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CHITOSAN: FUNCTIONAL BYOPOLYMER WITH BIOMEDICAL INDUSTRIAL POTENTIAL. The importance of chitosan has
grown significantly over the last two decades due to its renewable and biodegradable source, and also because of the recent increase

in the knowledge of its functionality in the technological and biomedical applications. The present article reviews the biopolymer

chitosan and its derivatives as versatile biomaterials for potential drug delivery systems, as well as tissue engineering applications,

analgesia and treatment of arthritis.
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INTRODUCAO

O desenvolvimento de novos materiais baseados na quitosana, a
serem empregados em aplicagdes tecnoldgicas e biomédicas, € um
campo de pesquisa muito atraente, o que tem sido corroborado pelo
grande nimero de publicacdes cientificas e patentes.

Biomateriais baseados em quitosana constituem uma classe
emergente com aplica¢do em varios campos biomédicos, tais como,
regeneragao tecidual, particularmente para cartilagem; dispositivos
de liberacdo controlada de formacos e sistemas de imobilizacdo de
células em gel.!

O aumento do interesse nas aplicagdes biomédicas da quitosana
tem gerado oportunidades de producgdo de biomateriais especializa-
dos, principalmente com novas modificacdes quimicas e fisicas, as
quais t€ém promovido novas atividades bioldgicas para fins especificos.
Estas estratégias também tém envolvido a combinacio da quitosana
com outros polimeros e materiais inorganicos na produgdo de ma-
teriais compdsitos.?

Recentemente, um nimero expressivo de publicacdes cientificas
utilizando quitosana e suas modificagdes estruturais tem discutido varios
aspectos das aplicacdes biomédicas deste biopolimero, principalmente
na engenharia de tecidos, liberacio de farmacos e biossensores para
diagnésticos clinicos. Estes biomateriais apresentam caracteristicas
mecénicas, fisico-quimicas e propriedades funcionais especiais.'?

A quitosana € obtida pela reagdo de desacetilacdo da quitina em
meio alcalino. A quitina € um polimero natural extraido de exoesque-
leto de crustdceos, insetos etc., composto pelas unidades monoméricas
de B-(1—4)- 2-amino-2-desoxi-D-glicose e B-(1—4)-2-acetamida-
2-desoxi-D-glicose. Este polimero natural possui uma estrutura
cristalina altamente organizada, como comprovada por difracdo de
raios-X. Dessa forma, € um polimero insolivel em meio aquoso e na
maioria dos solventes organicos, e tem baixa reatividade quimica. A
insolubilidade da quitina € o maior fator limitante da sua utilizacdo.?
A Figura 1 mostra a estrutura das unidades méricas da quitina ou
quitosana, dependendo do grau de desacetilag@o.

A quitosana € um biopolimero cujo grau de desacetilagdo, dis-
tribui¢do de massa molar e conteido de impurezas dependem das
fontes naturais de matéria-prima e dos métodos de preparacdo. A
massa molar média da quitina nativa é geralmente maior do que 10°
Daltons, enquanto a quitosana comercial tem uma massa molar média
na faixa de 1,0 x 10° — 1,2 x10° Daltons.*®

*e-mail: mauro@qmec.ufsc.br
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Figura 1. Estrutura quimica da quitina ou quitosana

Este biopolimero pode facilmente se dissolver em solugdes de 4ci-
dos fracos diluidos, devido a protonagdo de seus grupos amino, sendo
o acido acético o solvente mais empregado. Agentes reticulantes, tais
como glutaraldeido, etilenoglicol diglicidil éter, tripolifosfato, 4cido
sulftirico e epicloridrina, sdo usados para aumentar a sua estabilidade
quimica e a resisténcia mecanica.”'*

A alta hidrofilicidade da quitosana, devida ao grande nimero
de grupos hidroxila e grupos amino presentes na cadeia polimérica,
permite sua utilizacido como biomaterial na forma de microparticulas,
gel e membrana em diversas aplicagdes, como veiculo de liberagio
de farmacos, bandagens, géis injetdveis, membranas periodontais
etc.”

