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RESUMO

A histerectomia € uma das cirurgias ginecologicas mais realizadas em paises
desenvolvidos por diversas afecgbes existentes, podendo ainda ser benignas ou
malignas. Entretanto, para o fechamento da cupula vaginal apds a retirada do utero,
€ necessario o fio de sutura ideal para acelerar o processo de cicatrizagao e promover
um maior conforto a paciente. Existem varios fios de suturas no comércio e dentre
eles o de polidioxanona refere-se a um biomaterial polimérico absorvivel e
biocompativel, quando farpado auxilia os cirurgiées no fechamento do tecido, sem que
haja a necessidade de nds, diminuindo assim o tempo cirurgico, as perdas sanguineas
e o tempo de internamento hospitalar. Os fios de polidioxanona quando revestidos por
quitosana podem agregar propriedades antibactericida, fungicida e antiinflamatéria,
favorecendo a cicatrizagao da cupula vaginal apés histerectomia. O presente estudo
justifica-se pela necessidade de pesquisar o comportamento fisico-quimico e bioldgico
do fio de polidioxanona recoberto com quitosana para fechamento de cupula vaginal
visando a restituicdo da integridade do mesmo até a sua cicatrizagdo. Para
modificagao da superficie do fio foi utilizado o peroxido de hidrogénio e posteriormente
adaptado a técnica de dip-coating com a deposi¢cdo da quitosana. Os fios foram
caracterizados antes e apdés a modificagdo de superficie e recobrimento com
quitosana através da Microscopia Otica (MO), Microscopia Eletrénica de Varredura
(MEV), Espectroscopia por Energia Dispersiva de raios X (EDS), Espectroscopia na
Regido do Infravermelho por Transformada de Fourier (FTIR), Ensaios Mecanicos de
Tracao, Grau de Intumescimento e Biodegradagéo. Por meio da técnica de MO e MEV
foi possivel observar a formagao do revestimento. Com a técnica de FTIR verificou-se
que ocorreu interagdo entre o fio e a quitosana. O ensaio mecanico de tragao
demonstrou uma reducgao na tensao e aumento na deformacgao dos fios modificados.
Quanto ao ensaio de Intumescimento constatou que a quitosana modificou este perfil
do fio. Ja no ensaio de Biodegradacdo, observou-se que as amostras em lisozima
apresentaram uma maior perda de massa e que o fio manteve-se com o mesmo
comportamento apesar da modificagao da superficie. Baseado nos resultados obtidos
pode-se concluir que a condicdo de processamento utilizada demonstrou-se viavel
quanto ao recobrimento do fio de sutura com quitosana tornando a superficie do
mesmo bioativa.

Palavras - Chaves: Fio de sutura. Polidioxanona. Quitosana.



ABSTRACT

Hysterectomy is one of the most performed gynecological surgeries in countries
developed by several existing conditions, and may still be benign or malignant.
However, for the closure of the vaginal dome after removal of the uterus, the ideal
suture thread is needed to accelerate the healing process and promote greater patient
comfort. There are several strands of sutures in commerce and among them the
polidioxanone refers to an absorbable and biocompatible polymeric biomaterial, when
barbed helps the surgeons in the closure of the tissue, without the need for nodes, thus
reducing surgical time, blood loss and hospital stay time. The polydioxanone wires
when coated with chitosan may add antibactericidal, fungicidal and antiinflammatory
properties, favoring the healing of the vaginal dome after hysterectomy. The present
study is justified by the need to investigate the physico-chemical and biological
behavior of the polydioxanone thread coated with chitosan to close the vaginal dome,
aiming at restoring its integrity until healing. To modify the surface of the wire, the
hydrogen peroxide was used and later adapted to the technique of dip-coating with the
deposition of chitosan. The wires were characterized before and after surface
modification and coating with chitosan through Optical Microscopy (OM), Scanning
Electron Microscopy (SEM), X-ray Dispersive Energy Spectroscopy (EDS),
Spectroscopy in the Infrared Region Fourier (FTIR), Mechanical tensile tests, Degree
of swelling and Biodegradation. By means of the MO and MEV technique it was
possible to observe the formation of the coating. With the FTIR technique it was verified
that interaction occurred between the wire and the chitosan. The mechanical tensile
test demonstrated a reduction in tension and increased deformation of the modified
wires. As for the swelling test, Chitosan modified this yarn profile. In the Biodegradation
test, it was observed that the samples in lysozyme presented a greater loss of mass
and that the wire remained the same behavior despite the modification of the surface.
Based on the obtained results, it can be concluded that the processing condition used
proved to be feasible for the coating of the suture with chitosan, making the surface of
the same bioactive.

Keywords: Suture thread. Polidioxanone. Chitosan.
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1 INTRODUGCAO

A abordagem operatoria em ginecologia segue 0s mesmos principios gerais da
cirurgia como um todo, no qual se tem como objetivo aprimorar o ato cirurgico,
diminuindo os riscos e aumentando a seguranga de ambas as partes (Costa, 2003).
Com isso, as doengas do aparelho genitourinario s&o as responsaveis por um elevado
numero de procedimentos cirurgicos em todo o mundo, onde se configuram como um
sério problema de saude publica, por justamente acometer os érgaos que possuem
valores simbdlicos e relacionados a feminilidade da propria mulher (Silva e Vargens,
2016).

A histerectomia, por exemplo, é uma das cirurgias ginecologicas mais
realizadas em paises desenvolvidos, tendo como indicagbes mais frequentes as
doencgas benignas, como € o caso da miomatose uterina. Podendo ainda ser realizada
por via vaginal, abdominal ou laparoscopica (Costa, 2003).

Contudo, as evidéncias mais modernas comecaram a serem descritas nos
meados do ano de 1989, por meio do auxilio de técnicas de laparoscopia, tendo como
uma das principais vantagens a possibilidade de liberar as aderéncias, além de
promover uma melhor visualizacdo da cavidade peritoneal, como também reduz o
tempo de internamento hospitalar (Oliveira et al., 2009). Sabe-se que a sutura € uma
forma de procedimento cirdrgico na qual visa restituir a integridade dos tecidos
rompidos por traumas ou intervengdes propriamente ditas, sendo esta uma técnica
que se tem evoluido em fungédo dos materiais desenvolvidos para tal aplicagao.

Entretanto, a busca pelo fio de sutura ideal persiste até os nossos dias, devido
a necessidade de que ele seja de facil manuseio, aquisi¢cao, baixo custo, resistente,
biocompativel e ndo cancerigeno.

Existem varios fios de suturas no comércio e dentre eles o de polidioxanona
que é um fio sintético, absorvivel, de alto custo, encontrado no mercado com o nome
PDS ou PDO. E produzido pelo polimero paradioxanona com flexibilidade superior a
outros fios. E monofilamentoso e retém a maioria de sua resisténcia a tracdo em cinco
a seis semanas. Por se tratar de um monofilamento, que tem a vantagem tedrica de
criar um potencial inferior para a infecg¢ao (Silva, 2009). O fio ideal é aquele que, com
a menor reacao inflamatoéria possivel, seja capaz de manter sua forga ténsil até que a
cicatrizacdo da ferida cirurgica esteja completa e ele absorvido, permitindo a
funcionalidade do 6rgao (Ferreira, 2005).
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Visando diminuir ainda mais esse potencial a infecgdo e aumentar a
adesividade do fio ao tecido humano, acredita-se que o recobrimento com quitosana
pode ser uma alternativa viavel. Sdo poucos os estudos relacionados a fios farpados
de polidioxanona, e mais especificamente, que falem do seu tempo de degradacgao. O
surgimento de novos materiais ou adequagao dos ja existentes, desperta o interesse
quanto a possibilidade de uma maior aproximac¢ao do que seria o fio ideal.

A quitosana € um biopolimero, com relevantes propriedades estruturais como
a biodisponibilidade, biocompatibilidade aos tecidos e biodegradabilidade. As
aplicagdes da quitosana na area médica estao relacionadas essencialmente as suas
propriedades de biocompatibilidade, capacidade bactericida e ao fato de ndo provocar
reacdes adversas quando em contato com células humanas. Além disso, a quitosana
pode ser degradada por enzimas amplamente encontradas no organismo humano e
pode ser reconhecida por células tumorais, podendo trazer farmacos ao seu alvo de
forma seletiva (Fraguas et al., 2015).

