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ABSTRACT

Chitosan is a natural amino polysaccharide, biodegradable, hydrophilic, biocompatible and low
toxicity and can be found in the wall of microorganisms, especially in Mucor species, but especially in
crustacean shells waste from the fishing industry. By owning several functional characteristics chitosan
has emerged as an excellent encapsulating agent, either through the formation of microcapsules or
microspheres. Several studies have been conducted to demonstrate the efficiency of chitosan
microspheres in adsorption, protect and release active compounds, thus benefiting, several segments,
including pharmaceutical, food, agribusiness, chemical, biomedical and cosmetics.
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RESUMO

A quitosana é um aminopolissacarideo natural, biodegradavel, hidrofilico, atoxico e
biocompativel, pode ser encontrados na parede de micro—organismos, especialmente nas espécies Mucor,
mas principalmente nas cascas de crustaceos oriundos dos residuos da industria pesqueira. Por possuir
diversas caracteristicas funcionais a quitosana tem se destacado como um excelente agente encapsulante,
seja atraves da formacdo de microcapsulas ou de microesferas. Diversos estudos tém sido realizados a fim
de demonstrar a eficiéncia das microesferas de quitosana em adsorver, proteger e liberar compostos ativos
e residuos, beneficiando assim, diversos segmentos como: farmacéutico, alimentar, agroindustrial,
guimico, biomédico e de cosméticos.

Palavras chaves: quitosana, microencapsulagdo, microesferas de quitosana.

INTRODUCAO

A microencapsulacdo € um processo no qual ocorre a formagdo de particulas em tamanhos
micros, onde um ingrediente ativo é coberto por uma fina camada de outro material, que possibilita
o0 isolamento e a manutencdo das caracteristicas ideais de uma substancia e com isso, protege o
ativo de meios adversos, estabilizando o produto e aumentado sua vida Util [1]. Os agentes
encapsulantes normalmente empregados na microencapsulacdo sdo: hidrocoldides de goma vegetal,
gelatina, amidos modificados, dextrinas, lipideos, emulsificantes, carboidratos, entre outros [2].

No processo de microencapsulacdo as microparticulas formadas podem ter a forma de
microcapsulas ou microesferas [3, 4]. Enquanto as microcapsulas sdo particulas onde o ativo se
encontra envolto por uma camada do agente encapsulante, as microesferas sdo microparticulas onde

0 material ativo esta disperso por toda a matriz que é composta por um material homogéneo; neste
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caso, 0 material encapsulado pode ser incorporado a matriz polimérica através do processo de
adsorcéo, ou também, ligado covalentemente [3].

A quitosana € um copolimero linear, composto por monémeros de D—glicosamina e residuos
de N-acetil — D—glicosamina, que sdo distribuidos aleatoriamente e ligados por ponte glicosidicas
B—(1—4) [5]. Este polimero natural pode ser encontrado na parede micro—organismos, como Mucor
[6]; mas, é proveniente, principalmente, da desacetilagdo da quitina, um dos polimeros mais
abundantes na natureza e disponivel em grande, quantidade, na indUstria pesqueira, na forma de
subprodutos [6-8].

Devido as caracteristicas, tais como: abundéncia, atoxicidade, hidrofobicidade,
biodegradabilidade, biocompatibilidade, atividade antimicrobiana e, também, por sua configuracdo
quimica, a quitosana vem sendo empregada na preparacdo de filmes, géis, microcapsulas e
microesferas sendo designadas para diversos fins em areas tecnoldgicas, como por exemplo, a
biotecnoldgica, de cosméticos e de processamento de alimentos [9], produtos biomédicos e,
principalmente em sistemas de liberacdo de compostos ativos [10, 11].

Contudo, este trabalho tem por objetivo, demonstrar as possibilidades da aplicacdo de
microesferas de quitosana em diversas areas, reunindo informacfes sobre os métodos de
processamento e aplicaces.

