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Resumo— Poli (alcool vinilico) foi modificado com grupo lateral fotopolimerizavel em diferentes concentracdes e
conjugado com amina terminal através de reacdes com metacrilato de 2-isociano etila e 4-amino butiraldeido
dietilacetal, respectivamente. A estrutura dos materiais obtidos foi caracterizada através de FTIR,eRMEV. Os

espectros de FTIR indicam que ambas as reacdes obtiveram sucesso, pois bandas de grupos funcionais caracteristice
dos reagentes desaparecem, como por exemplo, a banda de isocianato, e também bandas caracteristicas dos materi
sintetizados aparecem, por exemplo, a banda da ligagédo acetal. Os espectros ¢ Rdtam que a reacdo de
conjugacdo com a amina ndo afetou os hidrogénios vinilicos da cadeia lateral de metacrilato. As micrografias indicaram
gue as amostras de PVA-Ma aminado possuem morfologia tridimensional com estrutura porosa.

Palavras-chave hidrogéis, poli (alcool vinilico), fotopolimerizacéo.

Introducao

Nos ultimos anos, a comunidade de biomateriais vem defendendo crescentemente o conceito de que os substratos
implantados dever&o proporcionar apoio estrutural para o tecido lesionado e também interagir e, idealmente, promover a
sua regeneracdo [1]. Nesse contexto os hidrogéis se tornam fortes candidatos, uma vez que seu alto teor de 4gua e suc
propriedades elasticas se assemelham a de érgaos e alguns tecidos humanos [2]. Hidrogéis podem ser obtidos a partir di
uma grande variedade de polimeros hidrofilicos, tanto polimeros naturais quanto sintéticos. Porém, para aplicacdes
biomédicas o polimero deve apresentar biocompatibilidade e, na maioria dos casos, também biodegradabilidade. Os
hidrogéis derivados de componentes naturais apresentam essas caracteristicas, porém a estabilidade e degradacao dess
hidrogéis nado sao facilmente controladas. Por exemplo, géis de alginato exibem um mecanismo de desreticulagdo, onde
cation divalentes sao trocados por cation monovalentes do meio circundante [3] e dependendo da aplicacdo a
degradacéo rapida nédo é desejada. Outro fator importante em biomateriais é a estabilidade mecéanica e esta € mais um:
deficiéncia de muitos hidrogéis naturais, pois a mecanica do gel também € de dificil controle. Assim, uma alternativa
aos hidrogéis naturais sdo os hidrogéis sintéticos fotoreticulados e que apresentam degradabilidade [4].

O poli (alcool vinilico) (PVA) é um polimero hidrofilico sintético que se enquadra nas caracteristicas necessarias para
aplicacbes biomédicas [5] e oferece a vantagem de funcionalizacdo, através de reacBes com os grupos hidroxila. A
funcionalizacdo € um método que favorece a interacdo entre substrato sintético e organismo, especialmente quando
biomoléculas séo utilizadas.

Uma biomolécula amplamente estudada em biomateriais é a sequéncia de tri-aminoacido, arginina-glicina-aspartato, ou
RGD. Diversos estudos [6-8] demonstram que RGD é altamente eficaz em promover a ligagdo de numerosos tipos de
células para uma infinidade de materiais. Porque, a sequéncia RGD é capaz de interagir com receptores de integrinas,
que sédo proteinas transmembranares heterodiméricas da matriz extracelular (MEC) envolvidas em todos 0s processos de
adesdo celular [9]. A utilizagdo de RGD, em comparacdo com proteinas nativas da MEC, minimiza o risco de
reatividade imunolégica ou de transferéncia de agente patogénico. Outra vantagem é que os peptideos RGD podem ser
acoplados em superficies de materiais com densidade e orientagBes controladas. A sequéncia peptidica RGD mais
utilizada em estudos de adesao celular é a sequéncia arg-gly-asp-ser (RGDS), a qual sera utilizada nas préximas etapa:
deste trabalho.

O objetivo desse trabalho é sintetizar e funcionalizar hidrogéis de poli (alcool vinilico) para sua posterior utilizacao
como material de suporte para células-tronco. Nessa primeira etapa do trabalho foi avaliada a caracterizacao estrutural
dos hidrogéis de PVA para posterior funcionalizacdo com RGDS.

Parte Experimental

Sintese do PVA-M&VA foi dissolvido em dimetilsulféxido (DMSO) na proporcdo de 20% massa/volume, a 60°C e
1% em massa de 2,6-di-tertbutil-4-metilfenol (DTBMP) foi adicionado para inibir a polimerizacdo de metacrilatos. A
solugédo foi purgada com argdnio durante 30 min. Apés 1, 2, 5 ou 10% molar de metacrilato de 2-isociano etila (2-
ICEMA) foi adicionado gota a gota na solugdo. A reacao foi mantida a 60°C durante 4 h com agitagdo magnética
constante. O gel de PVA-Ma foi precipitado em acetona e seco sob vacuo [10, 11]. Todos os géis obtidos foram
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caracterizados por espectrogizono infravermelho (modo ATl e por ressonancia magica nuclear de hidrogénio
(RMN-'H).