Desta forma, o presente estudo justifica-se pela necessidade de pesquisar o
comportamento fisico-quimico e biolégico do fio de polidioxanona recoberto com
quitosana para fechamento de cupula vaginal visando a restituicdo da integridade do

tecido até a sua cicatrizagao.
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2 REVISAO BIBLIOGRAFICA

2.1 Cirurgias ginecoloégicas

As doencgas do aparelho genitourinario sao as responsaveis por um elevado
numero de procedimentos cirurgicos em todo o mundo, onde se configuram como um
sério problema de saude publica. Para cada mulher, a cirurgia ginecolégica refere-se
a uma experiéncia vivenciada de maneira particular, pois a mulher evidencia e
enfrenta uma série de modificagdes tanto no corpo como em sua consciéncia de si
(Silva e Vargens, 2016).

Com isso, a histerectomia, refere-se a uma das principais cirurgias
ginecoldgicas realizadas em nosso meio através de indicagdes precisas, como nos
casos de leiomiomas uterinos, em casos de prolapsos dos 6rgaos pélvicos, em
hemorragias uterinas anormais, em casos de doengas malignas e pré-malignas,
dentre outras (Cacgador, 2013). Sendo assim, diante das principais indicagbes do
procedimento cirurgico a decisdo de realizar uma histerectomia deve ser
compartilhada com a doente, pois deve-se levar em consideragdo as principais
complicagbes, bem como as alternativas terapéuticas (Sociedade Brasileira de
Oncologia, 2011).

Entretanto, existem variadas técnicas para tal procedimento, na qual a escolha
da técnica pode proporcionar uma maneira menos invasiva e beneficiar a paciente,
por justamente possibilitar o seu retorno precoce as atividades diarias (Crispi et al.,
2012).

Sabe-se ainda que tal procedimento pode ser realizado por meio de trés vias:
a via abdominal, a via vaginal e a via laparoscépica. Uma das primeiras descricoes
sobre a remogao uterina foi realizada e planejada através da Histerectomia Vaginal
(HV) em 1813 na Alemanha, onde tal técnica limitou-se a extirpacéo do colo e/ou outra
parte do corpo uterino, se tornando em seguida um dos procedimentos mais comuns

nos casos de cancer, no qual corresponde a Figura 1 (Tormena, 2016).
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Figura 1 - Histerectomia via vaginal (Fonte: Crispi et al., 2012).

Os resultados com a técnica histerectomia via vaginal, porém, foi pouco
animador, o que levou a comunidade médica daquela época a enveredar por outra
técnica, dando surgimento nao planejado a histerectomia por via abdominal (Figura 2)
em 1841, decorrente de uma extirpacdo de um tumor ovariano. Tal técnica
inicialmente promoveu um alto indice de mortalidade, chegando a 70% dos casos,
onde em seguida comecou a introduzir procedimentos que permitiram melhores

resultados e a difusao da técnica, como é o caso da anestesia (Tormena, 2016).

Figura 2 - Histerectomia via abdominal (Fonte: Arquivo Pessoal).

No entanto, nas ultimas duas décadas, com a tendéncia de realizar tratamentos
eficazes com o minimo de agressao, comecaram a se buscar técnicas cirurgicas

menos invasivas e com melhores resultados. Com isso, os principais centros de
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ginecologia comegaram a realizar tal procedimento por via videoscopica, contudo,
reservando apenas para as cirurgias convencionais os casos especificos com tumores
de grandes volumes, bem como as patologias malignas, correspondente a Figura 3
(Crispi et al., 2012).

Figura 3 - Histerectomia videolaparoscépica (Fonte: Pasic, Brill e Levine, 2007).

A primeira Histerectomia Laparoscoépica (HL) foi realizada em 1988, sendo esta,
atualmente realizada em praticamente 95% das patologias tratadas. Entretanto,
justifica-se que tal procedimento € considerado sob forma complexa, pela proximidade
que o utero possui com as outras nobres estruturas urolégicas (Crispi et al., 2012;
Tormena, 2016).

Todavia, com o advento de novas tecnologias e desenvolvimento para novas
abordagens cirurgicas, bem como o desenvolvimento de equipamentos especificos e
adequados para determinadas situagdes. Sendo assim, as técnicas cirurgicas vém
evoluindo também através dos tipos de suturas tanto as extras, como as
intracorporeas, principalmente nos casos da laparoscopia onde se utiliza a sutura em
forma de cupula vaginal (Figura 4), onde comumente é realizada com o fio farpado de
PDO (Crispi et al., 2012).
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Figura 4 - Sutura da cupula vaginal, histerectomia videolaparoscépica (Fonte: Arquivo
pessoal).

2.2 Sutura

Os principios do procedimento cirurgico sdo conhecidos como a diérese, a
hemostasia e a sintese, ou comumente chamada de sutura. Entretanto, a sintese
decorre no momento final do procedimento cirurgico, tendo como finalidade garantir a
integridade dos tecidos e o seu correto posicionamento, além de poder orientar e
acelerar o processo de cicatrizagao da ferida (Fonseca Junior, 2017).

A sintese cirurgica refere a um procedimento de fundamental importancia, pois
0 mesmo consiste na aproximacao das bordas dos tecidos seccionados ou
ressecados, visando a manutencao da continuidade dos mesmos, bem como,
facilitando as fases iniciais do processo de cicatrizacdo para que a continuidade
tecidual seja totalmente reestabelecida (Fonseca Junior, 2017). Estas aproximacdes
devem ser mantidas a custa de materiais que resistam as tracdes e tensées que irdo
exercer sobre a ferida nas fases iniciais da formacao da cicatriz. (Barros et al., 2011).

Segundo Avila Filho (2015), a aproximagdo de estruturas ira promover uma
recuperacao da forca ténsil natural, onde normalmente nos primeiros quatro dias esta
forca intrinseca é praticamente zero, onde a forca das mesmas rapidamente cresce
até que seja ultrapassada, para que adquira a sua propria forca de tensdo. Dessa
forma, favorece uma cicatrizacdo com baixo indice de reacao tecidual, garantindo o
retorno da funcdo ao tecido. Entretanto, o material representado na maioria dos
procedimentos € o fio de sutura, que possui a finalidade de ser substituida pela propria

cicatriz (Barros et al., 2011).
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A sutura possui ainda variadas técnicas para sua utilizagao, onde a escolha do
método € fundamental para o sucesso da sua total reconstrugcédo, contudo, a sua
utilizacdo pode variar através do local utilizado. De acordo com Loureiro, Fagundes e

Taha (2003) os tipos de sutura sao classificados da seguinte maneira:

e Sutura Simples: refere-se a uma técnica usada para um fechamento mais
hermético de um plano, sendo a mesma considerada a mais segura e forte. Em
relacdo a estatica, a mesma é considerada uma sutura interrompida, na qual
promove mais tensio, distensibilidade e mobilidade aos tecidos, ocasionando
um ganho mais rapido de tensdo. Tal técnica pode ainda ser utilizada tanto em
estruturas internas como externas.

e Suturas Continuas: refere-se a uma técnica que proporciona um melhor
selamento e capacidade de ajustar a tensao de cada sutura, possui ainda uma
facil colocacdo em suas formas por meio da agua e do ar, no qual minimiza a
quantidade de material utilizado. Sua técnica pode ainda ser subdividida de
acordo com a aparéncia das bordas da ferida e da regidao anatébmica que sera

utilizada.

O processo da cicatrizagao da ferida pode ser visto tanto macroscopicamente
como microscopicamente, sendo o mesmo dividido em trés etapas: reacao
infamatéria, fibroplastia e maturagao (Franco, 2011).

