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Resumo

A regidao oeste do Parana é reconhecida pela grande producao de alevinos,
principalmente da tilapia-do-nilo(Oreochromis niloticus). Um dos problemas
encontrados na producao deste, sao os residuos gerados apos a retirada do filé,
gue corresponde em média 65% do peso da Tilapia (pele, ossos e entranhas). O
meétodo principal de beneficiamento deste subproduto é a producao de
alimentos para animais. Este trabalho objetiva sintetizar e caracterizar
formulacdes de hidrogéis, utilizando como matéria-prima o colageno extraido de
residuos de tilapia-do-nilo (Oreochromis niloticus) e um colageno encontrado de
outra fonte animal(convencional). As formulacdes desenvolvidas passaram por
testes comparativos para avaliar a integridade do produto final e suas

propriedades fisico-quimicas. A avaliagao contemplara testes de estabilidade
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preliminar, como também testes de caracterizagao como: caracteristicas
organolépticas, pH, espalhabilidade, viscosidade e centrifugacao. Para auxiliar no
desenvolvimento do projeto sera realizado analise estatistica de comparacao dos

testes propostos.

Palavras-chave: Colageno. Sustentabilidade. Biopolimero. Hidrogel.

1INTRODUCAO

Os hidrogéis se caracterizam por sua estrutura tridimensional porosa, excelente
absorcao de fluidos e propriedades mecanicas semelhantes aos tecidos, que os
tornam capazes de criar um ambiente ideal para adesao e crescimento celular e

sua porosidade permite a vascularizacao de novos tecidos (LI et a/, 2017).

Um fator importante que deve ser considerado na produc¢ao do hidrogel € a sua
capacidade de intumescimento, visto que ha uma diminui¢cdao na energia de
Gibbs interfacial com a presenca de agua e, portanto, ha uma melhora nas suas

propriedades bioldgicas (LEONE et a/, 2009).

A hidratacao de um hidrogel ocorre em duas etapas distintas: um processo de
difusao seguido de relaxamento. Primeiramente, as regides hidrofilicas do
hidrogel sao hidratadas pelas moléculas de agua, momento em que se nota o
maior crescimento do hidrogel. Em seguida, a pressao osmotica das cadeias

reticuladas permite que a rede absorva mais agua (HOFFMAN et al, 2002).

Os fatores que influenciam na capacidade de absorcao do hidrogel sao o grau de
reticulacao, a natureza de seus constituintes, a natureza da solucao e a estrutura
tridimensional. Dentre esses, a densidade de reticulacao € um dos fatores mais
importantes, a qual € determinada pelo numero de ligacdes cruzadas em
determinado volume. Quanto mais ligacdes cruzadas num volume, maior a

densidade de reticulacao (OTTENBRITE et a/, 2010)

Nos ultimos anos foi constatado um crescimento consideravel no consumo de
pescados principalmente em funcao do aumento da populacao e pela demanda

de alimentos mais saudaveis. A tilapia-do-nilo (Oreochromis niloticus) € uma
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espécie de peixe rico em proteinas e uma excelente iguaria na culinaria brasileira,
porém o processo de obtencao do filé gera grandes quantidades de residuos,

COMO Visceras, escamas, 0ssos e pele que sao descartadas no ambiente sem
qualquer tipo de tratamento. A producao do colageno e hidrolisados a partir
desses residuos vem mudando o cenario das industrias, visto que apresentam
propriedades emulsificantes, agentes espesantes, estabilizantes coloidales,
peliculas biodegradaveis, agentes microencapsulantes, com a tendéncia de
substituir o material sintético pelo natural com uma bioatividade e

biocompatibilidade para aplicacdes medicinais.

Embora atualmente existem varios tipos de curativos adequados para diferentes
tipos de feridas, o tratamento de feridas cronicas, geralmente devido a doencas
metabodlicas, continua caro e indisponivel (KRZYSZCZYK et al, 2018). Isso &
possivel, com base em resultados obtidos com a pele de tilapia, os derivados
deste tecido e sua aplicabilidade (MANFREDI et al, 2021; PINTO MEDEIROS DIAS
et al, 2019; SILVA et al, 2019; LIMA-VERDE et al, 2021). Exemplos incluem scaffolds
compostos por fatias de pele de tildpia descelularizadas, que tém mostrado bons
resultados em cirurgias ginecoldgicas reconstrutivas (LAU et al, 2019). Um dos
derivados da pele que vem sendo investigado € o colageno, que tem bom
potencial para uso farmacéutico, e para estudar essa funcao no futuro é

necessario desenvolver formulacdes estaveis contendo a proteina.

