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RESUMO 

 

O presente trabalho apresenta a síntese e a caracterização de um derivado anfifílico de 

quitosana, bem como a influência desse derivado e da quitosana comercial sobre as 

propriedades espectroscópicas da curcumina (CUR). Na etapa inicial, a quitosana comercial foi 

caracterizada e parcialmente despolimerizada. Em seguida, foram submetidas a reações de 

substituição para a inserção de grupos hidrofílicos (cloreto de 2-cloro-N,N-dietiletilamina - 

DEAE) e grupos hidrofóbicos (dodecila - DD) no polímero. Os graus médios de substituição 

por grupos DEAE e DD foram determinados por Espectroscopia de Ressonância Magnética 

Nuclear de Hidrogênio (1H RMN). A Concentração de Agregação Crítica (CAC) da quitosana 

anfifílica foi determinada (0,011 g L-1) utilizando pireno como sonda fluorescente. As 

propriedades fotofísicas da CUR na presença das quitosanas comercial e anfifílica foram 

estudadas por meio de técnicas de Espectroscopia de UV-Visível e de Fluorescência. Os 

espectros de absorção desse corante na presença da quitosana modificada, em concentrações 

acima da CAC, apresentaram deslocamento para o azul, formação da banda em 360 nm e 

redução da absorbância em 420-425 nm, indicando que a quitosana modificada estabilizou as 

moléculas da CUR na forma ceto. Nos espectros de fluorescência também foi observado 

deslocamento para o azul e aumento na intensidade de emissão à medida em que se aumentava 

a concentração do polímero modificado. Resultados similares foram obtidos para CUR em 

etanol, metanol e acetona, onde foi observada maior intensidade de emissão e deslocamento da 

banda para menores comprimentos de onda com a diminuição da polaridade do solvente. O 

valor de rendimento quântico obtido foi maior para o cromóforo em quitosana modificada 

(QM= 0,05 g/L, acima da CAC) do que nos outros ambientes estudados que continham 

quitosana. A porcentagem de degradação da CUR em QM 0,05 g L-1 foi menor em comparação 

à degradação nos outros meios. A agregação das cadeias da QM nessa concentração, com a 

formação de ambientes apolares que envolvem as moléculas do corante, proporcionaram sua 

maior estabilidade. 

  



 
 

ABSTRACT 

 

This work presents the synthesis and characterization of an amphiphilic chitosan derivative and 

the influence of this polymer and commercial chitosan regarding the spectroscopic properties 

of curcumin. Firstly, the commercial chitosan was characterized and partially depolymerized. 

Then, the substitution reactions were carried out to insert hydrophilic groups (DEAE) and 

hydrophobic groups (dodecyl). The average degree of substitution by DEAE and dodecyl 

groups was determined by Hydrogen Nuclear Magnetic Resonance Spectroscopy (1H NMR). 

The Critical Aggregation Concentration (CAC) of amphiphilic chitosan was evaluated 

(0,011 g L-1) using pyrene as a fluorescent probe. The curcumin photophysical properties in the 

presence of commercial and amphiphilic chitosans were studied by UV-visible Spectroscopy 

and Fluorescence techniques. The curcumin absorption spectra in the amphiphilic chitosan 

presence, at concentrations above CAC, presented a blue shift, band formation at 360 nm and 

absorbance reduction at 420-425 nm, indicating that modified chitosan stabilized curcumin 

molecules in the keto form. The fluorescence spectra also presented a blue shifted, however, 

the emission intensity increased with an increasing of modified polymer concentration. Similar 

results were obtained with curcumin in ethanol, methanol and acetone, it was observed the 

emission intensity increased and a band shift to smaller wavelengths due to a decreased of 

solvent polarity. The fluorescence quantum yield obtained for curcumin in modified chitosan 

presence (QM= 0,05 g/L, above CAC) was higher than other studied chitosan environments. 

The curcumin degradation percentage in QM 0,05 g L-1 decreased in comparison to other 

environments. The QM chain aggregation in this concentration, with the formation of nonpolar 

environments that involve dye molecules, promotes more stability.   
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1 INTRODUÇÃO 

 

A cúrcuma (açafrão-da-Índia) tem sido uma substância muito utilizada como condimento 

pelo continente Asiático. Por muitos anos, foi usada como agente fitoterápico para tratar 

doenças comuns como: resfriados, febre, doenças do fígado e de pele, dores de estômago, 

feridas abertas, inflamações crônicas, entre outras (AGGARWAL et al., 2007). Além disso, 

doenças mais complexas como cânceres pareciam ser amenizadas devido à baixa incidência 

(10-50% menos) no sistema digestivo das pessoas que consumiam regularmente a cúrcuma, e 

isso despertou o interesse dos pesquisadores (CARTER, 2008). 

Um grupo de compostos fenólicos foi identificado como sendo responsável pelo princípio 

ativo da cúrcuma, chamados de curcumina (74-78%), demetoxicurcumina (15-18%) e 

bisdemetoxicurcumina (4-6%) (NADI et al., 2015). Embora a estrutura da curcumina tenha sido 

descoberta em 1910 por Milobedzka e Lampe na Alemanha, o seu potencial biológico só 

começou a ser identificado na década de 40 (AGGARWAL e SUNG, 2009). A partir disso, o 

interesse pela molécula aumentou e estudos relatam muitas propriedades benéficas da 

curcumina na química (POURREZA e GOLMOHAMMADI, 2015) e na biologia (AHMED et 

al., 2018). Atualmente, a maioria das pesquisas é direcionada a superar a principal desvantagem 

da curcumina, a hidrofobicidade.  