A presenca de uma alta porcentagem de grupos amino reativos
distribuidos na matriz polimérica permite inimeras modifica¢oes
quimicas, tais como imobilizagdo de agentes quelantes, quaternizagdo,
carboxilagdo, acilacdo, sulfonagio, amidagdo, formacdo de complexo
polieletrolitico etc.!®

O biopolimero quitosana pode ser modificado fisicamente, sendo
uma das vantagens mais interessantes a sua grande versatilidade em
ser preparado em diferentes formas, tais como pds, flocos, micro-
esferas, nanoparticulas, membranas, esponjas, colméias, fibras e
fibras ocas.'®**-%> A Figura 2 ilustra micrografias de microesferas de
quitosana reticuladas obtidas por spray drying.>

Recentemente, muita atengdo tem sido dada a quitina, quitosana
e aos seus oligdbmeros como materiais bioativos naturais, devido a
sua ndo-toxicidade, biocompatibilidade e biodegradabilidade.>® Es-
tes materiais tém importantes propriedades estruturais e funcionais
que os tornam atrativos para uma grande variedade de aplicacdes
em muitos campos, tais como alimentos e nutri¢do, biomedicina,
biotecnologia, agricultura, veterindria e protecdo ambiental. Dentre
os biomateriais citados, a quitosana € muito discutida em relacio as
aplicagdes biomédicas e de alimentos.>#657-68

Atualmente, a quitosana € produzida em grande escala em varios
paises e, devido a facilidade de se obter o polimero em varias formas
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Figura 2. Microscopia eletronica de varredura das microesferas: quitosana
reticulada com glutaraldeido®

fisicas diferentes, muitas aplicagdes industriais t€ém surgido.!® O
mercado mundial de quitina e quitosana relacionado aos segmentos
de tratamento de dgua, cosméticos, alimentos, saide, agroquimicos,
biotecnologia, papel, téxtil, fotografia etc. estd distribuido em 53
empresas localizadas nos EUA, no Canadd, no Japdo, na Europa,
na Asia-Pacifico e no resto do mundo. As empresas que mais t8m
se destacado sio Advanced Biopolymers AS (Noruega), Biothe-
ra, Inc. (EUA), CarboMer Inc. (EUA), Dalian Xindie Chitin Co.
Ltd. (China), HaloSource, Inc (EUA), Heppe GmbH (Alemanha),
Kunpoong Bio Co., Ltd. (Coréia do Sul), Meron Biopolymers (In-
dia), Navamedic ASA (Noruega), Primex Ehf (Islandia), Taizhou
Candorly Sea Biochemical & Health Products Co., Ltd. (China),
United Chitotechnologies, Inc. (EUA),V-Labs, Inc. (EUA) e Sonat.
Co (Russia). Estas companhias foram listadas a partir de uma busca
no Localizador de Recursos Universal (URL - Uniform Resource
Locator) e fontes on-line.”®

A descoberta da quitosana data do século XIX. No entanto,
somente nas Ultimas duas décadas a importancia deste polimero
tem crescido significativamente em func¢do de ser uma fonte reno-
vével e biodegradavel e, também, por causa do recente aumento no
conhecimento da sua funcionalidade nas aplicacdes tecnoldgicas e
biomédicas.” O aumento da disponibilidade dos produtos comerciais,
acoplados a uma variedade de formas e modificagdes quimicas da
quitosana, representa uma grande oportunidade para a comunidade
cientifica e industrial.

O presente artigo de revisdo fornece uma visualizacio de algu-
mas aplica¢des fascinantes da quitosana como biomaterial na drea
biomédica, tais como sistemas de liberagdo de farmacos a partir de
matrizes de quitosana, engenharia de tecidos, quitosana como anal-
gésico e glicosamina no combate a artrite.