A fase de reacao inflamatdria tem inicio logo apds a formacao do coagulo onde
se completa a sintese. Logo apds, ao aproximarmos as bordas, ja ocorre o vedamento
por um coagulo de fibrina, constituindo uma barreira protetora contra agentes
bacterianos. A partir do quinto dia, comeca a fase de fibroplasia, na qual a ferida passa
progressivamente a serem povoados por fibroblastos, macréfagos e por células
mononucleares que se proliferam e migram junto com deposigdo de coagulos, para
que assim possa ocorrer um rapido ganho de forga ténsil. Ja a fase de maturagao,
ocorre apos quatorze dias, através de uma constante remodelacdo do tecido
conjuntivo. Contudo, nesse momento, a ferida apresenta 10% da resisténcia de um
tecido sadio, o que ja é suficiente para garantir sua sustentagao (Gongalves, 2012).

Para efetuar a sutura, existe uma diversidade de fios com diferentes tamanhos,
caracteristicas fisicas e de manuseio. Ainda que o fio de sutura auxilie a reparacao

tecidual, o contato com a ferida pode resultar em reacgao tecidual, isquemia, facilitar a
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absorgdo e disseminacao de secregdes e microrganismos, desencadear maior
traumatismo, induzir formacdo de aderéncias, retardando e alterando o processo
cicatricial (Avila Filho, 2015).

Na fase inicial do processo de cicatrizagdo pode ocorrer um processo
infamatério, pois determinados fios de sutura podem induzir uma exacerbagao da
resposta infamatdria inicial, inibindo assim a migragao de células epiteliais, produzindo
cicatrizes com reduzida forga ténsil. Quando n&o tratado a resposta inflamatoria
desencadeada pode atingir seu pico no maximo no sétimo dia. Ja o processo
infeccioso constitui uma das complicagcées mais frequente da sintese, sabendo-se que
a incidéncia esta relacionada com o grau de contaminacdo da ferida, a técnica
operatdria e os materiais de sintese utilizados (Greenberg e Clark, 2009).

Com isso, a escolha do fio de sutura ideal para o cirurgido torna-se sempre uma
preocupagao constante, por diversos fatores, tais como: o baixo custo, a adequada
resisténcia ténsil, a facilidade em esterilizagcdo, a maleabilidade e a minima reacao
tecidual (Loureiro, Fagundes e Taha, 2003). Contudo, vale ressaltar que as
caracteristicas ideias do fio de sutura devem ser referidas quanto a manutencao da
forca ténsil durante um determinado tempo, para que a cicatriz possa adquirir sua
propria resisténcia frente aos estimulos mecanicos habituais, bem como, portar-se
como um material inerte provocando o minimo de reacgao tecidual. No entanto, apesar
de diversos trabalhos cientificos sobre esse tema, ainda nao foi possivel alcangar um
fio de sutura ideal (Goffi, 2004, Silva, 2009).

2.2.1 Fios de Sutura

O fio cirargico € um material utilizado para contengao tanto de estruturas
organicas como de implantes, durante um procedimento cirurgico final. Os mesmos
comecgaram a serem utilizados a mais de 4000 mil anos, onde os primeiros relatos
sobre o fio cirdrgico se deu em meados dos anos de 1970, quando foi produzido o fio
de categute, constituido a partir do intestino de ovinos e bovinos, onde as
caracteristicas referiam-se a um multifilamento torcido e absorvivel por protedlise. Em
sequéncia, foram produzidos os fios de seda e algodao cujas caracteristicas
apresentam multiflamentos e nao sendo reabsorviveis, ja os fios desenvolvidos a
base de nailon e polipropileno difere por apresentar caracteristicas de monofilamento
(Fonseca Junior, 2017).
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Cada evolucéao teve como finalidade de minimizar a reagao e o trauma tecidual
ocorrido, além de melhorar o manuseio, reduzir o tempo cirurgico e aperfeigoar a
distribuicdo da forga, promovendo assim uma maior resisténcia a tensdo e
precocidade no tempo de absorgao total, além de uma melhor padronizagao entre os
iguais (Greenberg e Clark, 2009).

Nas ultimas décadas, a inovacado voltou-se para a parte estrutural, onde
percebeu-se que é de extrema importancia verificar as propriedades para a escolha
do fio cirargico, pois a utilizagdo do fio deve estar relacionada com a forma que cada
tipo de o6rgado passa pela sintese. Deve-se ainda levar em consideragdo o seu
comportamento fisico e biologico, além de conter as caracteristicas basicas de
flexibilidade, resisténcia, facilidade para o amarrado e quando se fizer necessario a
realizacéo de nos seguros (Avila Filho et al., 2015).

Sendo assim, os fios de sutura podem ser classificados de diversas formas,
levando em consideragdo a sua origem, o seu diametro, a quantidade de filamentos
presentes e a sua degradagdo. Quanto a sua origem pode ser classificado
em organicos (como o fio de algodao), sintéticos (como o fio de nylon), mistos ou
minerais (como o fio de ago), ja com relagao ao seu diametro sabe-se que possuem
calibres variados, onde esses sao expressos em numero de zeros no qual é capaz de
determinar a resisténcia ténsil (Oliveira et al., 2009). Entretanto, os fios sintéticos séo
os mais utilizados por ter uma menor velocidade de absorgdo e menor indugao de
reacao tecidual, além de possuir baixo custo na sua aquisicao (Greenberg e Clark,
2009).

Com relacdo a quantidade de filamentos, este subdivide-se em
multiflamentados ou monofilamentados. O fio multiflamentado possui
caracteristicas na qual contribui para uma maior aderéncia bacteriana ao serem
transfixados, este tipo de fio pode ser ainda trangados ou enrolados, entretanto, sao
mais maleaveis. Ja o fio monofilamentado possui caracteristicas menos maleaveis, as
quais dificultam o seu manuseio e reduz a seguranca dos seus nos, tendo ainda
uma maior memoria e um menor coeficiente de fricgdo (Fonseca Junior, 2017).

Quanto a sua degradacéo, os fios podem ser caracterizados em dois tipos. Os
fios absorviveis possuem uma dependéncia de tempo para serem degradados pelo
préprio organismo, sem deixar resquicios apos passar pelos processos de hidrélise e
reacoes proteoliticas ou fagocitose, como por exemplo, os fios de categute e fios de

poligalactina. Ja os fios ndo absorviveis permanecem por tempo indefinido em contato
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com os tecidos, e possuem maior forga ténsil residual, como por exemplo, os fios de
aco, os fios de algodéo, nylon e polipropileno (Oliveira et al., 2009).

Entretanto, diversos estudos ja demonstram que o n6 corresponde o ponto mais
fragil de uma sutura, onde este também é o principal ponto de ruptura quando exposto
a grandes tensdes, podendo ser devido a redugdo do diametro do fio ou a
concentragdo da forga ténsil em um so6 ponto. Contudo, a seguranga do né esta
intimamente relacionada quanto ao coeficiente de fricgdo, ou seja, os fios com baixo
coeficiente de fricgdo sao, em geral, os responsaveis por nés que afrouxam ou
escorregam (Avila Filho et al., 2015).

Até entdo, na pratica clinica de Ginecologia e Obstetricia s&o utilizados fios de
sutura absorviveis e ndo absorviveis sendo comum em muitos dos casos a utilizagcao
do fio de poliglactina, por apresentar excelentes propriedades bioldgicas (Oliveira et
al., 2009, Barros, et al., 2011). Entretanto, nas ultimas décadas os fios de sutura vém
ganhando avancos tanto no seu desenvolvimento como em seu processo de
utilizagdo, o que acaba permitindo incluir uma nova classificagdo quanto a aparéncia
do mesmo, podendo assim ser caracterizado em liso ou farpado (Figura 5) (Avila Filho
et al., 2015; Fonseca Junior, 2017).

Figura 5 - (A) Fio liso (Fonte: Arquivo pessoal) / (B) Fio farpado (Fonte: Istre, 2015).

2.2.2 Fios de Sutura Farpados

Com os avangos tecnoldgicos o tipo de fio de sutura farpado, vem oferecendo

uma série de vantagens, tais como: as farpas previnem a movimentagao do fio ao
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longo do tecido que esta sendo suturado, além de se tornar mais facil para os
cirurgides controlar a tensdo e manter as aproximacgdes dos tecidos (Barros, et al.,
2011).