Os hidrogéis sao geralmente definidos como redes de polimeros reticulados que
sao grandes redes moleculares hidrofilicas que tém a capacidade de reter
grandes quantidades de agua em sua estrutura porosa. Sao estruturas
tridimensionais formadas por polimeros e podem ser feitas de praticamente
gualquer polimero soluvel em agua, abrangendo uma ampla gama de

composicdes quimicas e propriedades fisicas (OLIVEIRA, 2021).

Além da facilidade de aplicagcao e remocao do hidrogel, permite o uso de muitos
polimeros de baixo custo aprovados pela FDA (U.S. Food and Drug
Administration). Os hidrogéis sao de particular interesse no reparo de feridas
devido a sua excelente biocompatibilidade e a possibilidade de liberacao

controlada de drogas, estrutura mais flexivel e nao antigénica, sao permeaveis ao
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vapor e formam uma barreira protetora contra infeccdes. Além disso, essas
estruturas sao faceis de formular com propriedades bioadesivas e oclusivas que
permitem melhor absorcao, e possuem estruturas capazes de acomodar os
complexos envolvidos (OLIVEIRA, 2021). Sua textura suave e capacidade de
inchaco o tornam um candidato para aplicacao tépica. Alem disso, tem uma
textura agradavel e nao deixa residuos gordurosos na pele em comparagao com

cremes e pomadas (PAOLICELLI et a/, 2017).
2 FUNDAMENTACAO TEORICA
2.1 TILAPIA-DO-NILO (Oreochromis niloticus)

O nome cientifico da tilapia-do-nilo € Oreochromis niloticus, classificada na
ordem Perciformes, pertencente a familia Cichlidae. Este peixe pode chegar a 45
centimetros e pesar 2,5 quilos. Apresenta listras verticais em sua cauda, tem
coloracao cinza-azulada e possui escamas. Consome normalmente algas verdes,

detritos, macrofitas e bactérias (COSTA, 2019).

Sabe-se que a tilapia-do-nilo é oriunda do continente africano, sua origem é
denotada das bacias do rio Nilo de onde vem seu nome, também € encontrada
nos rios Niger, Chade e lagos pertencentes ao centro-oeste do continente. Tal
peixe apresenta caracteristicas que facilitam sua producao, tais como:
rusticidade, resisténcias a diversos sistemas de manejo, sistema imunologico
resistente a diversas doencas, alta densidade devido a sua alta taxa de
crescimento e boa adaptacao climatica tornando a espécie a mais cultivada no

mundo dentro de seu género (VICENTE et al, 2014).

Outros fatores que impulsionam sua produc¢ao sao: boa reproducao em cativeiro,
grande tolerancia a temperatura, boa aceitacao a dietas artificiais e bom custo-
beneficio (SOUZA, 2016), bom aspecto para filetagem e nao ha presenca de

espinhos intramusculares em forma de Y (DE OLIVEIRA, 2007).

Nos ultimos 20 anos houve um aumento na produc¢ao aquicola (aquicultura),
migrando de uma atividade ampla de pequeno porte para um setor empresarial

com um grande aporte tecnoldgico. Dentro deste escopo a producao de tilapia-
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do-nilo (Oreochromis niloticus) tem papel fundamental e de destaque, sendo

um dos principais do setor no pais (PEDROZA FILHO et al, 2020).

A tilapia ganhou visibilidade nos ultimos anos principalmente devido ao
aumento do seu consumo, o que alavancou a sua demanda no mercado. Por
este motivo houve a entrada de investimentos como a capitalizagao financeira,
fundos de investimento, joint ventures, entrada de grandes indUustrias do setor
alimenticio produtoras de proteina animal e o aporte de investimentos

estrangeiros (PEDROZA FILHO, ROUTLEDGE, 2016).

Dentro do campo de produtos da aquicultura, a tilapia se tornou o principal
produto nacional, devido a sua boa aceitacao pelo mercado consumidor. Sua
producao no ano de 2018 chegou a 311 mil toneladas, representando 60% do
montante total produzido pelo setor no ano. A producao vem crescendo nos
anos de 2013 a 2018, havendo um aumento de 84% na produc¢ao deste peixe

(PEDROZA FILHO et al.,, 2020).