SISTEMAS DE LIBERACAO DE FARMACOS A PARTIR
DE MATRIZES DE QUITOSANA

A procura por novos sistemas de libera¢do controlada de formacos
tem sido muito relevante no sentido de se estabelecer alternativas
terapéuticas mais eficientes, que possibilitem administrar os firmacos
com mais seguranga e com efeitos colaterais minimizados.”!

A tecnologia de sistemas poliméricos de liberagdo controlada de
farmacos tem sido estudada em detalhes nos tltimos 30 anos com
relevantes artigos de revisdo.®%% O interesse neste campo tem au-
mentado consideravelmente, especialmente apds o sucesso comercial
de produtos, tais como Lupron Depot®, Zoladex®, Norplant® e Gliadel
que usam os principios de liberacdo localizada e sustentada.

A quitosana tem caracteristicas biofarmacéuticas interessantes,
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tais como sensibilidade ao pH, biocompatibilidade e baixa toxicida-
de.”»” Além disso, a quitosana € metabolizada por certas enzimas
humanas, especialmente a lisozima, tornando-a biodegraddvel.”
Devido a estas propriedades favordveis, o interesse da quitosana e
seus derivados em aplicagdes de liberacdo de farmacos tem aumentado
consideravelmente nos dltimos anos. Em tais aplicagdes € extrema-
mente importante que a quitosana seja hidrossolivel e carregada
positivamente. Estas propriedades permitem que este biopolimero
interaja com polimeros carregados negativamente, macromoléculas
e polianions em meio aquoso, favorecendo a difusio de farmacos no
mecanismo de liberacdo. Portanto, a quitosana hidrossolivel pode
ser sugerida como um interessante excipiente para administragio de
farmacos via oral.®

Muitos trabalhos relacionados com o potencial de aplicagdes da
quitosana e seus derivados podem ser encontrados na literatura. Por
exemplo, tem sido mostrado que N-trimetil quitosana, ou N-carboxi-
metil quitosana, tem a caracteristica especial de aderir a superficies
da mucosa, sendo ttil para a liberacdo de farmacos na mucosa.®*’*”
A quitosana enxertada com poli (4cido acrilico) gera um copolimero
de enxerto com propriedades hidrofilicas e mucoadesivas.’®”’

Microesferas de quitosana enxertadas com poliacrilamida e
reticuladas com glutaraldeido foram usadas para encapsular indo-
metacina, um farmaco anti-inflamatdrio nao esteroidal, empregado
no tratamento de artrite, e também para encapsular nifidifina, um
bloqueador de canais de célcio, firmaco anti-hipertensivo.” Matriz
de N-lauril carboximetilquitosana contendo grupos hidrofébicos e
hidrofilicos foi estudada na liberacdo de taxol para tratamento de
tecidos cancerosos.”

Outros exemplos sdo relacionados a produgdo de vesiculas
poliméricas para encapsulagdo de compostos hidrofébicos como
bleomicina.®

Na literatura, € bastante reportado que a velocidade de liberagao
de farmacos a partir de matrizes de quitosana ¢ afetada pela mu-
danca do pH. Estudos in vitro, simulando o trato gastrointestinal,
revelaram que os perfis de dissolu¢@o destes sistemas dependem do
tipo de matriz polimerica empregado e do pH do fluido simulado.
Este comportamento foi observado no estudo in vitro da liberag@o do
farmaco anti-inflamatério diclofenaco de sédio a partir de microes-
feras de quitosana reticuladas com glutaraldeido ou epicloridrina e,
na liberacdo do farmaco antiviral aciclovir a partir de microesferas
de malonilquitosana reticuladas com glutaraldeido.”"!

