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Avaliagdo da liberagdo de proteinas veiculadas em hidrogéis
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INTRODUGAO

O uso de proteinas na terapéutica atual &
restrito devido, principalmente, a
instabilidade destas, fazendo-se necessario
desenvolver técnicas que promovam um
ambiente favoravel a estas. Neste sentido o
hidrogel pode representar forma
farmacéutica adequada para weicular
proteinas [1].

A avaliagdo da liberagio, acompanhada por
testes de conteldo proteico e bicatividade &
imprescindivel para determinar as condigdes
da proteina na forma farmacéutica, bem
como sua estabilidade. Neste trabalho foram
empregadas proteinas modelo, como a
papaina e a albumina de soro bovino.

OBJETIVO

O presente trabalho teve como objetivo
adequar/ estabelecer uma metodologia para
ensaio de liberagdo de proteinas a partir de
hidrogéis poliméricos..

METODOLOGIA

Caracterizagdo

As solugtes foram avaliadas de acordo com
seu conteddo proleico - espectrofotometria
Uv-\is (2=280nm) & bioatividade — utilizando
como substrato o BAPA (pH 6,0 - 40°C).

RESULTADOS

A analise do conteddo proteico em cada
membrana produzida foi avaliada e o grafico
de liberagao proteica foi construido a partir
dos dados de absorbancia obtidos,
considerando a concentragdo de proteina
(mg/mL) em fungdo do tempo (Figura 1).
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Ensaio de liberagdo

Aproximadamente 1 g dos hidrogéis
contendo a papaina e albumina foi imerso
em 30 mL de solugdo tampao salina fosfato
com 0,9% de cloreto de sodio - pH 6,0, e
acondicionada no shaker a 37°C - 76 rpm.
Aliquotas de 2 mL foram retiradas nos
seguintes tempos 0, 30 min, 60 min, 2h, 3h,
Bh, 24h, 48h.
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Figura 2. Cinética de liberagio de BSA
veiculada nas membranas de PAAM.

Deve-se considerar que a partir das cinco
primeiras horas, a liberacao (Figuras 1 e 2)
ocorreu de maneira evidentemente mais
gradual e que, mesmo ao fim do
experimento (em 48 horas), ainda havia
contedudo protéico sendo liberado, o que
demonstra a relevancia do uso desses
sistemas (papaina-PAAM/BSA-PAAM) em
tratamentos biomedicos.

A papaina, quando comparada a BSA
(Figura 2), apresenta perfil de liberagio
mais gradual e crescente, o que demonstra
a possibilidade de controle mais acentuado
de sua liberacio.

FIgura 0. el i U sl dlalr ua apradinine
veiculada nas membranas de PAAM.

A cinética de liberacdo das proteinas nestes
sistemas apresentou uma fase inicial de
liberagdo rapida (nas duas primeiras horas)
devido a disposigdo de parte das moléculas
da proteina na superficie da membrana, e
uma segunda fase mais lenta caracterizada
pelo aumento na interagdo entre essas
moléculas e o polimero.

fungdo do tempo, corroborando com os
resultados de conteddo proteico e indicando
gque a enzima permaneceu ativa apods
veiculagdo no hidrogel polimérico. Tal
informacao revela também indicios de que a
forma farmacéutica ndoc  compromete
significativamente a  bioatividade da
papaina. Também a concentragdo do
polimero influi na bioatividade final.

CONCLUSOES

A partir da técnica de liberagao
estabelecida, foi possivel avaliar a liberagao
de proteinas a partir de hidrogéis
poliméricos e, através das técnicas de
caracterizagdo adotadas, quantificou-se o
conteddo liberado, bem como a bioatividade
relativa da enzima, permitindo uma
avaliagdo do sistema desenvolvido para
liberagdo de proteinas. Desta forma, as
técnicas utilizadas, bem como a metodologia
determinada, se mostraram adequadas para
a avaliagao do material.
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O perfil de bioatividade da papaina liberada
em fungdo do tempo (0-48 horas) esta
descrito na Figura 3.

I F

i rd

|r"ri

1 ,x’/,f’ﬁ ot

(e, o
; I_;-__._-—_ — T

5 W % W_3 XN ¥
Tempo (horas|

Figura 3. Atividade enzimatica relativa da
papaina (em USP.mg™).

Com relagdo a avaliagdo da bioatividade,
observa-se um aumento da atividade em
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