aplicados (PAN et al., 2019). Por isso, esses materiais podem ser utilizados para otimizar o
processo de cicatrizagao, garantindo maior rapidez e protegéo a agentes externos.

A cicatrizagcao é um processo que pode ser dividido em trés etapas: fase inflamatéria, fase
proliferativa e fase de maturagdo ou remodelamento. A primeira fase se inicia imediatamente apos
a lesdo, ocorrendo a vasoconstricdo e o estimulo a formagao de coagulo no local. Em seguida, ha
a deposicao de tecidos de granulagao e colageno no local para reparagéo do tecido conjuntivo e do

epitélio. Por fim, na remodelagao, ocorre a deposi¢cao ordenada e maturagao dos tecidos da cicatriz
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(SHAH et al., 2019).

Dentre os biomateriais que podem ser utilizados para acelerar o processo de cicatrizagao,
ha os hidrogéis, estruturas formadas por cadeias poliméricas interligadas por ligagdes covalentes
ou interacdes fisicas, apresentando alta taxa de retengcédo de agua e, por consequéncia, alto grau
de flexibilidade. Devido a suas caracteristicas fisicas, os hidrogéis vem sendo utilizados para a
liberacdo de medicamentos e crescimento celular, processos importantes para a cicatrizacdo de
ferimentos (PAN et al., 2019).

O poli(alcool vinilico) ou PVA é um polimero sintético produzido a partir da polimerizagao do
acetato de vinila. E utilizado para formar hidrogéis para fins biomédicos e farmacoldgicos por
apresentar alta hidrofilicidade, alta elasticidade, capacidade de formacgao de filme e baixa tendéncia
a se ligar a proteinas, o que facilita a difusdo de medicametos nele contidos (OLIVEIRA et al., 2017).

Outro polimero sintético utilizado para a produgéo de hidrogel é o polietilenoglicol (PEG),
derivado do etilenoglicol. Dentre as suas funcionalidades esta a capacidade de se ligar a proteinas
e peptideos, 0 que é de grande interesse para a indpustria farmacéutica, ja que reduz a
probabilidade do sistema imunolégico do paciente apresentar reagéo a proteinas terapéuticas, pois
cria uma capa ao redor do farmaco. Além disso, seu uso se estende ao aumento do tempo de
circulagao de proteinas e medicamentos hidrofébicos no sistema circulatorio do paciente, pois eleva
a solubilidade de proteinas e medicamentos hidrofdbicos e aumenta o seu tamanho (DIAS et al.,
2019).

Polimeros naturais como a quitosana e a gelatina também podem formar hidrogéis com
finalidades terapéuticas. Ambos séo polimeros de grande disponibilidade, atéxicos, bioativos e se
degradam através da agao de enzimas humanas, o que torna interesante seu uso para regeneragao
de tecidos e liberagao de farmacos (MASOOQD et al., 2019).

Como alternativa aos medicamentos amplamente utilizados na industria farmacéutica, os
fitoterapicos sao estudados para serem incorporados a hidrogéis, de forma a aumentarem a rapidez
e eficacia nos tratamento de ferimentos (MELLO, 2020).

Dentre os fitoterapicos, destaca-se a propolis, uma substancia produzida pelas abelhas a
partir de resinas de plantas misturadas com as secre¢des do propio animal. Em relacdo a sua
composicdo quimica, os flavonoides e compostos fendlicos que sdo os principais fatores
respondaveis pela efetividade do uso desse fitoterapico para fins medicinais. Isso ocorre devido a
fatores como a sua capacidade de remover radicais livres e evitar que os lipideos e vitaminas sejam
destruidos no processo de oxidagéo, o que causa envelhecimento das células (ZARATE et al.,
2018).

Outro fitoterapico notério é o gengibre, uma raiz tuberosa originaria da Asia com
propriedades antioxidantes, anti-inflamatdrias e antibactericidas. Os déleos essenciais de
gengibre, extraidos do seu rizoma, sdo os compostos mais utilizados para fins terapéuticos
devido a presenga de gingerdis, compostos nao volateis com propriedades

anticancerigenas, antifungicas e termogénicas (OLIVEIRA, 2018).

XXIX Congresso de Iniciagao Cientifica da UNICAMP — 2021 2



A associagdo entre compostos biocompativeis e medicamentos eficazes no combate a
micro-organismos para o tratamento de feridas € um campo de grandes chances de
desenvolvimento. Por isso, esse estudo ira focar na atuagéo de hidrogeéis formados de PVA e PEG
associados a antibiéticos como o gengibre e a propolis de forma a oferecer alternativas

interessantes e de grande potencial para a producao de hidrogéis com fins terapéuticos.

3. Metodologia
Este trabalho foi realizado a partir da divisdo de grupos de interesse dentro do assunto
abordado, sendo eles: Processo de Cicatrizacdo, Fitoterapicos, Biomateriais Poliméricos e Estudos
Relacionados. Dessa forma, pode-se explorar melhor cada tépico que envolve o estudo de hidrogéis
para fins terapéuticos e, por fim, analisar as pesquisas e testes ja desenvolvidos que abordam os

polimeros e fitoterapicos presentes na revisio.