MICROENCAPSULACAO. A microencapsulacdo é definida como a tecnologia de
“empacotamento” de materiais ativos na forma de sélidos, liquidos ou até mesmo gasosos; estes
materiais sdo encapsulados em camadas poliméricas que podem vir a liberar o material sob
condicdes especificas e, ainda, em taxas controladas de velocidade e quantidade [12]. Gharsallaoui
et al. [13], definem esta técnica como um processo em que pequenas particulas ou goticulas sdo
cercadas por um revestimento ou sdo incorporados a uma matriz homogénea ou heterogénea para se
obter pequenas capsulas com diversas propriedades Uteis.

Segundo Ré [14] a microcapsula surgiu da idealizacdo do modelo celular onde a membrana
que envolve e protege o citoplasma exerce a funcéo de controlar a entrada e a saida do material da
célula. Gibbs et al. [12] denominam o material encapsulado como 0 agente ativo ou nucleo e o
material que cobre esse ativo como membrana, carregador, ou ainda, como é mais comumente
denominado, parede. As particulas obtidas pelos processos de microencapsulacdo podem ter
tamanhos que variam de micrdmetros a alguns milimetros e ter diferentes formas, dependendo do
material e do método usado para a sua preparacao [15, 16].

As primeiras tentativas do uso da técnica de microencapsulacao foram registradas na década
de 30 e a partir deste momento, esta técnica vem sendo estudada e empregada em diversas areas

industriais, sobre tudo nas areas farmacéutica, quimica, agroquimica e alimenticia, aonde vem
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sendo cada vez mais explorada quanto a encapsulacdo de células vivas como 0s micro—organismos
probiodticos e enzimas, compostos volateis responsaveis pelo aroma e sabor dos alimentos,
acidulantes, e também, os corantes [11, 16]. Gracas aos ingredientes microencapsulados, muitos
produtos que foram considerados tecnicamente inviaveis antes, sdo agora possiveis [13, 17].

Alguns autores citam 0s motivos para o uso da microencapsulacdo nestas areas, dentre as
justificativas estdo: capacidade de modificar e melhorar a aparéncia de uma substéncia; reduzir a
reacdo do agente ativo com o ambiente em que o mesmo serd aplicado; diminuir a velocidade de
difusdo do agente ativo do interior da célula para o meio, promover a liberacdo controlada; mascarar
odores e sabores desagradaveis e, finalmente facilitar uma diluicio homogénea do material
encapsulado em uma formulacdo alimenticia [18, 19]. Enfim, a microencapsulacdo pode
proporcionar uma barreira fisica entre 0 composto do nucleo e os outros componentes do produto
onde a capacidade de retencdo destes nucleos é regulada pela sua funcionalidade quimica,
solubilidade, polaridade e a volatilidade do agente encapsulante [13].

MICROPARTICULAS: MICROESFERAS E MICROCAPSULAS. Quanto a morfologia,
estas microparticulas sdo classificadas segundo a sua estrutura, podendo ser microcapsula quando
esta possuir um ndcleo com o material ativo, rodeado por uma membrana que sera composta pelo
agente de parede, ou ainda, pode ser classificada como microesfera quando o material ativo esta
disperso por toda a matriz polimérica composta por uma matriz homogénea e, neste caso, o0 material
encapsulado pode ser incorporado a matriz polimérica através da adsorcdo ou ligado

covalentemente, conforme ilustracdo da Figura 1 [3, 20, 21].

Rede Polimérica

Membrana

Material ativo
contido na
capsula

Material ativo disperso

Microcapsula Microesfera
Figura 1. llustragdo esquema@tica para a microencapsulacdo de compostos [41].
METODOS DE ENCAPSULACAO. Atualmente, quase todo material que necessite ser
protegido, isolado de outros compostos, ou até mesmo, ter sua liberagdo controlada, pode ser

encapsulado. Tendo em vista a importancia desta técnica, uma grande atencédo deve ser dedicada a

escolha do método a ser utilizado para a encapsulacdo pois 0 mesmo deve ser de acordo com a
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aplicacdo que serd dada a microparticula, do tamanho desejado da capsula, do mecanismo de
liberacdo do ndcleo e das propriedades fisico—quimicas tanto do agente ativo quanto do material
encapsulante [16].