A quitosana exibe comportamento biolégico favoravel, tais como
bioadesdo, permeabilidade e caracteristicas fisico-quimicas interes-
santes, que tornam este biopolimero um material Unico para design
de sistemas de liberag@o de farmaco ocular.®>%3

A quitosana € considerada um bom sistema de libera¢do de
farmacos na cavidade bucal, visto que a sua atividade antibacteriana
pode ser devida as interagdes eletrostdticas entre grupos amino e
grupos anidnicos nas paredes celulares das bactérias provenientes de
residuos de dcidos carboxilicos e fosfolipideos.®® Sistemas de libe-
racdo bucal mucoadesivos desenvolvidos por hidrogéis de quitosana
parecem ser apropriados para prolongar o tempo de residéncia da
forma farmacéutica, melhorando o efeito terapéutico no tratamento
de infec¢des localizadas, tais como doenga periodontal e estomatite.®’
Tabletes baseados em microesferas de quitosana contendo diacetato
de clorexidina mostraram uma liberag¢@o prolongada do farmaco na
cavidade bucal.®®

Sistemas de liberagdo de farmacos a partir de quitosana, tais
como microesferas, lipossomas e géis, t€m demonstrado possuir
boas caracteristicas bioadesivas e intumescem facilmente quando
em contato com a mucosa nasal. Varios sais de quitosana (lactato,
aspartato, glutamato e cloridrato de quitosana) mostraram liberacéio
sustentada nasal do farmaco cloridrato de vincomicina.*
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A absorcdo nasal de insulina apds administracio de quitosana
em po foi a formulagdo mais efetiva para libera¢ao nasal de insulina
em carneiros, quando comparada a nanoparticulas de quitosana e
solucdo de quitosana.”

Sistemas flutuantes de liberag¢@o de farmacos - tendo uma densi-
dade menor do que o suco géstrico - favorecem a biodisponibilidade
de farmacos na parte superior do trato gastrointestinal no tratamento
de doengas géstricas. Microcdpsulas ocas flutuantes de quitosana
contendo melatonina resultaram num interessante sistema de liberagao
controlada gastrorretentivo flutuante. A maioria das microcdpsulas
de quitosana flutuantes tende a reter formacos no estdmago por mais
de 10 h.”!

A liberacdo sustentada de firmacos no intestino, tais como
5-fluorouracila, empregada no tratamento de carcinoma de cdlon
e insulina em diabetes mellitus, parece ser uma alternativa vidvel a
terapia intravenosa.’” Foi desenvolvida uma formulagdo para passar
pela acidez gastrica e liberar o farmaco encapsulado em periodos
longos no intestino através do uso das propriedades bioadesivas da
quitosana. Microcdpsulas de quitosana/alginato de célcio contendo
nitrofurantoina mostraram liberagdo sustentada do farmaco. A libe-
racdo do farmaco no meio gdstrico mostrou ser relativamente lenta
quando comparada a libera¢do no meio intestinal.”?

Tem sido relatado na literatura que a quitosana € degradada pela
microflora que estd disponivel no célon. Devido a esta propriedade,
a quitosana pode ser considerada uma matriz polimérica promissora
especifica para liberagio de fairmaco no c6lon.”** Succinato de qui-
tosana e ftalato de quitosana também t€m sido usados com sucesso
como matrizes potenciais para liberacdo especifica de diclofenaco
de sédio no célon por via oral.** Sistemas para liberagdo no célon
contendo paracetamol, mesalazina e insulina tém sido estudados com
resultados satisfatérios.”” 1%

ENGENHARIA DE TECIDOS

Engenharia de tecidos € um campo interdisciplinar que integra
tecnologia e ciéncia para manter ou reparar os tecidos do corpo.
Arcabougos (scaffolds) ou matrizes extracelulares sio dispositivos
utilizados na engenharia de tecidos como suportes que promovem a
proliferagdo celular e o crescimento, fornecendo um ambiente estdvel.
O conceito de engenharia de tecidos relacionado ao reparo de cartila-
gem foi proposto pela primeira vez por Green em 1977.1!

