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CARACTERIZAGAOQ DE SUSPENSOES COLOIDAIS
DEPCL ATRAVESDO POTENCIAL ZETAE DO
ESPALHAMENTO DE LUZ
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'IQSC/Universidade de Sao Paulo, Sio Carlos, SP
. 2Embrapa Instrumentacdo, Sao Carlos, SP
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Resumo

A liberacdo controlada de farmacos, utilizando vetores, tem motivado diversas areas da
pesquisa cientifica. Os sistemas coloidais de nanoparticulas poliméricas podem ser
empregados para tal finalidade. Para isso, devem apresentar estabilidade em solugdo.
Um meio de se determinar essa estabilidade é a analise dos tamanhos médios de
particula e do potencial Zeta da solug@o. Neste trabalho, foram sintetizadas suspensdes
coloidais de PCL em diferentes condig¢Ges e tensoativos (F68, Tween 80 e 4cido oléico)
a fim de se investigar a estabilidade destas nanoparticulas em solugio.

Palavras-chave: poli(e-caprolactona), nanoparticulas, potencial zeta, estabilidade

Introducdo

O controle da liberagdo de farmacos em sitios de
acdo especifica através de vetores, tem sido area de
intensa pesquisa nos ultimos anos, com a finalidade
de otimizar a velocidade de liberagdo do composto
no organismo em estudo e do regime de dosagem
das substincias empregadas [1]. Dentre os vetores,
incluem-se os sistemas coloidais de nanoparticulas
de polimeros biodegradiveis e que possuem
estabilidade em solugdo. Estes sistemas visam
inumeras aplicacOes terapéuticas, principalmente na
administrag@o oral, parenteral e oftalmoldgica [2].
Define-se microparticulas nos intervalos de
didmetro de 100nm até alguns micrometros,
enquanto as nanoparticulas possuem tamanho entre
1 e 100nm [3]. Existem varios métodos relatados na
literatura para a preparagao de nanoparticulas [2]. O
primeiro deles seria a polimerizagdo /n Situ de
mondmeros dispersos. Um segundo seria a

precipitagdo de polimeros pré-formados, tais como o
PLA, o PLGA e o PCL. Independentemente do
método empregado, uma suspensdo coloidal sera
obtida no final do processo. A investigacdo das
suspensdes  coloidais  engloba a  avaliagdo
morfoldgica, a distribuicdo do tamanho de particula,
a determinacdo do potencial zeta e do pH [4]. Os
materiais macroscOopicos ou particulados em contato
com um liquido adquirem uma carga elétrica em sua
superficie. A carga liquida na superficie da particula
afeta a distribui¢do de ions na sua vizinhanga,
aumentando a concentragdo de contra-ions junto a
superficie[5]. Assim, forma-se uma dupla camada
elétrica na interface da particula com o liquido. Essa
dupla camada divide-se em duas regides: uma regiao
interna que inclui ions fortemente ligados a
superficie e uma regido exterior onde a distribui¢éo
dos ions ¢ determinada pelo equilibrio entre forgas
eletrostaticas e movimento térmico. Dessa maneira,
o potencial nessa regido decai com o aumento da
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distancia da superficie (ocl/X) até atingir o
potencial da solugdo. Este potencial é comumente
chamado de potencial zero. Em um campo elétrico,
cada particula e os ions fortemente ligados & mesma
se movem como uma unidade (carater micelar) e o
potencial no plano de cisalhamento entre essa
unidade e o meio circundante é denominado
potencial zeta. Este potencial ¢ fungdo da carga
superficial da particula, de qualquer camada
adsorvida e do solvente, sendo um indicador Wutil
para prever ¢ controlar a estabilidade de suspensdes
ou emulsdes coloidais. Quanto maior o potencial
zeta, mais provavel que a suspensdo seja estavel,
pois as particulas carregadas se repelem umas as
outras e essa forga supera a tendéncia natural a
agregacao [4, 5].

Este trabalho foi focado na determinacio e analise
do potencial zeta e do tamanho das particulas de
suspensdes coloidais de PCL.