A producao nacional se apresenta principalmente em microrregides (polos
produtivos), sendo a regiao Oeste do Parana a principal produtora, com quase 92
mil toneladas produzidas ao ano, seguida pela regidao da llha Solteira, divisa dos
estados de Mato-Grosso do Sul e Sao Paulo com pouco mais de 30 mil toneladas

(IBGE, 2019).

2.2 PRODUCAO E TRANSFORMAGCAO DE RESIDUOS NO BENEFICIAMENTO DA
TILAPIA

Dentro da industria qualquer residuo gerado no processo de producao gera um
prejuizo econdmico e pode acarretar prejuizo ambiental se nao tratado (ORTH,
2014). Visando a reducao deste tipo de prejuizo ha no campo de pesquisas
possiveis alternativas para o reaproveitamento dos residuos da tilapia. Uma das
alternativas € o curtimento do couro da tilapia para utilizacao na confeccao de

acessorios femininos (DE OLIVEIRA, 2007).

Outro campo de estudo que esta sendo difundido é a esterilizagcao da pele in
natura para utilizacao como curativo em pessoas que tiveram queimaduras de
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segundo grau (LIMA, 2017). Uma opg¢ao adicional € a producgao de farinha com os

residuos provenientes do processo de filetagem para a alimentag¢ao dos peixes

na fase de reversao sexual (BOSCOLQO, 2005). As alternativas citadas, um campo

gue vem sendo bem difundido € o da producao de colageno extraido da pele da

tilapia (COSTA, 2019; GE et al,, 2020), o qual pode ser utilizado na producao de
hidrogéis (GE et al, 2020; GOMES, 2021).

2.3 COLAGENO

O colageno € uma das proteinas mais abundantes nos animais vertebrados,
representa cerca de 30% do total de proteinas (GE et al, 2020, SILVIPRIYA et al,
2020). Tem papel estrutural e de orientacao dos tecidos em desenvolvimento
(NERI, 2013), estando presente em estruturas muito importantes para o
funcionamento do corpo e homeostase do organismo. Esta presente, por
exemplo, em tenddes, ligamentos, ossos, matriz extracelular, vasos sanguineos e
pele (VARGAS, AUDI, CARRASCOSA, 1997). A etimologia do coldgeno vem da
Grécia, das palavras KOLLA e GENO, que significam respectivamente, cola e

producao (SOUZA, 2016).

A molécula do colageno contém trés cadeias alfa peptidica, apresentando uma
sequéncia com mais de mil aminoacidos interligados por ligacao peptidica,
rotacionando no sentido horario e enovelando formando uma tripla hélice,
caracterizando o tropocolageno. Nas cadeias formadas de polipeptideos existe
uma grande quantidade dos aminoacidos glicina, prolina, hidroxiprolina (NERI,

2013), como exemplifica a Figura 1.

Figura 1- Representacao quimica da molécula do colageno.
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Fonte: KLEIN, 2016.

Sabe-se que a molécula do colageno é sensivel as mudancgas de temperatura, ou
seja, € uma proteina que degrada quando exposta a temperatura. A
termoestabilidade do colageno esta ligada a sua quantidade de hidroxiprolina
qguanto maior foi a quantidade maior € a estabilidade da molécula a exposicao a
térmica. Este fato ocorre, pois, a hidroxiprolina tem a caracteristica de formar

ligacdes de hidrogénio entre as cadeias peptidicas (NERI, 2013).

Por ser uma molécula presente nos mais diversos tipos de animais, o colageno
apresenta propriedades que o destacam como por exemplo, biodegradabilidade,
pouca antigenicidade, boa adesao celular. Sendo utilizados nas mais diversas

indUstrias e campos de pesquisa (NERI, 2013).