Segundo [22, 16, 17] os métodos de preparacdo de microparticulas classificam-se:

a) Métodos Fisicos: Spray drying (secagem em atomizacdo); Spray chiling (nebulizagdo em
corrente ar frio); Spray cooling, co—cristalizagéo e liofilizacéo.

b) Métodos Quimicos: Inclusdo molecular e polimerizagdo interfacial;

c) Métodos Fisico—quimicos: coacervacdo, separacdo de fase organica em formacdo de
lipossomas.

AGENTES ENCAPSULANTES. Por ser a substancia que mantera o ativo protegido do
meio, ou ainda, ser a matriz onde o ativo estara distribuido, a escolha do material encapsulante para
determinado ativo deve seguir alguns critérios; dentre eles, pode—se citar, de preferéncia, baixa
viscosidade em altas concentracgdes, ser de facil manipulacdo durante o processo, ndo ser altamente
higroscopico, transformar liquido em solido para uso em sistemas secos, ndo ser reativo com o
composto a ser encapsulado e, principalmente, proteger o ativo quanto as condi¢des adversas (luz,
pH, oxigénio, calor e outros compostos presentes) e ainda, possuir as propriedades desejadas de
liberacdo do ingrediente encapsulado; além de ndo possui sabor desagradavel e finalmente ter baixo
custo [23, 24].

De acordo com Suave et al. [17] os materiais mais utilizados como encapsulantes séo:

a) Carboidratos: amido, dextrinas, aglcar, xarope de milho, celuloses e a quitosana;

b) Gomas: goma arabica, alginato de sddio, carragena;

c) Lipideos: cera, parafina, triestearina, acido estearico, monoglicerideos e diglicerideos, 6leos
e gorduras hidrogenadas;

d) Poliésteres naturais: poli(hidroxialcanoatos), tais como poli (3—hidroxibutirato) P(3HB), poli
(3-hidroxivalerato) P(3HV) e seus copolimeros;

e) Polimeros sintéticos: poli(D, L-&cido lactico) (PDLA), poliacrilatos, copolimeros de

polietileno—co—propileno, poli (e—caprolactona) (PCL);
f) Proteinas: gliten, caseina, gelatina, albumina;

QUITOSANA. O inicio da histéria da quitosana data dos anos de 1859 quando pesquisadores
discutiram a forma desacetilada deste polimero; mas somente nas ultimas décadas € que este
polimero vem sendo explorado em aplicagdes industriais e isso € devido o aumento da sua
importancia por ser uma fonte renovavel e biodegradavel e, também pelo conhecimento da sua

funcionalidade nas aplicacdes tecnoldgicas [25-27].
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A quitosana € um aminopolissacarideo natural, biodegradavel, hidrofilico, atéxico e
biocompativel; pode ser encontrada na parede de micro—organismos, especialmente nas espécies
Mucor [6]; é obtida principalmente a partir da desacetilacdo da quitina. Esta, tida como o segundo
polimero mais abundante na natureza e obtida comercialmente a partir de cascas de camarao e siri
disponiveis em grandes quantidades na industria pesqueira como subprodutos [6-8].

A estrutura quimica da quitosana (Figura 02) ¢ formada pelos copolimeros f—(1—4)-2—amino
2—desoxi—D—glicose ¢ B—(1—4) — 2— acetamida 2—desoxi—D—glicose com a presenca do grupo

amino e grupos hidroxila primario e secundario [5, 28].

HOH C NH,
O HO O/
HO O 0
NH. HOH C .