Adicionalmente o fio farpado difere-se por permitir uma maior agilidade nos
procedimentos de sintese e proporcionar uma maior resisténcia a jungao dos tecidos
(Nunes, 2010). Sabe-se ainda que as farpas presentes nos fios ajuda a eliminar a
necessidade de nds, no qual favorece na reducao da possibilidade de complicagdes
relacionadas a eles, como também diminui o tempo cirurgico, pois a sutura se torna
mais rapida e consequentemente o paciente ficara menos tempo exposto a anestesia
(Greenberg e Goldman, 2013).

Entretanto, o fio farpado obteve a sua primeira versdo em 1964, mas o primeiro
relato cirurgico ocorreu 1967, através da utilizagcdo do mesmo em cadaveres de
humanos e “in vivo” em caes. Apesar de inovador os fios farpados tiveram a adesao
acelerada e motivada pelo reconhecimento das desvantagens na utilizagdo dos nos
nos casos de procedimentos por via laparoscépica (Avila Filho, 2015).

Com isso, na ultima década, vem aumentando a empregabilidade deste tipo de
fio em procedimentos Ginecoldgicos e Obstétricos, principalmente nos casos de
cirurgias laparoscopicas, pois o0 mesmo reduz tanto no tempo de sutura quanto no
operatorio, resultando em uma menor perda sanguinea transcirurgicas e
consequentemente menores custos (Silva et al., 2014).

As farpas tém como finalidade captar o tecido e desse modo traciona-lo, sendo
ainda caracterizados por proje¢des minusculas ao longo de todo o seu material ou
apenas em parte do seu comprimento, como ilustrado na Figura 6. Estes tipos de fio
podem ser divididos de acordo com o seu sentido em unidireccionais e bidireccionais,
como também de acordo com sua estabilidade em ancorados e flutuantes (Nunes,
2010).
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Figura 6 - Fio de sutura farpado (Fonte: Nunes, 2010).

Diante disso o processo de fabricacao consiste em cortes em sentido unico ou
opostos e incompletos no didmetro, promove uma reducdo no seu didmetro e
consequentemente da forga ténsil, como por exemplo, o fio poliglecaprone o qual é
formado por varias “flechas” ao longo do comprimento (Avila Filho, 2015). Contudo,
com a evolugcdo e sofisticacdo do processo de fabricacdo do fio de sutura, este

obedece a normas vigentes para que a sua finalidade seja obtida.

2.3 Normas vigentes para fios de sutura

O fio para sutura cirurgica é utilizado para aproximacao de tecido biolégico
através do procedimento de sutura, com a finalidade de aproximar a borda da ferida
durante a cicatrizacdao. O fio pode ser absorvivel (absorvido pelo organismo em
determinado tempo) ou ndo absorvivel (Oliveira et al., 2009).

A Associacao Brasileira de Normas Técnica (ABNT) constituida em maio de
2003, constitui normas para os fios de sutura cirurgica (NBR 13904), onde dispbe
sobre as suas principais caracteristicas, bem como os requisitos exigiveis para a
liberacao final do seu processo de fabricagao.

Com isso, a frequente renovada de cada descoberta, vem mostrando que a
utilizacdo de novos biomateriais como um possivel precursor ideal vem ganhando

cada vez mais espaco nos procedimentos finais cirurgicos.
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2.4 Biomateriais

Os biomateriais compreendem uma representativa fragdo de produtos
utilizados na area de saude, em outras palavras, os mesmos podem ser definidos
como dispositivos que entram em contato com sistemas bioldgicos, como por
exemplos, os dispositivos biomédicos (como biossensores, tubos de circulagéo
sanguinea, sistemas de hemodialise), os dispositivos para a liberagdo de
medicamentos (na forma de filmes, implantes subdérmicos e particulas), os érgaos
artificiais (como coracgao, rim, figado, pancreas, pulmdes, pele), curativos e materiais
implantaveis (como placas, substitutos 6sseos, tenddes, telas ou malhas, valvulas
cardiacas, lentes, dentes e as suturas, que incluem as suturas em cirurgia
ginecoldgica) (Ratner et al., 2013; Pires et al., 2015).

Biomateriais sdo substancias ou combinacdes destas, que possuem forma
sintética ou de origem natural produzida para serem utilizadas no corpo, tanto por um
periodo de tempo limitado como definitivo, objetivando desempenhar uma
determinada fungcdo, como também pode ser um veiculo para incorporar outros
elementos. Em contato com o organismo, ndo devem liberar substancias toxicas e
devem ser biocompativeis (Williams, 2009).

A selecao de um biomaterial deve ser baseada nas suas propriedades e
aplicagdes, sendo determinada pela composicao e tipo de material utilizado na
producdo. Essa avaliacdo das propriedades e caracteristicas deve ser realizada
através de parametros cientificos e de engenharia, considerando a interagao
complexa de fatores fisicos, biologicos, clinicos e tecnoldgicos desejaveis (Orefice,
Pereira e Mansur, 2012).

Dentre os biomateriais encontram-se os poliméricos, que sdo materiais de
caracteristicas mais préximas aos tecidos, sendo, por conseguinte, utilizados na
reparagao da pele (fios de sutura), tenddes, cartilagem, vasos sanguineos e tecidos
mamarios, bem como na produgao de dispositivos implantados em locais diversos do

organismo (Silva, 2007).

2.5 Biomateriais Poliméricos

Polimeros sdo macromoléculas de alta massa molar formada pela ligacédo de

unidades repetitivas denominadas meros ao longo da cadeia principal. Sao
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constituidos de macromoléculas organicas ou inorganicas, naturais ou sintéticas de
alta massa molar, que possuem unidades quimicas ligadas por covaléncia, repetidas
regularmente ao longo da cadeia. Podem ser termoplasticos ou termorrigidos, o que
depende das caracteristicas moleculares e estruturais dos mesmos. Os
termoplasticos sao capazes de se fundir e solidificar repetidas vezes e sao
caracterizados por apresentar ligagées quimicas fracas de Van Der Waals entre as
cadeias. Desta forma, sob aquecimento, as cadeias sao capazes de deslizar entre si,
podendo também ser observada a ruptura de intera¢des intercadeias. Ja os polimeros
termorrigidos s&o caracterizados por uma estrutura tridimensional reticulada,
estabilizada por ligagbes covalentes fortes. Assim, estes materiais sdo insoluveis e as
ligacbes sao rompidas somente por elevadas quantidades de energia, com
consequente degradacdo do polimero (Heath, Cooper, 2013). Os biomateriais
poliméricos sao materiais com aplicagdes para saude, produzidos a partir de
polimeros sintéticos ou naturais (biopolimeros); biodegradaveis ou nado (Wessler,
2007).

Os polimeros biodegradaveis constituem uma importante fonte de materiais
com grande versatilidade quimica e elevado potencial em diversas aplicagbes
biomédicas. Suas propriedades podem ser facilmente alteradas por diferentes
meétodos fisicos e quimicos. Isto permite a sele¢ao de propriedades importantes como
capacidade de absorcao de agua, cinética de degradacdo, ou propriedades
mecanicas com especificagdes apropriadas e determinadas aplicagdes. Sdo muito
apropriados como materiais biomédicos devido a sua semelhanca estrutural com os
componentes do tecido. Vém sendo extensivamente pesquisados e utilizados como
biomateriais, visto que nao precisam ser removidos e nao causam efeitos indesejaveis
em longo prazo. Existem varias aplicagdes para estes tipos de biopolimeros, tais
como: suturas, dispositivos para liberacdo de farmacos, fixacdo de dispositivos
ortopédicos, vasos sanguineos temporarios e matriz para engenharia de tecidos. Eles
devem ser um meio adequado para o crescimento dos tecidos, guiando a resposta
tissular, favorecendo a fixagdo e proliferacdo celular e controlando a resposta
inflamatoria e imunolégica (Darea et al., 2009; Costa, 2013).

Dentre suas principais caracteristicas apresentam-se as propriedades fisico-
quimicas, sua versatilidade estrutural, que permite adequa-los a cada aplicagao
especifica, geralmente baixo custo de fabricacao de dispositivos, a diversidade de
polimeros sintéticos e naturais e a relativa facilidade de obtengdo. Além de serem
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funcionalmente ativos, ou seja, cumprirem com sucesso suas fung¢des dentro do
corpo, os polimeros usados como biomateriais devem ser biocompativeis (Ratner et
al., 2013; Jalili et al., 2009).