2.4 FONTES TRADICIONAIS DE EXTRACAO DE COLAGENO

Como a proteina mamifera mais abundante (RICARD-BLUM, 2011) os colagenos,
especificamente o colageno |, podem ser obtidos da maioria dos animais. Os
colagenos de mamiferos sao de interesse devido ao alto nivel de conservacao na
regiao helicoidal tripla em todas as espécies (FIETZEK et al, 1976) e a presenca de
maquinaria de modificacao pods-traducional que confere as funcdes bioquimicas
do colageno (DAVISON-KOTLER et al, 2019). As principais fontes de colageno
para pesquisa cientifica sao tecidos altamente colagenos, como pele, tenddes,
0ss0s e cartilagens, derivados de vacas, porcos e ovelhas (RODRIGUEZ et al,
2018). A industria alimenticia fornece um suprimento abundante de tecidos para

extracao de colageno sem custo extra, e agrega valor aos subprodutos
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anteriormente poluentes. Essa pratica resultou em altos rendimentos de
colageno de baixo custo, semelhante ao colageno humano ideal para pesquisa
biomédica. Colagenos de fontes equinas, murinas e aviarias também sao
comuns e foram caracterizados e estudados para aplicacdes biomédicas

(DAVISON-KOTLER et al, 2019). Fontes mais exdticas, que incluem tendao de

cauda de canguru (JOHNSON, 1999), osso de jacaré (WOOD et al, 2008) e pele de

ra (KUMAR et al, 2002), destacam a abundancia da proteina.

Crencas religiosas e culturais impedem ainda mais a traducao clinica de
colagenos bovinos e suinos. Além disso, a pepsina, uma enzima crucial para a
extracao de colageno de fontes animais e a producao de atelocolageno, é
tipicamente de origem suina e levanta outras preocupacdes culturais
(SALVATORE et al, 2020). A seguranca e as preocupacodes religiosas sobre os
colagenos bovinos e suinos abriram o caminho para o colageno de origem

marinha como alternativa.

O colageno extraido de carpas, tilapias e alguns outros peixes de agua quente
tém temperaturas de desnaturacao entre 32 e 37 ° C, portanto, sao mais
adequados para aplicacdes biomédicas (SALVATORE et al, 2020). Finalmente, os
colagenos marinhos sao preferiveis aos colagenos bovinos do ponto de vista

cultural.

Segundo CHAUDRY et al,, 1997 o colageno obtido de bovinos & de 373.000 Da,
desta forma tem um peso molecular superior ao dos peixes que € em média de
95.000 Da (KUBO e TAKAGI, 2013). Dentre as fontes comuns existem fatores
culturais que impedem a utilizacao destes para a produc¢ao do colageno, como é

0 caso de suinos para Judeus e bovinos para os indianos (NERI, 2013).

2.5 HIDROGEIS

Os hidrogéis sao redes de polimeros hidrofilicos com alto teor de agua que tém
sido estudados e usados clinicamente por muitas décadas. Tem potencial
significativo para absorver o exsudato da ferida e permitir a difusao de oxigénio
para acelerar a cicatrizacao (BOATENG et al, 2008). Eles tém sido usados

extensivamente para investigar as interagcdes das células com seu
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microambiente e como andaimes para estudos biomédicos e aplicacdes de

engenharia de tecidos, como administracao de drogas e curativos. Entre os varios

polimeros disponiveis, aqueles derivados de fontes bioldgicas naturais adicionam

bioatividade significativa e, portanto, sao amplamente utilizados (BELLO et al,

2020).

E importante ressaltar que o hidrogel possui uma rede de polimero

tridimensional (3D) altamente hidratada que pode reter varias vezes mais agua

do que seu peso seco, mantendo assim altos niveis de umidade do leito da ferida.

Devido a essas propriedades fisicas Unicas, as redes de hidrogel podem ser
moldadas em varios tamanhos e formas (BILICI et al,, 2016). Além disso, os
hidrogéis fornecem uma plataforma para carregar células, agentes
antimicrobianos, fatores de crescimento, bem como suplementos e diferentes

biomacromoléculas (GUPTA et al.,, 2002).

Os hidrogéis usados para aplicacdes de cicatrizacao de feridas devem fornecer
um ambiente tridimensional amigavel as células para promover a regeneracao
do tecido, com ou sem a presenca de células incorporadas no andaime. E
importante ressaltar que todos os hidrogéis precisam satisfazer os requisitos
basicos de biocompatibilidade em uso clinico, bem como possuir propriedades
fisicas e mecanicas Unicas adequadas para aplicacdes em feridas cutaneas
(TAVAKOLI et al, 2020). Além disso, eles também precisam fornecer o
microambiente apropriado para o crescimento interno dos vasos e a proliferacao

celular.