4. Resultados e Discussao

O uso de materiais biocompativeis € uma estratégia bastante utilizada devido a facilidade
de sua producéo e versatilidade quanto a sua composicao. Seu uso em sistemas de liberagao de
medicamentos se mostra promissor, pois ao adsorver farmacos em seu interior, eles sao capazes
de proteger os principios ativos de fatores externos como o pH e temperatura do organismo no qual
esta sendo inserido. Na Figura 1 é possivel ver a diferenga entre a administragao normal versus a
administragdo controlada de um medicamento. A liberagdo controlada se mostra efetiva durante
toda a condugéo do experimento, ndo apresentando maximos e minimos tao distantes quanto na

liberagao tradicional, evidenciando, assim, algumas das suas vantagens (DIAS et al., 2019).

Figura 1: Diferenga entre farmacos na corrente sanguinea administrado por duas vias.
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Adaptado de (DIAS et al., 2019)

Quanto aos farmacos utilizados, a escolha de fitoterapicos como medicamento a ser
incorporado em hidrogéis se mostra uma alternativa viavel, apresentando resultados
significativos na rapidez e desdobramentos do processo de ciatrizagao. As resposta positivas
dos fitoterapicos também abrangem a sua atuagéo contra bactérias como a Staphylococcus

aureus, uma bactéria gram-positiva muito presente no processo de infecgao. Essas respostas
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ocorrem devido a atuacao dos fitoterapicos em questao no estimulo a fatores de crescimento
durante a homeostase e inflamacgao, aumentando a sintese e deposicao de fibras colagenas e
criando zonas de inibicdo as bacterias (WAKITA; HERNANDES, 2019).

A partir dessa perspectiva, o estudo de KHAN et al., (2020) que utilizaram hidrogéis
formados pela blenda entre o PVA e a gelatina carregados com 6leo essencial de gengibre se
mostraram eficazes no tratamento de queimaduras, principalmente quando comparados a
eficacia apresentada por um creme comercial de sulfadiazina de prata, utilizado no
experimento. Os resultados para a reconstrucio do tecido tratado foram bastante semelhantes
entre os grupos tratados que receberam o creme comercial € os hidrogéis com alta
concentragédo de 6leo essencial de gengibre, o que indicou a alta eficiéncia do biomaterial em
questio.

Na mesma linha, a pesquisa de OLIVEIRA et al., (2017) que envolvia o uso do PVA
associados a NaCMC (carboximetilcelulose soédica) buscaram combinar as propriedades
mecanicas do primeiro com a flexibilidade do segundo e, como antibidtico, foi escolhido a
propolis. Os resultados obtidos para a blenda foram satisfatorio, ja que a amostra com 15% de
propolis trouxe 80% de efetividade contra o micro-organismo, além de garantir maior absorgao
de agua, quando comparado ao hidrogel formado apenas pelo PVA carregado de prépolis,
essencial ao processo de cicatrizagao.

O estudo de CHEN et al. (2018) que utilizavam o PEG para o fechamento de feridas foi
realizado a partir da comparagao com um grupo controle tratado com a pomada Coloskin, um
curativo liquido. A figura 2 deixa claro que o hidrogel acelerou o processo de cicatrizacao, se
mostrando ainda mais eficaz do que o produto ja comercializado, indicando alta capacidade do
hidrogel para aplicagao bioldgica, principalmente devido a sua capacidade de ser degradado
pouco tempo apos a aplicagao in vivo.

Figura 2: (A) Aumento do colageno no ferimento apds 14 dias. (B) Diferenga entre as areas do

ferimento apés 7 dias.
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Adaptado de (CHEN et al., 2018)

5. Conclusao
A partir desse levantamento, é possivel avaliar que tanto o PEG quanto o PVA s&o polimeros

de grande valor para o desenvolvimento de hidrogéis para uso terapéutico, tendo ambos resultados
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satisfatérios nos experimentos analisados. Além disso, os medicamentos associados aos hidrogéis
sdo de extrema importancia para o bom desempenho do experimento, principalmente quanto a
resposta a micro-organismos. Nesse sentido, a propolis e 0 gengibre se mostraram eficientes ao
acelerar o processo de cicatrizagao, o que é de grande valia para a industria biomédica, ja que, por
serem compostos naturais, seu uso pode causar menos reag¢des adversas a curto e longo prazo.
Assim, é possivel afirmar que o desenvolvimento de mais pesquisas envolvendo hidrogéis
formados por PVA, PEG ou blendas de PVA/PEG aliados a fitoterapicos como o gengibre e a
prépolis, se mostra uma via promissora para aumentar e diversificar os campos de estudos que

envolvem a liberagdo controlada de medicamentos.
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