Figura 2. llustracdo esquematica da estrutura primdria da quitosana. Onde “n” representa o
grau de polimerizacéo [8].

A quitosana € um biopolimero cujo grau de desacetilacdo, massa molar e o contetdo de
impurezas dependem das fontes naturais da matéria—prima e dos métodos de preparacdo; pode ser
facilmente dissolvida em solugdes &cidas em funcdo da protonacdo dos seus grupos aminicos livres,
caracteristicos da quitosana in natura, sendo o acido acético o solvente mais empregado [22, 27].
Outra caracteristica importante da quitosana esta relacionada a possibilidade de modificacdes
estruturais podendo—se obter diversas formas de interacfes quimicas e resisténcia mecanica, através
da reticulagéo [28].

Os usos da quitosana e seus derivados na industria agroindustrial e alimenticia envolvem o
recobrimento de sementes, a protecdo de alimentos através de sua caracteristica antimicrobiana,
formacéo de biofilmes, clarificacdo de sucos de frutas e, também, como suplemento alimentar para
a reducdo de peso e do colesterol em seres humanos (9).

Muitos pesquisadores relatam os efeitos positivos da ingestdo de quitosana; Damian et al. [6]
citam os fatores responsaveis pelo efeito hipocolesterolémico da dieta fibrosa; dentre elas, estdo a
indigestabilidade no trato digestorio superior, alta viscosidade, natureza polimérica e a baixa
afinidade pela agua no trato digestorio inferior. Um dos primeiros estudos realizados para testar o
poder hipocolesterolémico da quitosana foi realizado por Sugano et al. [29]; estes pesquisadores

submeteram ratos a alimentacdo controlada de colesterol e quitosana por um determinado periodo
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de tempo, e concluiram que a quitosana reduziu significativamente o nivel de colesterol no plasma e
no figado, mostrando que a quitosana se mostrava um eficaz agente hipocolesterolémico. Ormond
et al. [30] realizaram o primeiro estudo correlacionando a diminuicdo do colesterol através da
quitosana e a inibicdo da aterogénese. Cherem e Bramorski [31] também relataram a eficiéncia da
quitosana como inibidor da absor¢do da gordura pelo intestino.

Além da sua capacidade de inibir a absor¢do de gordura pelo intestino, a quitosana possuli
capacidade antimicrobiana e antifingica. Esta caracteristica do polimero pode estar relacionada as
interacdes eletrostaticas entre 0s grupos aminas da quitosana e os sitios aniénicos na parece celular
do microrganismo devido a presenca de residuos de acido carboxilico e de fosfolipidios [32]. Cai et
al. [33] estudaram um complexo entre quitosana e nisina e inibiram o crescimento de micro—
organismos. Rodriguez—Nufies et al. [18] comparam a atividade antimicrobiana da quitosana em
filmes, ou seja, em plasticos revestidos com quitosana e em solucgdes de quitosana. Eles concluiram
que as solucdes de quitosana foram as que obtiveram os melhores resultados de inibicdo para
Salmonella typhimurium e Staphylococcus aureus. Botrel et al. [34] estudaram a quitosana como
uma barreira protetora (filme) em alhos minimamente processados e concluiram que a quitosana
ajudou a manter as caracteristicas do alho. Camili et al. [35] aplicaram a quitosana em cachos de
uva “Italia” e constataram positivamente, que houve a inibi¢éo do crescimento de patdgenos.

Com o aumento do interesse pelo uso de substancias bioativas, como potencial de atividade
antimicrobiana, muitos estudos tém sido realizados a fim de comprovar e potencializar esta funcao,
utilizando outros compostos juntamente com a quitosana, como por exemplo, o uso de 6leos
essenciais e outros compostos presentes naturalmente em alimentos [36, 37].