2.6 HIDROGEL DE COLAGENO DE TILAPIA-DO-NILO (O. niloticus)

Em geral, as principais fontes de colageno industrial e comercial sao limitadas a
mamiferos terrestres, como pele de porco ou tend3do bovino (AVILA et al, 2018).
No entanto, devido a potencial contaminacao da encefalopatia espongiforme
bovina (BSE), encefalopatia espongiforme transmissivel e febre aftosa
(JONGIJAREONRAK et al, 2006), bem como razdes religiosas (LEARY et al., 2009),
mMuitos pesquisadores exploraram a possibilidade de fontes alternativas de

colageno de vertebrados ou invertebrados marinhos e de dgua doce (SINGH et
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al, 201). A tilapia-do-nilo (O. niloticus) € um dos peixes mais cultivados na China,
e uma grande quantidade de subprodutos ricos em colageno do processamento
de pescado sao descartados todos os anos (LI et al, 2018). A producao de peso

seco de colageno na pele de tilapia foi relatada em mais de 40% (POTAROS et al,

2009), o que pode servir como uma possivel fonte de colageno.

Nos ultimos anos, a extracao e aplicacao de colageno de tilapia tem atraido
extensas pesquisas ZHANG et al, 2016, demonstraram que a administracao do
colageno de tilapia tipo | possui baixa toxicidade e demonstraram sua
biocompatibilidade in vivo para uma ampla gama de usos biomeédicos.
YAMAMOTO et al, 2014 demonstraram que todas as avaliagdes de sensibilizacao,
citotoxicidade, reacdes intradérmicas, toxicidade sistémica aguda, reacdes
pirogénicas, aberracdes cromossémicas e hemoalise do gel de colageno do
extrato de peixe (tilapia) foram negativas. EI-RASHIDY et al, 2015 prepararam
hidrogéis de coldgeno a 0,3% e 0,5% (p/v) de tilapia-do-nilo e demonstraram que
ambos tinham boa biocompatibilidade com células BHK-21 em proliferacao ativa.
ZHOU et al, 2015 descobriram que nanofibras biomiméticas de colageno de
tilapia podem promover a regeneracao da pele induzindo a diferenciacao de

gueratindcitos e a sintese de colageno por fibroblastos dérmicos.

3 METODOLOGIA

Inicialmente, foram realizadas pesquisas cientificas no Google Académico, Scielo
e Farmacopeia Brasileira, com intuito de buscar formulag¢des galénicas, que irao
nortear o desenvolvimento farmacotécnico dos hidrogéis a base de colageno
extraido da pele de tilapia-do-nilo (Oreochromis niloticus) e para comparativo
colageno hidrolisado GELITA extraido de outras fontes animais. As formulacdes
produzidas foram divididas em 2 grupos. Em seguida, as formulacdes passaram
por testes analiticos para verificacao dos aspectos organolépticos e propriedades
fisico-quimicas, bem como a estabilidade de bancada dos produtos. Os
resultados de cada formulacao foram compilados e comparados por meio de
analises estatisticas. Todo esse processo teve como objetivo a producao de dados
para verificar os efeitos da temperatura na estabilidade dos hidrogéis, conforme

Figura 2.
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Figura 2 - DESENHO EXPERIMENTAL

Pesquisa em Testes Testes Conclusio dos
banco de dados analiticos analiticos resullados
Testes Estabilidade Analises
farmacotécnicos preliminar estatisticas

Fonte: AUTORES, 2023.

3.1 Formulacao

A formulacao foi adaptada de BRASIL, 2012 e GOMES, 2022. Conforme demonstra
a Tabela 1.

Tabela 1- FORMULACAO HIDROGEL A BASE DE COLAGENO

Excipiente Aplicagao Concentracao utilizada
Colageno Reticulante 2%
Glicerol Umectante 16%
Carbomero Reticulante 1,5%
Solugdo NaOH 50% Ajuste de pH QS.PpH6,4a7,6
Agua purificada Diluente Q.S.P 100 mL

Fonte: AUTORES, 2023

Foram utilizados agitadores mecanicos, béqueres, provetas, balancas analiticas e
chapas de aquecimento para a preparacao do hidrogel. Os colagenos utilizados

foram fornecidos em parceria com a instituicao BIOPARK Educacao.
3.2 ESTUDO DE ESTABILIDADE PRELIMINAR

Consiste na realizacao de testes que empregam condic¢des extremas de
temperatura com o objetivo de acelerar possiveis reacdes entre seus

componentes e o surgimento de sinais que devem ser observados e analisados
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conforme as caracteristicas especificas de cada tipo de produto. Devido as
condicdes em que é conduzido, este estudo ndao tem a finalidade de estimar a

vida util do produto, mas sim de auxiliar na triagem das formulacgdes.