A primeira aplicagdo clinica de engenharia de tecidos foi testada
por um grupo sueco com excelentes resultados.!??

A maioria dos materiais bioldgicos € mais apropriada para a
engenharia de tecidos do que os sintéticos, porque estes sdo mais
compativeis com o ambiente natural dos tecidos. Estas matrizes
devem sustentar o crescimento celular, por apresentarem proprieda-
des mecanicas condizentes com o tecido a ser reconstruido, induzir
respostas celulares mais rapidas ou ainda possuirem intrinsecamente
propriedades diretamente relacionadas com a remodelagem dos
tecidos.!® A estrutura do arcabougo deve possuir cinco fatores con-
siderados desejdveis: superficie que permita adesdo e crescimento
celular; nenhum componente ou subproduto de sua degradacio deve
provocar reagdes inflamatdrias ou toxicas; apresentar estrutura tridi-
mensional; a porosidade deve proporcionar elevada drea superficial
para interagdo célula-arcabougo e ter espaco para a regeneracio da
matriz extracelular.'” A porosidade dos arcabougos influencia o
desenvolvimento das células e, em combinag@o com as condicdes de
cultura, a funcionalidade dos tecidos formados in vitro.'”

Nos ultimos anos, a pesquisa de biomateriais funcionais tem
sido dirigida para o desenvolvimento de arcaboucos. Neste sentido,
uma atencio considerdvel tem sido dada para os biomateriais a base
de quitosana. Este polimero tem sido amplamente estudado para
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aplicacOes industriais baseadas na formagao de filmes e fibras e nos
estudos de suas propriedades mecénicas.!%1%

A natureza catidnica da quitosana em meio aquoso dcido € a
principal responsdvel pelas intera¢des eletrostdticas com glicosami-
noglicanas anidnicas, proteoglicanas e outras moléculas carregadas
negativamente.'” Esta propriedade é de grande interesse, visto que
um grande nimero de citocinas/fatores de crescimento estd ligado
as glicosaminaglicanas (principalmente com heparina e sulfato de
heparana). Um arcabouco incorporando um complexo de quitosana-
glicosaminaglicana pode reter e concentrar fatores secretados através
da colonizacdo de células. Além disso, a presenca de residuos de
N-acetilglicosamina na quitosana também sugere bioatividades
relacionadas.'® A lisozima € a principal enzima responsével pela
degradacdo in vivo da quitosana através da hidrdlise dos residuos
acetilados, embora outras enzimas proteoliticas tenham mostrado um
baixo nivel de atividade de degradagao sobre a molécula. A velocidade
de degradacio da quitosana € inversamente proporcional ao grau de
cristalinidade e ao grau de desacetilagdo. Uma correlagdo direta entre
o grau de desacetilagdo da quitosana e a adesdo das células tem sido
observada e € considerada de grande relevancia no desenvolvimento
de arcaboucos para engenharia de tecidos.'"!

Uma importante propriedade bioldgica da quitosana € a resposta
do tecido hospedeiro para os implantes a base de quitosana. Em geral,
estes biomateriais causam uma minima reago ao corpo estranho. A
formacao de tecido com granulagdo normal associada com angiogé-
neses estd relacionada a resposta de cicatrizagdo, e este efeito tem
sido sugerido para estimular a integracdo do material implantado
pelo hospedeiro.!'

Outra vantagem do uso da quitosana como arcabouco € que pode
ser moldada em vdrias formas (membranas, blocos, tubos e micro-
esferas) e possui uma excelente habilidade para formar estruturas
porosas.'!* Virias composi¢des tém sido utilizadas para produzir um
arcabougo de quitosana que tenha um tamanho de poro e propriedades
mecénicas desejdveis.'!*

Uma das caracteristicas mais promissoras da quitosana € sua
excelente habilidade para ser processada em estruturas porosas
para uso em transplante de células e regeneracio tecidual. As es-
truturas de quitosana porosa podem ser formadas por liofilizacdo
de solugdes de quitosana-acido acético em moldes apropriados.''
A separagdo do acetato de quitosana a partir da fase do cristal de
gelo e a subsequente remog¢ao do gelo por liofilizagdo geram um
material poroso cujo tamanho médio de poro pode ser controlado
variando-se a velocidade de congelamento e o tamanho do cristal
do gelo'' (Figura 3).