Dentre os biomateriais poliméricos podemos citar poli(p-dioxanona) que é
utilizado para obtencdo de fios de sutura, bem como a quitosana amplamente
difundida na literatura médica devido as suas propriedades antibactericida,

antifungica, atoxica, antimicrobiana e cicatrizante (Spin-Neto et al., 2008).
2.5.1 Poli (p-dioxanona) - PDO

A poli(p-dioxanona) (Figura 7) € um polimero da classe dos poli(a-hidréxi
acidos), uma das familias de polimeros mais atrativas e promissoras, pois além de
biorreabsorviveis, eles também sao biocompativeis, podendo ser utilizados em
diversas aplicagdes na area médica, incluindo a fabricagao de fios de sutura (Pezzin,
Zavaglia e Duek, 2002).
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Figura 7 - Estrutura quimica da poli(p-dioxanona) (Fonte: Pezzin, Zavaglia e Duek, 2002).

A presenca das ligagbes éster tornam os poli(a-hidroxiacidos) hidroliticamente
instaveis, podendo ser degradados em contato com os fluidos corporeos, resultando
em produtos que sao reabsorvidos pelo organismo fazendo parte do metabolismo de
carboidratos. Nos ultimos anos, os polimeros biorreabsorviveis ganharam uma
importancia crescente na area médica sendo utilizados em um amplo numero de
aplicagbées no corpo humano, tais como: suturas cirurgicas (incluindo as suturas de
cupula vaginal), sistemas para liberagao controlada de drogas, peles artificiais, guias
para nervos, veias e artérias artificiais e dispositivos ortopédicos (Villanova, Oréfice e
Cunha, 2010).

Fio de polidioxanona € um monofilamento sintético absorvivel organizado a
partir do poliéster, poli (p-dioxanona). A férmula empirica molecular do polimero é
C4H603. Polidioxanona é um polimero nao alergénico, ndo piogénico, provocando
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apenas uma ligeira reacgéao tecidual durante a absorgéo (Silva, 2009). A reacgéao tecidual
pode ser reduzida com a presenca de um revestimento de quitosana ao fio de sutura,

porque a mesma possui propriedades cicatrizantes.

2.5.2 Quitosana

A quitosana é um biopolimero hidrofilico, natural, de baixo custo, renovavel e
biodegradavel, de grande importancia econémica e ambiental, obtido a partir da
quitina, material existente principalmente nas carapagas de crustaceos, e que
representa o segundo polissacarideo mais abundante na natureza. E originada a partir
da reagédo de desacetilagcao parcial de quitina, geralmente por tratamento alcalino
(Spin-Neto et al, 2008).

A Figura 8 ilustra o esquema resumido da desacetilagao da quitina, originando a

quitosana.
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Figura 8 - Esquema de desacetilagao da quitina, originando a quitosana (Fonte: Adaptado de
Stamford, 2006).

No estado soélido, a quitosana é um polimero semicristalino. Sua morfologia tem
sido muito investigada, e muitos polimorfismos sdo mencionados na literatura. Cristais
de quitosana sido obtidos usando-se a desacetilagdo completa da quitina de baixo
peso molecular (Maroja et al., 2012).

Dentre as propriedades biolégicas encontradas na quitosana estao:
biocompatibilidade, bioatividade e biodegradabilidade, além de ser atdxico e

produzido por fontes naturais e renovaveis. Nao podemos deixar de citar que a
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quitosana é fungicida, hemostatica, antimicrobiana e cicatrizante (Triplett, Schow e
Fields, 2001; Campana-Filho et al., 2007).

Tais caracteristicas da quitosana as vezes sao utilizadas na formacédo ou
adequacgao de materiais, entretanto para possibilitar uma melhor interagdo entre a
superficie do material e a quitosana se faz necessaria a modificagdo da mesma, para
que possa promover um aumento na energia de superficie tornando a superficie mais

reativa.

2.6 Modificagcao de Superficie

A superficie de um material € de suma importancia na melhoria e na avaliagao
de suas propriedades, sendo este o primeiro ponto de contato do meio com outros
sistemas através das interagdes entre eles, de modo que suas caracteristicas definem
as possibilidades de aplicagbes (Krause et al., 2016).

Nesse contexto, vale salientar que diante das perspectivas de diferentes
aplicagbes, o conhecimento das propriedades da superficie e do interior de
determinado material podem apresentar-se de maneira distinta. Este fato € decorrente
da descontinuidade das ligagbes entre as diferentes fases e, portanto, sao
energeticamente desfavoraveis (Fook, 2005).

A modificacdo da superficie dos materiais sem alterar as suas propriedades
internas tem sido alvo de estudos, tendo em vista que por meio dessa técnica €
possivel oferecer vantagens na adequacao de materiais para as caracteristicas que
determinado produto, processo ou uso necessite. Para tanto, essa modificagado pode
apresentar algumas vantagens, dentre estas, a alteracao da superficie sem afetar a
matriz do material, mantendo as propriedades originais do material e a possibilidade
de descarte da necessidade de se projetar um sistema/material inteiramente novo,
que atenda as necessidades exigidas (Krause et al., 2016).

Para se obter uma modificacao efetiva, sédo utilizadas algumas técnicas de pré-
tratamento, a exemplos do tratamento com plasma, tratamento descarga corona,
tratamento quimico, flambagem, entre outras. Estas técnicas modificam quimicamente
a superficie dos materiais principalmente através da oxidacao, e sao utilizadas para
aumentar a energia de superficie e promover melhor adesdao de revestimentos

(Chashmejahanbin, Salimi e Langroudi, 2014).
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Os tratamentos quimicos de superficie tém como objetivo criar novos grupos
quimicos funcionais na interface de dois materiais passando pela adesido. A sua
utilizacdo no tratamento de superficie poliméricas, por alteragdo quimica com
reagentes acidos e/ou oxidantes tém sido extensivamente investigados e tém
demonstrado eficacia através do aumento na polaridade da superficie. Esse aumento
potencializa as forgas intermoleculares entre os substratos e um consequente
aumento na aderéncia entre o material e 0 meio (Awajaa et al., 2009).

Apds uma possivel modificagado € necessario analisar a superficie do material,
e por meio dos resultados obtidos estimar quais propriedades foram alteradas, qual a
possivel contribuicdo dessa modificacdo e qual a presumivel aplicagcao deste. Para
isso sao utilizadas algumas técnicas que analisam a morfologia, a composi¢cao
quimica e as propriedades fisico-quimicas desses materiais, como observado na
Tabela 1 (Ratner et al., 2013).

Tabela 1 - Principais técnicas utilizadas para analise de superficie.

Profundidade | Resolugado | Sensibilidade
Método Principio ] ] .
Analisada Espacial Analitica
. Baixo ou alto,
Angulo de Molhamento da
superficie 3-20A 1 mm dependendo
contato _
da quimica
Raios-x induz a
emissao de
(XPS) elétrons de 10-250 A 10-150 pym 0,1 atomo%
caracteristica
energética
A radiacéao é
absorvida e
FTIR-ATR excita as 1-5 um 10 ym 1 mol%
vibracdes
moleculares
Medicdo da
corrente de ]
MET 5A 1A Atomos
Tunelamento
Quantico entre
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uma ponta de
metal e uma
superficie

condutora

A emissao
secundaria de
elétrons é
MEV . _ 5A
induzida por um
foco de feixe de

elétron

40 A

Tipicamente
elevado, mas
nao

quantitativa

(Fonte: Adaptado de Ratner et al., ano 2013)

Dito isto, a modificacdo de superficie dos materiais tem se tornado

extremamente util em inUmeras areas em que as propriedades de superficie do

material (molhabilidade, biocompatibilidade, microestrutura etc.) regem seus usos e

aplicagdes, em setores como na tecnologia de membranas, aplicagdes medicinais e

biotecnoldgicas e na tecnologia de materiais de recobrimentos (Klesser, 2010).
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3 MATERIAIS E METODOS

3.1 Local da Pesquisa

Toda a pesquisa foi realizada na Universidade Federal de Campina Grande -
UFCG, no Laboratdrio de Avaliacdo e Desenvolvimento de Biomateriais do Nordeste
- CERTBIO.