Sintese do PVA-Ma aminad@VA-Ma foi dissolvido em dgua deionizada pr@porgdo 12% massa/volum: 40°C. 4-
ABA foi adicionado gota a gota em concentracdo de 10% em mc todas as formulacdes. Apés solucéo de &
cloridrico 6mol/L foi adicionada gote gota a solucéo para levar o pH até 1 reacdo foi mantida em 40°C c«
agitacdamagnética constante durante 30 minutos. O pH foi aumentado para 8 com concentrada de hidréxido
amodnio e a solucdo final faialisada em membranas didlise com massa molecular de corte (MWCO) de 20C
controle da didlise faiealizado através de teste de deteccao de ions cloreto com solugéo de nitrato de prata
Apés a agua utilizada na dialise apresentar teston cloreto negativo, aolucéo foi liofilizadi [12, 13]. Todos os
materiais obtidos foram caracterizados por especipia no infravermelho (modo AT/, ressonancia magnética
nuclear de hidrogénio (RMRH) e microscopia eletronica de varredura (ME

A Tabela Imostra a nomenclatura utilizada para cada formulacdo de

Tabela 1Nomenclatura e teores de funcionalizag&o do |

Nome da % de metacrilagédo Nome da % de
amostra (mol%) amostra aminacdo (mol%)
HM/A1 1 HM/A1/A10 10
HM/A2 2 HM/A2/A10 10
HM/AS5 5 HM/A5/A10 10

HM/A10 10 HM/A10/A10 10

Resultados e Discussao

A reacdo envolvida na sintese do PWi-esta representada na Fig.1.
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Figura 1: método de obtencédo do PVA-Ma.

A Fig.2 apresenta os espectrosmfeavermelho dos géis de poli (alcool vinilico) modidos. Na analise dos espect

entre a regido de 1000 a 4000 ‘werifica-se o aparecimento de algumas bandas caracteristicas das unid

metacriloila do 2-ICEMAH4 a presenca das bandestiranento da carbonila C=0 (1720 ), estiramento C=C
(1650 cnt), deformacdo fora do plano R,=CH,(955 cm') e estiramento © de éster (10: cm?), além do
desaparecimento da banda intensa de isocianato (2) confirmando a modificagdo do PVA com a oducéo de
grupamentos metacrilaias hidroxilas do PV/
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Figura 2: Espectros de FTIR doreagentes utilizados (PVA ¢ICEMA) e dos hidrogéis ¢ poli (vinil alcool)
metacrilados (PVA-Ma).

A Fig.3 ilustra a reacdo envohddna sintese do P\-Ma aminado. @de ocorre a incorporagdo de grupo lat
contendo uma amina primaria, a qual se ligaralentemente com a sequéncia RG%ws da unidade de serina

em uma proxima etapa a ser realizada.
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Figura 3: método de obtencédo do PWAa aminado.
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Os espectros no infravermelhe BVA-Ma aminados, apresentados na Fig. 4, apresentam alteracdo da banda
em 1250 crit quando comparados com os espectros dos géis d-Ma (Fig. 3). Essa alteracéo (banda mais inte
pode ser atribuida a formacéo de ligacdo acetal resultantacdo entre os grupos hidroxilis poli (alcool vinilico) e
o grupo aldeido do reagente 4-ABOutra alteracdo associada a formacao da ligacdo acetal é observada na

estiramento G, que passa a ser mais larga e levemente deslocada para maiores nimeros de onda, passa
cm’ para 1086 cih
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Fig. 4: Espectros de FTIR de PVAMa aminados com razdes molares (1/10) de [PVAABA).

O espectro de RMNH mostra sinais em deslocamentos quimicos 6 e6 ppm (referentes aos hidrogénios do gr
vinil) e em 2,8 ppmréferentes aos hidrogénios do griamina) confirmandaue as reacdes de incorporade
metacrilato e de incorporacéo amina, respectivamel, foram bem sucedidas.

A micrografia da superficie do PV&a aminad: (HM/A5/A10) apés ser liofilizad@ apresentai na Fig. 5. Observa-
se que a amostedém de apresentar morfologia tridimensional apresenta estrutura uniforme.
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Fig. 5: Micrografia eletrénica de varredura do HM/A5/A10.

Conclusao

O método escolhido para a sintese dos hidrogéis é adequado, uma vez que os espectros de infravermelho indicaram &
presenca dos grupos metacriloila para os géis de PVA-Ma e bandas de acetal para PVA-Ma aminados, bem como picos
referentes aos hidrogénios vinilicos e aos hidrogénios de amina aparecem no espectra‘de RMN-

A caracterizacdo da estrutura das amostras obtidas é fundamental para a etapa futura deste trabalho, uma vez que
reticulacdo ocorrera através da fotopolimerizacdo dos grupos vinil e a funcionalizagdo com RGDS ocorrera através dos
grupos amina.
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