As propriedades mecanicas dos arcaboucos de quitosana sdo
principalmente dependentes dos tamanhos e orientagdes dos poros.
Os ensaios mecanicos de tragdo das amostras hidratadas mostram que
a presenca de poros nas membranas tem reduzido significativamente
o modulo elastico (0,1-0,5 MPa) quando comparados as membranas
de quitosana ndo porosas (5-7 MPa). Poros com diametro em torno
de 120 pum sdo obtidos congelando-se os arcabougos de quitosana
rapidamente a -78 °C. As tensdes maximas destas estruturas porosas
ficam na faixa de 30-60 kPa.''

Outra propriedade importante da quitosana € a sua atividade antibac-
terial intrinseca. Possiveis preparacdes de arcabougo a base de quitosana
com outros biomateriais, tais como coldgeno, gelatina e poli-hidroxial-
canoatos (PHA) podem ser promissores com relagdo as propriedades
mecanicas e de adesdo de células. Assim, a quitosana oferece uma grande
possibilidade para aplica¢do em engenharia de tecidos.!'®

Além disso, arcabougos de quitosana termicamente sensiveis pro-
cessados por meio de uma tecnologia verde sdo também descritos na
literatura como arcabougos parcialmente biodegraddveis e inteligentes
para aplicacdes em engenharia de tecidos.'”!'8
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Figura 3. Microscopia eletronica de varredura de vdrias formas de arca-
bougos de quitosana porosos. Reproduzida da ref. 110, com permissdo da
Elsevier Ltda.
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A modificacio quimica da quitosana através dos grupos amino
e hidroxila reativos fornece um meio poderoso para prover novas
atividades bioldgicas e modificar suas propriedades mecénicas.''

Arcaboucos de quitosana ndo estdo ainda disponiveis no mercado
industrial. A maioria dos estudos recentes realizados estd nos estagios
iniciais de desenvolvimento com &nfase em cultura de células.®

QUITOSANA COMO ANALGESICO

Alguns investigadores tém reportado que quitina e quitosana
induzem a analgesia.!">'? Allan et al. verificaram que a quitosana
forneceu uma sensagdo refrescante, agraddvel e calmante tépico
quando aplicada em feridas abertas.'*

Okamoto et al. e Shigemasa e Minami observaram em animais
que quitina e quitosana aceleram a cicatrizagio de feridas, reduzem
a frequéncia de tratamento, diminuem a dor e protegem a superficie
da ferida. Os animais nao sentiram dor quando suas feridas foram
cobertas com quitina e quitosana.'?"'>?

A morfina, um farmaco usualmente recomendado para aliviar a
dor de cancer, ¢ administrada regularmente via oral. A dor episddica
e tempordria (tipo breakthrough pain) caracteriza-se por ser de curta
duragdo (40 min), frequentemente imprevisivel e por poder tornar-
se rapidamente severa. O tratamento usando administragdo oral de
opioides ndo € 6timo devido ao controle lento da dor. A administracdo
parenteral fornece um controle mais rapido do alivio da dor, mas ndo
¢é sempre uma opgao disponivel, conveniente ou preferida. A adminis-
trac@o nasal de analgésicos oferece alivio mais rdpido da dor. Assim,
outras rotas ndo-orais de administracio, tais como transmucosal,
nasal ou pulmonar, podem fornecer um alivio rdpido e conveniente
da dor e valem a pena ser adotadas.'? A rota de administracdo nasal
parece ser o método alternativo mais conveniente para liberagdo de
farmacos analgésicos. A morfina, entretanto, sendo hidrofilica, ¢
pobremente absorvida via nasal. Este problema pode ser solucionado
pela combinagdo da morfina com quitosana, um material bioadesivo
que torna lenta a depuracao mucociliar da morfina, permitindo mais
tempo para absor¢do.”*!** Este sistema de liberagdao morfina-quitosana
pode ser particularmente de grande beneficio aos pacientes que fazem
tratamento domiciliar.'*