3.2 Materiais

¢ Fio PDO - Polidioxanona farpado - Stratafix.

3.2.1 Reagentes

e Quitosana (NHCOCHS3) - Produzida no CERTBIO, Grau Médico. Massa molar
260KDa (Médio Peso). Acima 90% Grau de desacetilacao;

o Acido Latico P.A. - Vetec®.

e Hidréxido de Sodio P.A. (NaOH) - Vetec®.

e Lysozyme From Hen Egg White (Lisozima) - Sigma Aldrich®.

e PBS: Phosphate Buffered Saline (PBS) - Sigma Aldrich®, pH = 7,4

3.3 Métodos
3.3.1 Modificagao da superficie do fio de PDO

Os fios de polidioxanona (PDO) foram armazenados em recipiente opaco
fechado por 24 horas imergidos em peréxido de hidrogénio 35% P.A para realizar a

modificagao da superficie do mesmo. Apds as 24 horas os fios foram secos em estufa
a 40°C para posterior recobrimento com quitosana.
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3.3.2 Obtencao da solugao de quitosana

A solugao foi preparada pela dissolugéo do polimero em uma solugédo aquosa
de acido latico (1% v/v), para uma concentracao final de solugao polimérica (1% m/v),
sob agitagdo magnética por um periodo de 2h a aproximadamente 40° C. Em seguida,

a solugao permaneceu em repouso por 24hs com o objetivo de retirar as bolhas.

3.3.3 Imersao dos fios na solugao de quitosana

Para realizar o recobrimento do fio com quitosana foi adaptado a técnica de dip-
coating. O fio apds imersao em peroéxido e secos, foram submetidos a dois banhos de
10 segundos em solugao de quitosana 1% (acido latico 1%), e 30 segundos fora da
solugao, posteriormente, coagulados em solugao aquosa 2% (m/V) de hidréxido de
sédio (NaOH) também por 10 segundos. Em seguida, os fios foram colocados em um
suporte na posicéo vertical, e em seguida colocados em estufa numa temperatura de
37°C por 24 horas. Passadas as 24 horas os fios foram lavados para retirar o excesso
de hidroxido de sodio e secos novamente em estufa numa temperatura de 37°C por
24 horas.

A Figura 9 ilustra o fluxograma simplificado da elaboragcdo dos fios de PDO

revestidos com quitosana.
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Figura 9 - Fluxograma simplificado da elaboragéo dos fios de PDO revestidos com quitosana
(Fonte: Propria).

3.4 Amostras

A Tabela 2 ilustra as codificacdes das respectivas amostras em estudo.
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Tabela 2 - Identificacdo das amostras
Cédigos das Amostras

F Fios de Polidioxanona (PDO)
FM Fios PDO modificados a superficie com
peroxido de hidrogénio.
FQ Fios de PDO modificados a superficie e

recobertos com Quitosana
Fonte: Propria.

3.5 Caracterizagao

3.5.1 Microscopia Otica (MO)

A técnica por MO, foi utilizada para avaliar a morfologia da superficie dos fios,
através do Microscopio Optico Hirox de reflexdo e transmiss&o, com acessérios 2D e
variagao de 50X-400X, sendo este acoplado a uma estacdo de analise para as

imagens produzidas. As imagens foram obtidas através dos aumentos de 150x e 600x.

3.5.2 Microscopia Eletronica de Varredura (MEV)/ Espectroscopia por Energia
Dispersiva de Raios X (EDS)

Para realizacdo das analises, utilizou-se o microscépio eletrénico de varredura
de bancada, modelo TM-1000, marca Hitachi, o qual possui aumento de até 10000x,
profundidade de foco de 1mm, resolucdo de 30nm, 15KV, além do baixo vacuo e
pressao variada (1 a 270Pa), sem recobrimento metalico. O MEV foi utilizado para
identificar a morfologia da superficie dos fios e efetivo recobrimento do mesmo. As
imagens foram obtidas através da magnitude de 500x.

A caracterizagado por EDS foi realizada através do sistema de micro analise
quimica do EDS, o qual encontra-se acoplado no MEV, para determinar a composig¢ao

pontual do biomaterial.
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3.5.3 Espectroscopia na Regiao do Infravermelho por Transformada de Fourier
(FTIR)

As amostras foram submetidas a técnica de FTIR sob a temperatura ambiente,
entretanto, o equipamento utilizado foi o Spectrum 400 da Perkin Elmer. A técnica
FTIR teve como objetivo a identificacdo das bandas caracteristicas dos grupos
funcionais presentes nas amostras, utilizando a faixa de varredura de 4000 a 650

cm™,

3.5.4 Ensaios mecanicos

O ensaio de tensdo-deformacgédo fornece uma indicagdo da resisténcia e
também da tenacidade do material em teste. Em geral, os resultados do ensaio de
tensao-deformacado foram apresentados como tensdo versus deformacdo de
engenharia. A curva tipica é obtida a partir das medi¢des de carga (F) e da elongacéao
(AL). A tensdo nominal ou de engenharia (oN) é determinada dividindo-se a carga
aplicada (F) pela area da secgéo transversal inicial do corpo de prova (Ao). A
deformagao nominal ou de engenharia (¢) é obtida da leitura do extensémetro, ou seja,
dividindo-se a variacdo do comprimento de referéncia (AL) pelo comprimento de
referéncia inicial, Lo, que representa a area util do corpo de prova (Silva, 2012).

A tensao de engenharia é definida como a forga por unidade de area da amostra
nao deformada enquanto que a tensao verdadeira, € a forca por unidade de area
minima da amostra sob carregamento. Como a secao transversal da amostra diminui
com o aumento da carga, de acordo com a razao de Poisson, a area efetiva sob carga
sempre diminui com o aumento da carga. Portanto, a tenséo verdadeira (oV) é sempre
igual ou maior que a tensado de engenharia (oN), podendo ser representada por gV =
oN(eN + 1). Analogamente, a deformacgao de engenharia (¢N) é dada pelo aumento
do comprimento em relagdo ao comprimento inicial da amostra enquanto que a
deformagéao verdadeira (¢v) € a variagao instantanea da deformagdo em um instante
qualquer em relagdo ao comprimento inicial, e pode ser dada pelo logaritmo natural
da razado do comprimento total pelo inicial da amostra, podendo ser expressa por £V
=In(eN + 1), (Lotti, 2004).

Os ensaios de tragdao foram realizados em uma Maquina Universal Instron,

modelo 3366, célula de carga 500N com aplicacdo de uma velocidade de
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carregamento de 50 mm/min. Este ensaio foi realizado de acordo com a norma vigente

para fios de sutura.

3.5.5 Grau de Intumescimento

Este ensaio foi realizado com o objetivo de avaliar o grau de intumescimento
dos fios. Os mesmos, inicialmente, foram desidratados por 24 horas, posteriormente
foram pesados e imersos em soro fisioldgico por 24 h, em seguida, colocados sobre
um papel filtro para retirada do excesso da solugéo, e pesados em balanga analitica.
Os percentuais de grau de intumescimento de cada amostra no tempo t, foram

calculados de acordo com a Equagéao 1.

Todas as amostras foram pesadas antes e apds o seu intumescimento, para

verificar o quanto a mesma conseguiu aumentar a sua massa.

WT-wo
wo

Gl =

X 100 Equacéo 1

Onde:
Wit: é 0 peso da amostra no tempo t

Wo: € o peso inicial da amostra

3.5.6 Biodegradacao Enzimatica

O ensaio de biodegradacgao foi realizado para observar a degradagao dos fios
de sutura com e sem o revestimento de quitosana por um periodo de 7, 15 e 21 dias.

Este ensaio teve como base a norma ASTM F1635-11 Standard test Method
for in vitro Degradation Testing of Hydrolytically Degradable Polymer Resins and
Fabricated Forms for Surgical Implants (2011).

Os fios foram pesados em balancga digital antes e apds a sua submissao ao
ensaio, para verificar a perda de massa dos mesmos. As amostras foram divididas em
dois grupos, sendo um contendo uma solugao de PBS com concentragao de 1mg/mL
e controle de pH 7, o outro grupo continha a solugao de PBS com Lisozima. O pH da
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solugao foi verificado ao inicio e ao término do ensaio para avaliagdo das suas
possiveis variagoes.