Uma preparacao apresenta estabilidade fisica quando as propriedades fisicas
originais, incluindo aparéncia, homogeneidade, cor, odor, consisténcia e textura
constituem o método mais simples para verificar a qualidade de um produto.

Estas caracteristicas organolépticas guardam uma relacdo com a integridade e

qualidade das amostras, mas nao podem ser utilizadas com fins analiticos, sendo

consideradas subjetivas. Logo, modificacdes da cor e do odor podem dar

indicacao de alteracdes quimicas e microbioldgicas.

As preparacdes de hidrogel foram acondicionadas e armazenadas em duas

condicdes distintas de temperatura controlada e ao abrigo da luz; geladeira (G), 5

+2° C e estufa (E), 40 £ 2 °C, por um periodo de 15 dias, para avaliacao de
estabilidade preliminar (BRASIL, 2004). As amostras das formulacdes objeto de
estudo foram submetidas a analises organolépticas e fisico-quimicas nos

periodos 1,7 e 15 dias, apds a manufatura.

No estudo de estabilidade preliminar foram avaliadas a permanéncia de
caracteristicas organolépticas, dando énfase para possiveis alteracdes na
aparéncia, cor e odor. Brilho, auséncia de grumos e precipitados também sao
verificados (BRASIL, 2004). Além das caracteristicas organolépticas foi avaliado o
pH, densidade de massa, viscosidade e separacao de fases através da

centrifugacao.

A determinacao de pH foi realizada utilizando-se amostras diluidas em agua
destilada (1:10 p/v), homogeneizadas e submetidas a leitura em pHmetro digital
previamente calibrado com solucdes de pH 7,0 e 4,0, adaptado de MELO;
DOMINGUES; DE LIMA, 2018.

A metodologia para avaliar a viscosidade sera utilizando um viscosimetro de
Brookfield utilizando as especificacdes do viscosimetro 25 °C 0.6 rpm sensor T-F
#96, que tem como objetivo verificar se houve modificacdes quanto ao tempo e

a temperatura de armazenamento. Com os resultados expressos em centipoise
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(cP), sera possivel comparar o valor apresentado por cada hidrogel em cada

periodo de tempo proposto.

Para analise de centrifugacao sera utilizada uma centrifuga. Serao pesadas
aliguotas de 5 g de cada amostra e colocadas em microtubos de 15ml. A amostra
foi submetida a velocidade de 3000 rpm (rotacdes por minuto), por 30 minutos.
Ao final, as amostras foram analisadas visualmente, verificando se houve ou nao
separacao de fases, cremeacao, floculacao e outros sinais de instabilidade

(BRASIL, 2004).

4 RESULTADOS E DISCUSSOES OU ANALISE DOS DADOS

Conforme proposto foram realizadas as analises de caracteristicas
organolépticas, pH, viscosidade, densidade de massa e centrifugacao para
comparativo entre os diferentes colagenos utilizados para producao dos

hidrogéis.

No teste das caracteristicas organolépticas foram encontrados os seguintes

resultados no primeiro dia, conforme Tabela 2.

Tabela 2 - Resultados caracteristicas organolépticas
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Hidrogel Dia 1 Dia 7 Dia 15
Colageno Aspecto: Para estufa e Para estufa e
Hidrogel consistente, geladeira: geladeira:
sem grumos e Aspecto: Aspecto:
precipitados: Hidrogel consistente, Hidrogel consistente,
Cor: sem grumos e sem grumos e
limpido/transparente;  precipitados; precipitados;
Odor: Cor: Cor:
Sem odor; limpido/transparente;  limpido/transparente;
Odor: Odor:
Sem odor; Sem odor;
Coldgeno Aspecto: Estufa: Estufa:
Hidrogel com Aspecto: Aspecto:

tilapia-do-nilo (0.

niloticus)

aspecto fibrilar

Cor:

Branco

Odor:

caracteristico de dcido
acético

Hidrogel, sem grumaos
Cor:
Opaco/Transparente
Odor:

Sem odor

Geladeira:

Aspecto:

Hidrogel com aspecto
fibrilar

Cor:

Branco, opaco

Odor:

Sem odor

Hidrogel, sem grumos
Cor:
Opaco/Transparente
Odor:

Sem odor

Geladeira:

Aspecto:

Hidrogel com aspecto
fibrilar

Cor:

Branco, opaco

Odor:

Sem odor

Fonte: AUTORES, 2023

Foram avaliadas as propriedades como cor, odor e aparéncia do hidrogel

seguindo as orientacdes do manual da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

(ANVISA) publicado em 2020. Em relacao a aparéncia, todas as amostras

permaneceram homogéneas até o dia 7. No entanto, as formulacdes de hidrogel
a base de tilapia armazenadas na geladeira endureceram durante esse periodo.

Quando deixada em temperatura ambiente, a forma farmacéutica de hidrogel

retorna a sua consisténcia original. Além disso, a preparacao de hidrogel de

colageno de tilapia apresentou um leve cheiro de acido acético proveniente da

extracao do colageno.
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Tabela 3 - Resultados pH
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Hidrogel Dia 1 Dia 7 Dia 15
Colageno 7.51 Estufa: 6.72 Geladeira:6.89
Geladeira: 6.91 Estufa:6.88
Colageno tilapia-do-nilo (O. 6.91 Estufa: 6.39 Estufa: 6.89
niloticus) Geladeira:6.51 Geladeira: 6.64

Fonte: AUTORES, 2023

Grafico 1 - Grafico comparativo entre os hidrogéis na estufa e geladeira para os

dados de pH

TESTE DE PH - ESTUFA TESTE DE PH - GELADEIRA

—4—Coligeno Comeencional Estufa —8— Colagena de Tildpia Estula —— Coligeno Comvenciomal Geladera  —m— Coligeno de Tikipia Geladeria

1.6
74
7.2

1.6
74
1.2

b8

a5 . . 6.8 ~——

- T — |
6.4 = e T——

5.2 6.4

TEMPO D TEMPO 7 DIAS TEMPO 15 DIAS TEMPO 0° TEMPD 7 DIAS TEMPO 15 DIAS

Fonte: Autores, 2023

A analise dos resultados do teste de pH dos hidrogéis em diferentes ambientes
(estufa e geladeira) e ao longo do tempo revela algumas observagoes relevantes.
O colageno de colageno convencional na estufa apresentou uma diminuicao
gradual do pH, indicando possivel acidificacao da solucao. Na geladeira, houve
uma leve diminuicao do pH ao longo do tempo, porém menos pronunciada do
gue na estufa. O colageno de tilapia na estufa apresentou uma queda inicial
seguida de estabilizacao do pH, enquanto na geladeira houve um aumento
gradual do pH ao longo do tempo. Comparado aos resultados obtidos por
GOMES, (2021) os valores de pH para do colageno de tilapia na geladeira
aumentaram e os resultados da estufa tiveram uma decaida, semelhantes aos

resultados adquiridos neste presente trabalho.
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Apesar da variagao observada nos resultados do teste de pH dos hidrogéis ao
longo do tempo e em diferentes ambientes de armazenamento, essa variacao
Nnao parece ter impactado na integridade do produto, pois permaneceram
dentro de uma faixa aceitavel para a especificacao do hidrogel, mantendo-se

dentro dos limites estabelecidos para sua funcionalidade de hidrogel.

Tabela 5 - RESULTADOS VISCOSIDADE

Hidrogel Dia 1 Dia 7 Dia 15
Colageno 904700 cP Estufa: Estufa:
804700 cP 585900 cP
Geladeira: Geladeira:
618800 cP
646900 cP
Colageno tilapia-do-nilo 848400 cP Estufa: Estufa:
(Oreochromis niloticus) 1306000 cP 1180000 cP
Geladeira: Geladeira:
695300 cP 642500 cP

Fonte: AUTORES, 2023

Grafico 2 - Grafico comparativo entre os hidrogéis na estufa e geladeira com os

dados de viscosidade

TESTE VISCOSIDADE BROOKFIELD 252C TESTE VISCOSIDADE BROOKFIELD 252C
0.6 RPM SENSOR T-F #36 - ESTUFA 0.6 RPM SENSOR T-F #96 - GELADEIRA
-t (olgena Comiencional  —@—Cakipero Tilipa
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Fonte: Autores, 2023