Outros estudos que apontam a capacidade antimicrobiana da quitosana, também séo
realizados na area biomédica [38]. A liberacdo controlada de farmacos é uma area em que a
quitosana apresenta seus beneficios e tem encontrado grandes aplicacBes (9) onde muitos estudos
tém sido realizados para desenvolver sistemas seguros de liberagdo de farmacos a partir da
quitosana [25]. Liu et al. [39] estudaram um sistema de gelificagdo in situ feito a partir de quitosana
na presenca de bicarbonato de sodio e o estudo mostrou resultados eficazes na administracdo de
medicamentos injetaveis. Por ser também, um polimero muco bioadesivo, a quitosana aumenta o
tempo de permanéncia de uma formulacdo na cavidade bucal e isto pode auxiliar na penetracéo do
farmaco e, melhorar sua eficiéncia e aceitabilidade [40].

MICROESFERAS. Os estudos sobre as técnicas de microencapsulacdo utilizando o formato
de microesferas iniciaram-se na década de 1930; entretanto, foi a partir de 1960 que as pesquisas
avancaram e as inddstrias comecaram a usufruir desta técnica. As microesferas podem ser definidas

como um sistema matricial micrométrico, composto de particulas aproximadamente esféricas em
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uma faixa de tamanho que vai de 1 a 1.000 um, utilizando como principal matéria—prima, polimeros
biodegradaveis e biocompativeis [41]. A aplicacdo desta técnica tem como principais objetivos: a
protecdo dos ativos contra agentes agressores externos, como: temperatura, oxidagédo, interagdo com
outros compostos, luz, umidade, calor, pH e a possibilidade de modificacdo e controle da liberacéo
de substancias encapsuladas; ou seja, controlar a liberagcdo do ativo para o meio [42].

Sao diversas as areas que lancam mao desta tecnologia e usam as microesferas como matriz
para encapsular compostos ativos, principalmente aqueles que necessitam de liberagdo controlada e,
com isso, a escolha do agente encapsulante para este método de encapsulacdo depende uma série de
fatores, dentre eles: a ndo reatividade com o agente de nucleo, o processo a ser utilizado para a
formacédo da microparticula e 0 mecanismo de liberagdo ideal do ativo [16].

Para o desenvolvimento das microesferas, existe uma grande variedade de polimeros
biodegradaveis, que podem ser sintéticos ou naturais, embora, poucos sejam biocompativeis. Entre
0s sintéticos, tém-se, os polimeros e co—polimeros dos &cidos latico e glicdlico, que estdo entre 0s
mais utilizados devido a sua seguranga e uso autorizado para aplicagdes em humanos [42, 43]. Entre
0s naturais tem-se a albumina [1], gelatina [44], colageno [45] e também a quitosana [46, 47].

Liu et al. [48] estudaram o tempo de liberacdo de farmacos em microesferas de etilcelulose
com o objetivo de aumentar o tempo de liberacdo e concluiram que esta técnica pode ser vantajosa
para doencas estomacais. Com microesferas de alginato, Rastogi et al. [49] encapsularam com
sucesso o farmaco isoniazida.

MICROESFERAS DE QUITOSANA. A quitosana tem se tornado objeto de grande
interesse industrial e o desenvolvimento de novos materiais baseados neste polimero para
aplicacdes tecnoldgicas e biomédicas, tem se tornado um campo de pesquisa muito atraente [27].
Por possuir carater semicristalino, a utilizacdo da quitosana em alguns casos, pode ndo ser eficiente,
mas com o desenvolvimento das microesferas esse inconveniente pode ser diminuido pois as
microesferas possuem carater amorfo [22].

Dentre as aplicacOes ja citadas de quitosana, as microesferas sdo especialmente utilizadas
como potencial carreador para liberagdo controlada de farmacos e compostos bioativos,
macromoléculas, vetorizacdo, aumento de biodisponibilidade de substancias degradaveis e aumento
da absorcao de substancias hidrofilicas atraves das camadas epiteliais [42].