Materiais e métodos

Neste trabalho, foram preparadas suspensdes
coloidais utilizando PCL (Poli-e-caprolactona) de
acordo com metodologia prévia [6]. Variou-se o
tipo e intensidade de agitagio (magnética ou
mecénica, de 1000 a 3000rpm), a vazdo do
gotejamento (10 ou 20mL/h), a concentragio de
PCL (em solvente propanona) e o tipo de tensoativo
como sendo 4cido plurdnico (F68), Tween 80 (T80)
e 4cido oléico (AO). Na Tabela 1 s3o colocadas as
condi¢des que os experimentos foram realizados.

Tabela 1: Condigdes experimentais adotadas na
sintese de suspensdes de PCL

Sintese [PCL] Tipode Agitagdo Vazdo

(/L) agitagdo  (RPM) (mL/h)
1 2,02 Magnética e 10
2 1,52  Magnética --- 10
3 0,86  Magnética --- 10
4 2,02 mecéanica 1000 20
5 1,99 mecéanica 2000 20
6 2,02 mecanica 3000 20
7 0,98 mecanica 3000 20
8 0,66 mecénica 3000 20
9 0,30 mecéanica 3000 20
10 0,21 mecanica 3000 20
11 0,16 mecéanica 3000 20
12 0,16 mecanica 3000 20
13 0,16 mecanica 3000 20
14 0,16 mecanica 3000 20
15 0,16 mecanica 3000 20
16 0,16 mecanica 3000 20

As medidas de potencial Zeta e tamanho de
particulas foram realizadas em equipamento
Zetasizer Nano ZS e os resultados foram obtidos em
triplicata.

Resultados e discussdo

Na Tabela 2 sdo observados os resultados médios
para tamanho médio das particulas e potencial Zeta
para cada sintese realizada.

Tabela 2: Resultados de potencial Zeta e tamanho.

Sintese Tensoativo Didmetro  Potencial
(nm) (mV)
1 F68 1223 -3,89
2 F68 312 -26,89
3 F68 295 -31,33
4 F68 193 -29,53
5 F68 166 -22,73
6 F68 159 -24,50
7 F68 139 -17,06
8 F68 133 -22,83
9 F68 112 -5,19
10 F68 99 -20,27
11 F68 73 +22,27
12 F68 68 +7,19
13 F68 64 -4,49
14 T80 66 -16,43
15 AO 100 -55,23
16 T80+AO 56 -29,46

Na Figura 1 estd representado o grafico que
relaciona a concentragdo de PCL em propanona com
o tamanho médio de particulas. Nota-se que o
aumento da concentragdo de PCL acarreta no
incremento do didmetro médio das particulas e
aumento do médulo do potencial Zeta. No entanto,
mantendo-se a concentragdo constante, o aumento
da intensidade de agitagdo levou a uma reducgiio no
didmetro médio sem interferir no mddulo do
potencial zeta.
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Figura 1. Relagdo entre tamanho médio e

concentragao de polimero.
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De acordo com a figura acima, a concentragdo de
polimero interfere no tamanho médio das particulas,
fazendo variar também, o potencial Zeta da solugdo.
A Fig. 2 ilustra os resultados obtidos para o
potencial zeta das suspensGes coloidais de PCL
variando-se a concentracdo do tensoativo F68.
Dessa maneira, observa-se que a diminui¢do da
razdo tensoativo/polimero faz o potencial Zeta
decrescer, de acordo com a Figura 2.
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Figura 2: razdo tensoativo/PCL e potencial Zeta.

Finalmente, estdo dispostos na Tabela 2 os resulta-
dos de didmetro médio e potencial zeta para as
sinteses 14, 15 e 16. Nestas sinteses foram empre-
gadas misturas entre tensoativos de balango
hidrofilico-lipofilico (alto (T80) e baixo (AO)).

A estratégia de se combinar 2 tensoativos no
preparo das suspensdes coloidais de PCL levou a
uma redu¢do no didmetro médio das particulas além
de uma maior estabilidade em meio aquoso indicada
por um elevado valor de potencial zeta em modulo.

Conclusdes

Conclui-se, portanto, que a metodologia de preparo
das suspensdes coloidais de PCL permite a obtengdo
de particulas com caracteristicas geométricas e
elétricas controladas. Assim, suspensdes coloidais
estaveis de PCL em meio aquoso foram obtidas
contendo nanoparticulas com didmetro médio da
ordem de 55nm.
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