A quitosana tem demonstrado melhorar as propriedades de
dissolugdo e a biodisponibilidade de farmacos pouco soldveis.!?
Recentemente foi demonstrada a eficicia da quitosana no aumento
da dissolucdo de naproxeno, um farmaco anti-inflamatério nao es-
teroidal muito pouco solivel em dgua.'?® Zerrouk et al. verificaram
um significante aumento da atividade analgésica do naproxeno apds
administra¢do oral em ratos usando matrizes de quitosana. Esta
formulagdo permitiu a redug@o da dose requerida para obter o efeito
analgésico, com uma consequente reducio da incidéncia de efeitos
adversos.'”

GLICOSAMINA NO TRATAMENTO DE ARTRITE

A unidade monomérica principal da quitosana € a D-glicosamina
(2-amino-2- desoxi-D-glicose), a qual pode ser obtida industrialmente
a partir da hidrélise dcida da quitina. Sulfato de glicosamina (Figura
4) tem sido usado no tratamento de doengas reumadticas, incluindo
a osteoartrite.'”® A glicosamina tem sido reportada como principal
remédio no combate a artrite. A comercializacio deste farmaco foi
de 300 milhdes de délares no periodo 2006 a 2008. A artrite € a infla-
macao das articula¢des, sendo sua forma mais comum a osteoartrite,
também conhecida como doenga degenerativa das juntas, artrite
degenerativa e osteoartrose.'”

A glicosamina tem sido avaliada como um agente terapéutico
para osteoartrite na Alemanha desde 1969. Direta ou indiretamente,
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a glicosamina tem um papel na formacao de superficies articulares,
tenddes, ligamentos, fluidos sinoviais, pele, 0sso, unhas, valvulas do
cora¢do, vasos sanguineos e secre¢cdes mucosas dentro dos sistemas
digestivo, respiratdrio e urinério.!3*13!

A glicosamina € um monossacarideo que faz parte da sintese de gli-
cosaminaglicanas e proteoglicanas através de condrdcitos. A glicosamina
serve como um substrato para a biossintese de sulfato de condroitina e
outras macromoléculas localizadas na matriz da cartilagem.'*

CH,OH

(0}
HO

NHSO,Na

Figura 4. Estrutura do sulfato de glicosamina

CONCLUSOES

A quitosana tem uma extensa gama de aplicacdes na drea bio-
médica. Este biopolimero e seus derivados além de serem facilmente
moldados em vdrias formas podem ser biodegradados pela lisozima,
uma enzima presente no corpo humano. Assim, este biomaterial
pode ser um candidato muito interessante para uso como sistema de
liberag@o controlada para uma grande variedade de farmacos.

Arcaboucos de quitosana sdo materiais inovadores na drea de enge-
nharia de tecidos, usados para manter ou reparar tecidos do corpo.

A glicosamina na sua forma sulfatada tem sido usada como
principal fdrmaco no tratamento de doengas reumdticas, incluindo
a osteoartrite.

A quitosana tem demonstrado ser eficaz como analgésico no
tratamento de feridas abertas. Este biopolimero, quando associado
a farmacos analgésicos como a morfina e a anti-inflamatérios como
o naproxeno, melhora a biodisponibilidade e a atividade analgésica
destes farmacos.

Estas propriedades, junto com a ndo-toxicidade, tornam a
quitosana um fascinante e promissor biomaterial para a inddstria
farmacéutica, para aplicacdes presentes e futuras.
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