Métodos para a preparacdo de microesferas de quitosana. A preparagdo destas
microparticulas pode ser realizada de diversas maneiras; sdo considerados aspectos como a
hidrofobicidade, a lipofilicidade e a estabilidade termica do agente a ser encapsulado [22].

Um dos métodos de producdo de microesferas comumente propostos e a gelificacdo

ionotropica, onde a solugdo do polimero é extrusada através de uma agulha em solucdo coagulante,
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e, em seguida, as esferas sdo lavadas em agua destilada e secas em temperatura ambiente [42]. Ma e
Liu [50] preparam microesferas de quitosana através deste método e os resultados sugerem ser um
método eficaz para a liberagcdo controlada de proteinas.

A Coacervacdo também é outro método muito utilizado para a preparacdo de microesferas e é
uma das técnicas mais antigas; a coacervagdo pode ser simples, onde o polimero é solubilizado e
um soluto é adicionado formando um derivado insolivel com a consequente precipitacdo, ou a
coacervacao pode ser complexa, onde a microparticula serd formada pela interagdo interiénica entre
polimeros de cargas opostas [51].

Horst [24] estudou a encapsulacdo de corantes utilizando ambas as técnicas e observou uma
maior impregnagéo do corante na matriz quando utilizou a coacervagdo complexa entre quitosana e
alginato. Zhang et al. [52] utilizaram microesferas coacervadas de gelatina e goma arébica
reticuladas com acido tanico e observaram alto rendimento de encapsulacdo de isotiocianato de
alila, um composto responsavel pelo sabor pungente da mostarda.

O método de Emulsificagdo com evaporacdo de solvente é o mais usado para a
microencapsulacdo, pois é considerado um método simples; este método envolve a formacéo de
uma emulsdo entre a solucdo polimérica e uma fase continua imiscivel. A emulsdo é submetida a
agitacdo até que o solvente seja evaporado, ocorrendo assim a consequente solidificacdo da
microesferas que podem ser centrifugadas e/ou liofilizadas para obterem—se as microesferas secas
[42]. A microencapsulacdo da azitromicina também ja foram realizados utilizando este método em
estudos de liberacdo controlada de farmacos [53].

A técnica de spray drying vem sendo bastante estudada e utilizada por diversos segmentos
industriais, pois apresenta vantagens, como por exemplo, a grande disponibilidade de
equipamentos, baixo custo do processo, a aplicagdo de ampla variedade de agentes encapsulantes,
excelente retencdo de compostos volateis e estabilidade do produto final que justificam sua
aplicacdo [42]. Utilizando esta técnica Jyotsna e Rajendra [10] encapsularam benzoato de
rizatriptan em microesferas de quitosana para um sistema de liberacdo nasal de medicamento. Com
0 objetivo de desenvolver um método de administragdo oral de vitamina C, Desai e Park [11]
encapsularam este composto em microesferas de quitosana reticulada com tripolifosfato utilizando a
técnica de spray drying.

Aplicacdes de microesferas de quitosana. A quitosana tem atraido & atengdo como matriz
para a liberacdo controlada de farmacos, pois possui caracteristicas biofarmacéuticas interessantes;
citam-se: sensibilidade ao pH, biocompatibilidade e baixa toxicidade, além de ser metabolizada por

certas enzimas, o que a torna biodegradavel [27].
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A Figura 3 apresenta uma ilustracdo do funcionamento da liberacdo de um farmaco ou outro

composto ativo encapsulado em uma microesfera.

LN N
—_—) N ,
Estagio 1 r'd /nia\\

Material ativo
encapsulado

Liberacdo do Material ativo

aderido a superficie da - . .
microesfera (inicio do Difusdo do Material ativo a

intumescimento da matriz) _ Ppartir da microesfera
intumescida (relaxacéo das

cadeias do polimero)

Figura 3. Esquema de liberacdo de substancias ativas a partir de microesferas [41].