O material foi incubado em estufa microbioldgica, a temperatura de 37°C, sendo
trocada a solugéo a cada 7 dias, retirou-se da estufa apos 7, 15 e 21 dias seguido do
procedimento de lavagem em agua destilada com secagem por 24hs em estufa a
50°C, sequencialmente pesadas em balanca analitica. Os resultados da
biodegradagao foram obtidos a partir da razéo entre peso final (Mf) pelo peso inicial

(Mi), como apresentando na Equacéo 2.

Mi—MF
Mi

MR = x 100 Equacéo 2
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4 RESULTADOS E DISCUSSAO

4.1 Fase Exploratéria

Nesta pesquisa ocorreram alguns ajustes na metodologia do trabalho,

inicialmente obteve-se um revestimento sem modificar a superficie do fio, entretanto

a quitosana apés formar o filme sobre o PDO se desprendeu com facilidade como

pode ser observado na Figura 10.

Figura 10 - Fase exploratéria do revestimento dos fios de PDO. A) primeira tentativa de
revestimento B) desprendimento do revestimento de quitosana no fio de PDO (Fonte: Prépria)

Na Figura 11 pode ser observada a primeira tentativa de revestimento, o
mesmo apresentou uma superficie quebradica, indicando que a primeira metodologia
utilizada nao foi efetiva, corroborando com a imagem macroscépica da amostra
(Figura 10). Com o intuito de promover um revestimento adequado do fio foi realizada
uma modificagao de superficie com peroxido de hidrogénio e posteriormente revestida
o PDO com a quitosana.
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CERTBIO 0369 2017/07/28 09:31 L D3,4 x500 200 um

Figura 11 - Imagem de MEV da superficie do fio de sutura recoberto com quitosana (Fonte:
Proépria)

4.2 Microscopia Otica (MO)

O resultado de MO para as amostras estudadas estao ilustradas na Figura 12.

Figura 12 Imagens de MO do fio de sultura sem (a e b) e com quitosana (c e d) (Fonte:
Propria).
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Observa-se no fio de sutura ndo modificado com quitosana (Figuras a e b) uma
estrutura lisa, cilindrica monofilamentar e com a presenca de farpas na sua superficie
0 que caracteriza como fios farpados. Essas caracteristicas também sao observadas
na superficie de corte do material. Nas Figuras c e d pode-se observar que os fios
apresentam-se revestidos com quitosana, o que foi confirmado pelo ensaio de FTIR,
MEV e EDS. Segundo Ratner e colaboradores (2013) uma possivel modificagao de
superficie pode ser constatada por diversas técnicas de caracterizacdo dentre elas
MEV, FTIR e Molhabilidade.

Filho (2011) trabalhou com o recobrimento das telas de poli(propileno) com
solucdo de quitosana de massa molar média, e observou que as amostras mais
homogéneas foram as com camadas mais finas do polimero (quitosana) ndo sendo
observada a retencao de bolhas de ar.

Lima (2017) analisou a superficie do pessario que era constituido basicamente
de polidimetilsixona e recoberto com Quitosana, o referido autor enfatiza que

conseguiu fazer o recobrimento sem realizar modificacéo de superficie.

4.3 Microscopia Eletrénica de Varredura (MEV) / Espectroscopia por Energia
Dispersiva de Raios X (EDS)

Este ensaio foi realizado com a finalidade de observar a morfologia da superficie
do material estudado nesta pesquisa e compara-los. Na Figura 13 pode ser observada

a imagem de MEV do fio de sutura.

CERTBIO 0371 2017/07/28 09:36 L D3,7 x500 200 um

Figura 13 - Imagem de MEYV do fio de PDO (Fonte: Propria).
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Na Figura 13 evidencia-se a superficie do fio de Polidioxanona, a qual apresenta-
se rugosa, densa e com uma certa orientacdo preferencial. Em concordancia com
estudos de Park e colaboradores (2014) nas imagens obtidas por MEV, observou-se

as mesmas caracteristicas morfolégicas observadas nesse trabalho.

A Figura 14 ilustra a superficie dos fios de Polidioxanona apds a modificagao
de superficie atraves da utilizagdo de Peroxido de Hidrogénio. A mesma apresenta-se
rugosa, densa e com a presenga de sulcos. Aparentemente ndo € possivel notar
diferengcas na superficie dos fios antes e apdés a modificagdo, entretanto essa

modificagao podera ser confirmada nos ensaios posteriores.

34 L D31 x500 200um

CERTEIO 0487 2017M11/03 09

Peroxide

Figura 14 - Imagem de MEV do PDO apds a modificagao da superficie com peroxido (Fonte:
Prépria).

A imagem (Figura 15) representa os fios de Polidioxianona revestidos com o
filme de quitosana. Observou-se uma superficie rugosa, densa e com a presencga de
algumas particulas esbranquigadas, as quais acredita-se que sdo provenientes da
etapa de processamento pela formacgao de cristais de sal na reacao de coagulacao,

que foi confirmado pelo EDS pontual da amostra (Figura 16).
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CERTBIO 0479 2017111/03 0023 L D2,8 x500 200um

Figura 15 - Imagem de MEV da superficie do fio de sutura revestido com quitosana (Fonte:
Prépria).

Viera (2014) recobriu esferas de vidro com quitosana e observou que a mesma
formou uma camada homogénea sobre a superficie das esferas, e em alguns pontos
da superficie evidenciou-se cavidades e protuberancias provenientes da etapa de

processamento.

Atomic percent {norm.) COM REVESTIMENTO

100
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60
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Figura 16 - Espectro de EDS da superficie do fio de sultura revestido com quitosana (Fonte:
Prépria).

A férmula molecular empirica do polimero Polidioxanona € C4HeOs. Para tanto,
foi encontrado no ensaio de EDS do fio de PDO os elementos quimicos carbono e
oxigénio, referente ao polimero em questao. Ja nos fios recobertos com a quitosana,
a partir de um EDS pontual em 2000x, foi observado uma quantidade consideravel do
elemento sodio (Na), decorrente do processo de coagulagao das amostras em NaOH,

em virtude da formacéao de cristais de sal na reacéo acido/base. Deste modo, pode-
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se inferir que o processo de lavagem apds a coagulacédo nao foi eficaz, fazendo-se
necessaria uma lavagem mais efetiva do fio apds secagem.

No trabalho de Cruz e colaboradores (2016), a partir da analise do EDS de
arcaboucos de quitosana, constatou-se a presenca dos elementos carbono, oxigénio
e nitrogénio, caracteristicos da molécula. Além disso, 0 mesmo observou a presenca
do elemento sédio, o qual relata que este é advindo do processo de neutralizagcédo das

amostras, corroborando com os resultados encontrados nesse trabalho.

4.4 Espectroscopia na Regiao do Infravermelho por Transformada de Fourier
(FTIR)

A técnica de FTIR foi utilizada para fazer a identificagdo dos grupos funcionais
caracteristicos do material (fio) antes e apds a modificacao da superficie com peréxido
e em seguida revestido com quitosana. A Figura 8 ilustra o resultado obtido para o fio
de PDO.

1,0 1

0,8

0,6

0,4

- w
0,0

—r T - 1 - 1 - 1T T 1T T 1T 1T
4500 4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500

Absorbancia(u.a.)

Numero de Onda(cm™)

Figura 17 - Espectro de FTIR do fio de sultura (F) (Fonte: Prépria).

O espectro para o PDO revela picos nos comprimentos de onda 3008-2829 cm
referentes a presenca de bandas de estiramento CH2, uma intensa banda da carbonila
C=0 alifatica a 1731 cm™' e uma banda 1194-1296 cm™' correspondente a deformacgao
C-H alifatico (Bergamaschi et al., 2009).
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Observa-se na (Figura 18 FM) o espectrograma obtido dos fios apds a
modificagao da superficie com peroxido de hidrogénio. Nota-se uma intensificagao da
banda 1731 cm™! referente a carbonila C=0 de compostos alifaticos, bem como das
bandas nas regides 1430 cm™' relacionada a deformagdo angular do grupo CH:2
adjacente a carbonila e 851 e 723 cm' do CH fora do plano. Evidencia-se também
uma redugao na intensidade da banda na regido 1051 cm' referente ao estiramento
do grupo C-O de éteres alifaticos. Possivelmente esses resultados sugerem um
aumento nos grupos reativos na superficie do fio, facilitando ainda mais a
interatividade entre os grupos funcionais do fio de PDO com a superficie polimérica
de quitosana no processo de revestimento dos mesmos.