A analise do teste de viscosidade Brookfield, revelou diferencas entre o hidrogel
a base de colageno de tilapia e o hidrogel de colageno convencional. O hidrogel
de colageno convencional apresentou diminui¢cao da viscosidade na estufa e na

geladeira ao longo do tempo. Ja o hidrogel de colageno de tilapia mostrou
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aumento da viscosidade na estufa e uma variagcao menor na geladeira. Esses
resultados indicam que o colageno de tilapia pode ter propriedades reoldgicas
distintas em relacao ao colageno convencional. No entanto, sao necessarios
estudos adicionais para compreender melhor as variacdes de viscosidade e seu
impacto nas propriedades dos hidrogéis. Esses achados fornecem uma base
inicial para futuras pesquisas na otimizacao de formulacdes de hidrogéis a base

de colageno de tilapia.

Estudo semelhante de GOMES, 2021 para teste de viscosidade com formulacdes
contendo 1% e 3% de colageno de tilapia, verificou-se que a viscosidade
permaneceu estavel, ja neste trabalho teve variagcdes para ambos, porém

Mmanteve as caracteristicas macroscopicas do gel intactas.

Tabela 6 - RESULTADOS CENTRIFUGACAO

Hidrogel Dia 1l Dia 7 Dia 15
Colageno 904700 cP Estufa: Estufa:
804700 cP 585900 cP
Geladeira: Geladeira:
618800 cP
646900 cP
Colageno tilapia-do-nilo 848400 cP Estufa: Estufa:
g 1306000 cP 1180000 cP
(Oreochromis niloticus) . .
Geladeira: Geladeira:
695300 cP 642500 cP

Fonte: AUTORES, 2023

Por fim, as amostras foram analisadas visualmente, verificando-se a presenca ou
auséncia de separacao de fases, skimming, descamacao e outros sinais de
instabilidade (BRASIL, 2004). Nenhum excipiente ou separacao de colageno foi

observada apods a centrifugacao e a aparéncia permaneceu clara.

5 CONCLUSAO/CONSIDERACOES FINAIS

A utilizacao do colageno de tilapia como base para o hidrogel revelou-se uma
abordagem promissora. Os resultados obtidos evidenciaram a viabilidade de se

obter um hidrogel com caracteristicas desejaveis, como propriedades fisicas e
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quimicas adequadas para aplicacdes biomédicas. Através de testes de
caracteristicas organolépticas, viscosidade, centrifugacao e pH, foi possivel
constatar a estabilidade preliminar, sendo necessarios novos estudos de

estabilidade prolongada.

Além disso, o estudo demonstrou que o hidrogel a base de colageno de tilapia
mManteve sua integridade mesmo em variacdées ambientais, tanto em termos de
temperatura quanto de pH. Essa capacidade de adaptacao € crucial para garantir

a funcionalidade do hidrogel em diferentes contextos clinicos.

Os resultados obtidos neste estudo oferecem uma base solida para futuras
pesquisas e desenvolvimentos na area de hidrogéis a base de colageno de
tilapia. Nesse sentido, o hidrogel a base de colageno de tilapia pode ser uma
alternativa promissora aos hidrogéis convencionais, pois o uso de uma fonte
sustentavel e de baixo custo como o colageno de tilapia contribui para a

viabilidade econémica e ecoldgica do processo.

No entanto, € importante ressaltar que existem desafios e oportunidades a
serem explorados nesse campo. Por exemplo, a otimizagcao das propriedades
mecanicas do hidrogel de colageno de tilapia, evidenciado em temperatura

refrigerada.

Considerando a crescente demanda por biomateriais inovadores na area da
medicina regenerativa, o desenvolvimento de um hidrogel a base de colageno
de tilapia apresenta resultados promissores. A utilizacdao de colageno de tilapia
como matéria-prima € vantajosa devido a sua disponibilidade, baixo custo e
caracteristicas bioldgicas favoraveis. Além disso, o uso de uma fonte sustentavel
como o colageno de tilapia contribui para a reducao da dependéncia de recursos

de origem animal e para a preservacao do meio ambiente.
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