A liberacdo do agente encapsulado é muito dependente da geometria da particula e do agente
encapsulante; estes fatores que ditardo o mecanismo de liberacdo (efeitos de agéo do solvente,
difusdo, degradacdo, fratura), qualquer tipo de estimulo (pH, estresse mecanico, temperatura,
atividade de enzimatca, tempo, forca osmotica, entre outros) pode ocasionar a liberagdo do ativo
encapsulado [11, 54].

De acordo com Bazzo et al. [55] em matrizes hidrofilicas observa—se dois estagios que
normalmente véo regular a liberacdo do encapsulado; o primeiro, observa—se o “efeito burst” que
estd relacionado a solubilizacdo répida no meio de liberacdo do agente ativo livre, presente na
camada superficial da capsula e é onde acontece o inicio do intumescimento da microesfera. Ap6s o
completo intumescimento da matriz polimérica, inicia—se a difusdo do agente ativo para 0 meio a
ser liberado. A entrada da &gua intumesce a microesfera, forma—se um gel hidratado, através do
qual o ativo deve passar pela dissolucdo e difusdo para 0 meio aquoso [54].

A tecnologia de sistemas de liberagdo controlada de farmacos tem sido estudada em detalhes
nos ultimos 30 anos, desde entdo, cada vez mais surgem pesquisas relacionadas a area [27]. Park et
al. [20] realizaram estudos para verificar a eficiéncia da “entrega direta” do farmaco ofloxacina, um
farmaco utilizado no tratamento de tuberculose (Mycobacterium tubercolis). A aplicacdo foi direta
aos pulmdes através de emulsbes contendo o farmaco encapsulados em microesferas de quitosana
reticuladas com glutaraldeido. Eles verificaram que o sistema proposto pode melhorar a eficiéncia
da entrega da ofloxacina para os pulmdes, o que pode diminuir o periodo de tempo que seria
necessario para curar a doenca, que atualmente através do uso de medicamentos por via oral, levaria

6 meses. A encapsulacdo de bacteriofagos, utilizados em recentes estudos como substitutos de
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antibioticos, também foram eficientemente encapsulados em microesferas de quitosana e alginato
[50]. Estudo realizado com insulina em microesferas de quitosana ingerido por via oral apresentou
efeito anti hiperglicémico em ratos com diabete induzida, mostrando assim, o potencial desta
microparticula em aumentar a disponibilidade de substancias degradaveis [42, 56]. Paracetamol e
acetaminofeno foram eficientemente encapsulados em microesferas de quitosana reticulada com
tripolifosfato e a liberagdo da droga foi controlada, principalmente pela densidade apresentada pela
matriz da microesfera [11].

Seguindo a mesma linha a microencapsulacdo de compostos bioativos, como 0s
nutracéuticos, ou os funcionais, € outra area que também chama atencdo para a aplicacdo das
microesferas. Estes alimentos podem ser probidticos e prébioticos, alimentos sulfurados,
nitrogenados, pigmentos e vitaminas, compostos fendlicos, acidos graxos poliinsaturados e fibras
(21). Desai e Park [11] (2004) encapsularam Vitamina C em microeferas de quitosana reticulada
com tripolifosfato de sddio, a fim de utilizar a funcdo nutracéutica da vitamina C e administra—la
por via oral e eles concluiram que sua liberacdo ocorreu através de difusdo. Extrato de folha de
oliveira rica em compostos fendlicos, microencapsulados em microesferas de quitosana, foram
estudadas por Kosaraju et al. [57] para obter um sistema de carregamento de antioxidantes. Estudo
com encapsulacdo de polifenois, também foi proposto por Peng et al. [46] que encapsularam
resveratrol em microesferas de quitosana reticulada com vanilina e e eles concluiram que este
sistema aumentou significativamente a estabilidade do polifenol estudado. Estudos também foram
realizados a fim de encapsular fitoterapicos [28]. Harris et al. [58] encapsularam extratos de llex
paraguariensis em matriz de quitosana e verificaram a eficiéncia do sistema na protecdo do
composto ativo e na liberacdo adequada do composto para 0 meio; 0s autores sugerem este sistema
com o ativo ideal para uso como nutracéutico, ou também, em cosméticos.