Zou e colaboradores (2014) salientam que as modificagdes superficiais podem
ocorrer com introdugdo de varios grupos funcionais tais como: alquila, amino,
carboxila, tiosila, dentre outros, e tem como objetivo tornar o suporte mais reativo e
eficiente no processo de revestimento. Costa Dantas e colaboradores (2012)
ressaltam que a modificagdo de superficie pode ocorrer de varias maneiras, dentre
estas, por meio do aumento da energia superficial, bem como pela alteragéo quimica

da superficie.
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Figura 18 - Espectro de FTIR do fio FM e FQ (Fonte: Propria).

No resultado de FTIR do fio de sutura (Figura 18 FQ) recoberto com quitosana
foi possivel observar grupos funcionais que sao caracteristicos do biopolimero
quitosana. Observa-se uma intensificagdo da banda em 1652 cm™' que esta associada
a deformacgédo axial C=0 da amida primaria e da banda em 1587 cm™' é referente a

deformacao vibracional do grupo amina protonado (NH3*). Este fato pode ter ocorrido
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devido ao processo de neutralizagao desses grupos nao ter sido efetivo durante o

processo de coagulagao da solugédo de quitosana.

4.5 Ensaios mecanicos

Os valores de tensédo e deformacdo maxima das amostras estdo descritos na
Tabela 3.

Tabela 3 - Tensao e deformagao maxima do fio de sutura sem e com quitosana.

F 38,10 308,34
FM 82,19 185, 89
FQ 83,32 107,99

Fonte: Propria.

Observa-se que apds a modificacdo da superficie e a presenca do filme de
quitosana sobre o fio de PDO diminuiu, consideravelmente, a tensao e a deformagao
maxima do mesmo. A partir disso € possivel inferir que houve uma modificacao
superficial destes, além de poder ter ocorrido alteragdes nas propriedades mecanicas
devido ao processo utilizado para impregnacgao da quitosana no fio. Segundo Oliveira
et al. 2007, as propriedades mecanicas compreendem a resposta dos materiais as
influéncias mecanicas externas, manifestadas pela capacidade de desenvolverem
deformacdes reversiveis e irreversiveis, e resistirem a fratura.

A diminuic&o dos valores de tensdo e deformagédo maxima dos fios de PDO nao
€ desejavel, ja que, assim como os demais fios de sutura, devem estar dentro da
norma NBR13904 de 05/2003 para atender os objetivos a que sao propostos, como
exemplo, a sintese da parede abdominal, entretanto foi visto uma maior deformacao,
que pode facilitar na sutura.

Discutindo-se as caracteristicas e peculiaridades envolvendo a sintese da
parede abdominal e suas particularidades quanto a cicatrizacido, tenta-se obter o
material de sutura ideal para realiza-la, ou seja, que tenha uma forga de tensao inicial
adequada, que seja mantido até a completa cicatrizagdo, levando a baixa reagao

tecidual e que depois desapareca. Com essas qualidades encontra-se o



49

Polidioxanona, que mantém 70% da sua for¢a de tensao aos 28 dias, ao passo que
outros fios absorviveis similares multifilamentares mantém apenas 5% de resisténcia

neste periodo (Tognini, Goldenberg, 1998).
4.6 Grau de Intumescimento

A andlise do Grau de Intumescimento das amostras permite avaliar o
comportamento das mesmas quando submetidas a um meio aquoso. O percentual de
Intumescimento € um parametro que afeta drasticamente a capacidade de permeacéao
e adsorgao de liquidos e moléculas, sendo este influenciado pelo pH do meio (Abou
El-Reash, Abdelghany e Elrazak, 2016; Zhang, Zeng e Cheng, 2016).

Os resultados obtidos na analise do grau de intumescimento das amostras
estdo ilustrados na Figura 17, os quais evidenciam que houve um aumento
significativo nos valores referentes aos fios revestidos com a quitosana. Esses
resultados séo altamente positivos, tendo em vista os objetivos desse trabalho, que é

a utilizacao dos fios em contato com fluidos biolégicos.
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Figura 19 - Grau de Intumescimento dos fios de PDO (Fonte: Prépria).

A penetragdo de liquido e a interagdo da agua (através de ligagdes de
hidrogénio) com pontos reativos (-NH3+, NH2 e — OH) da quitosana, favoreceram o
aumento no grau intumescimento dos fios (Gongalves e Araujo, 2011).

Segundo Oliveira (2013), filmes de quitosana apresentam alta afinidade com
agua, isso ocorre devido a predomindncia dos grupos amino da quitosana,

caracterizados por ligagbes covalentes (N-H), onde a eletronegatividade dessas
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ligacdes gera sitios de alta polaridade, favorecendo o rearranjo das moléculas de agua

em seu interior.

4.7 Biodegradacao Enzimatica

De modo a avaliar o percentual de biodegragao foram utilizadas duas solugoes,
uma contendo PBS (Phosphate Buffered Saline) e outra com Lisozima/PBS. Através
da utilizacdo da Lisozima pode-se obter a estimagao de parametros confiaveis, pelo
fato dela ser uma enzima encontrada no fluido lacrimal e produzida por algumas
bactérias e outros microrganismos, sendo essa capaz de digerir estruturas que
contenham carboidratos (Nelson e Cox, 2014).

A biodegradacgao ocorreu no intervalo de tempo de 7, 15 e 21 dias. Nota-se que
os fios sem revestimento, com e sem modificacdo de superficie, apresentaram valores
irrisorios, ou seja, denotando uma taxa de biodegradagdo muito baixa mesmo apos
21 dias. Entretanto, nos fios com revestimento observou-se um aumento no percentual
de perda massica dos mesmos. Esse perfil possivelmente esta atrelado a redugao da
massa em relacdo ao revestimento de quitosana, pois os mesmos fios sem
revestimento apresentaram valores muito inferiores aos valores encontrados para os

fios com revestimento.

Tabela 4 - Biodegradacido em solugao de PBS e lisozima dos fios de PDO

PERDA MEDIA DE MASSA DOS FIOS (%)
Ensaio PBS Lisozima/PBS
7 dias 15 dias 21 dias 7 dias 15 dias | 21 dias
F 0,0 0,0 0,01 0,0 0,0 0,02
FM 0,0 0,0 0,01 0,0 0,0 0,02
FQ 448 22,35 26,54 7,14 30,25 35,63

Fonte: Propria

Os resultados estdo de acordo com os encontrados por Medeiros e

colaboradores (2016) no ensaio de Biodegradacao Enzimatica in vitro de esferas de
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quitosana, onde foi visto que quando inseridas na solugdao de lisozima/PBS
(Phosphate Buffered Saline), todos os grupos estudados apresentaram perda de
massa estatisticamente significante, além disso, evidenciou-se também que aos 14 e
21 dias a degradacéao foi mais efetiva corroborando com os resultados encontrados
nesse trabalho.

Batista (2015) ressalta que a quitosana é metabolizada por certas enzimas
humanas, especialmente a lisozima, devido a presenga de grupos amino

desacetilados que permitem maior reatividade da quitosana em relagao a quitina.
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5 CONCLUSAO

A partir dos resultados obtidos nesta pesquisa pode-se concluir que a
adaptacao da técnica de dip-coating e as condicbes de processamento utilizadas
demonstrou-se viavel quanto ao recobrimento do fio de sutura com quitosana tornando
a superficie mais apropriada ao fim proposto, ja que a quitosana apresenta
caracteristicas de ser hemostatica, bioabsorvivel, antibacteriana e cicatrizante,

potencializando a efetividade do fio.
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6 SUGESTOES PARA TRABALHOS FUTUROS

Realizar ensaios mecanicos antes e apds o término de cada periodo de
biodegradacao;
Fazer estudo pré-clinico dos fios modificados para avaliar a efetividade do

mesmo.
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