Estudos relatam a microencapsulacdo de corantes naturais em microesferas de quitosana
para aplicacdo em nutracéuticos em alimentos funcionais e focam no estudo da liberacdo destes
corantes, em um meio adequado, a fim de colorir uma matriz alimentar. Horst et al. [24] estudaram
a encapsulacdo de antocianinas, Parize et al. [54] estudaram o corante urucum, um corante natural
com agéo antioxidante.

Existem diversas aplicacfes sendo estudadas para as microesferas de quitosana; aléem das
citadas, destaca—se 0 uso deste sistema com algumas com modificagfes estruturais na matriz
polimérica, para o tratamento de efluentes industriais. Kimura et al. [59] estudaram através do
método de adsorcdo, a remogdo de corantes reativos de efluentes téxteis e observaram resultados
positivos usando microesfera de qutosana. Laus et al. [60] adsorveu em microesferas de quitosana,
a acidez, o ferro (l11) e o Manganés (Il) de aguas contaminadas da industria extrativa de carvéo.
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Estudos também foram realizados a fim de remover macromoléculas como as proteinas de efluentes
e também para encapsular e proteger estes compostos. [28, 52].

Vitali et al. [61] estudaram a microencapsulacdo de sulfoxina em microesferas de quitosana,
e, propuseram um novo adsorvente para ions metalicos, como o Cu(ll) e os resultados obtidos
mostraram que este adsorvente, poderia ser testado em processos de separacao e pré—concentracao
de ifons metélicos, tanto em solu¢des aquosas, quanto em aguas naturais. Laus et al. [60] utilizaram
a mesma matriz, porém, realizaram a reticulagdo da microesfera com tripolifosfato e esta se mostrou
um material promissor para a remocdo de ferro e manganés de aguas contaminadas pela mineracao
de carvdo. Microesferas poliméricas foram desenvolvidas com o intuito de adsorver o boro de aguas
contaminadas [45].

CONCLUSAO

As caracteristicas apresentadas pela quitosana, como, biocompatibilidade, biodegradabilidade,
perfil atoxico, entre outros citados é o que fazem deste polimero um material bastante estudado e
explorado, seja em sua forma natural, seja em filmes, micro ou nanoparticulas, ou ainda, através de
microesferas em diversos setores, como por exemplo, agroindustrial, alimentar, farmacéutico,
cosmeético, biomédico e ambiental. Suas propriedades bioldgicas abrem grandes oportunidades de
pesquisa e aplicacbes na liberacdo de farmacos e nutracéuticos, além da sua atividade
antimicrobiana, hipocolesterolémica na reducdo de peso corporal.

A quitosana, além de ser um material proveniente de um subproduto da indUstria pesqueira,
também estd em evidéncia por ser um excelente agente encapsulante na protecdo de compostos
suscetiveis a instabilidades e oxidacGes através de matrizes na forma de microesferas. Diversos
estudos foram citados neste trabalho, a fim de demonstrar a amplitude e a importancia deste
polimero em aplicacBes industriais. Os principais estudos de microesferas de quitosana estdo
voltados para a area farmacéutica, porém, por ser uma fibra, e possuir também caracteristicas
funcionais, podem ter sua aplicagdo ampliada na industria alimenticia; ou seja, as microesferas
podem ser excelentes agentes de liberagdo de compostos bioativos em alimentos, além de diminuir
a suscetibilidade de algumas matrizes alimentares a microrganismos patogénicos.

Tendo em vista 0 exposto neste trabalho considera—se que o interesse pelo emprego da
quitosana por suas diversas pontencialidades podera ser ampliado permitindo que mais pesquisas

sejam realizadas.
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