A curcumina apresenta menor agregação e melhores resultados de processos fotofísicos em 

ambientes apolares. Em solventes orgânicos apolares, por exemplo, foram obtidos melhores 

resultados de rendimento quântico de fluorescência quando comparado com solventes polares 

(PRIYADARSINI, 2009) e, em sistema micelar a curcumina apresentou mais estabilidade 

(WANG et al., 2006). Alternativas para tentar solucionar o desafio de solubilizar a curcumina 

em água vêm sendo investigadas, tais como, encapsulação da curcumina em nanopartículas 

(YALLAPU et al., 2010), lipossomas (TAKAHASHI et al., 2009), dentre outras. 

Biopolímeros, como a quitosana, têm sido utilizados nesses tipos de estratégias por possuir 

alta biocompatibilidade, biodegradabilidade e baixa toxicidade (KUMAR et al., 2016). Desta 

maneira, esse biopolímero apresenta muitas aplicações como: formulações farmacológicas 

(WANG et al., 2010), curativos de pele (BANO et al., 2017), tratamento de água (THUC et al., 

2016), entre outras. Outra característica importante da quitosana é a sua capacidade de se ligar 

à íons (WEBSTER et al., 2007) devido ao fato de se tornar um eletrólito em soluções aquosas 

ácidas (PEDRO, 2017); além disso, nesse meio é capaz de se autoassociar originando micro 

domínios apolares. 
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A formação de agregados de quitosana em água ocorre devido às interações intra- e 

intermoleculares de sua cadeia com o meio no qual está inserida. Modificações químicas na 

estrutura da quitosana têm sido estudadas com a finalidade de melhorar essa característica. 

Assim, neste trabalho foi realizada a síntese de uma quitosana anfifílica por meio da inserção 

de grupos hidrofílicos e hidrofóbicos com esse intuito.  

Dentro desse contexto, esse estudo teve como objetivo avaliar o comportamento da 

quitosana comercial e do derivado de quitosana sintetizado em solução aquosa ácida a fim de 

analisar suas interações e influências sobre as propriedades espectroscópicas e estabilidade da 

curcumina. 
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1.1 PRINCÍPIOS DE FOTOFÍSICA 

 

Os cromóforos são grupos presentes em algumas moléculas e possuem a capacidade de 

absorver luz. Quando expostos à radiação eletromagnética com frequência de oscilação 

semelhante às suas frequências de vibrações, a ressonância gerada permite a absorção de luz e 

então um elétron do cromóforo pode ser promovido para o estado excitado de maior energia. 

 Nessa transição eletrônica um dipolo elétrico é produzido e a energia do fóton se torna 

parte da energia total da molécula no estado excitado. O retorno da molécula para o estado 

fundamental ocorre por diferentes caminhos ilustrados no Diagrama de Jablonski (Figura 1) 

(TURRO, 1991; WARDLE, 2009). 

 

Figura 1: Diagrama de Jablonski ilustrando os processos fotofísicos do estado excitado. 

 

 

 

Fonte: Adaptado de Wardle (2009). 

 

Na Figura 1, os estados eletrônicos singletes S0, S1 e S2 representam o estado fundamental 

da molécula, o primeiro estado excitado e o segundo estado excitado, respectivamente. O estado 

triplete excitado está representado por T1. As linhas onduladas indicam que a perda de energia 

foi através de calor (energia cinética), enquanto que as lineares mostram as transições verticais 

ou transições de Franck-Condon em que ocorre a liberação de energia na forma de luz. O 
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Princípio de Franck-Condon diz que, em transições de natureza rápida o núcleo se move muito 

mais lentamente do que os elétrons, e por isso pode-se assumir que o núcleo permaneceu imóvel 

durante o fenômeno (TURRO, 1991). 

 

1.1.1 Processos não-radiativos 

 

Nos processos de transição não-radiativa a desativação da molécula não apresenta emissão 

de radiação eletromagnética. A liberação de energia acontece na forma de energia cinética, e 

este tipo de relaxação eletrônica está associado a movimentos vibracionais nucleares. Existem 

dois tipos de processos não-radiativos: um deles acontece entre o menor nível vibracional do 

estado excitado para o estado fundamental de mesma multiplicidade de spin (conversão interna) 

e o outro, ocorre entre estados eletrônicos excitados de multiplicidade de spins diferentes 

(cruzamento intersistemas) (TURRO, 1991). 

No processo de conversão interna a diferença energética entre algum nível vibracional do 

estado excitado S1 e o mais baixo nível vibracional do S2 é relativamente pequena, por isso a 

transferência de energia é rápida, ocorrendo na ordem de 10-14-10-11 s para estados excitados 

como T2 (v= 0) →T1 (v= n) e S2 (v= 0) →S1(v= n) e, 10-9-10-7 s entre o estado excitado e 

fundamental S1 (v= 0) →S0 (v= n), por exemplo. Devido a isto, por não conseguirem competir 

com a conversão interna, outras transições não-radiativas e radiativas provenientes de estados 

excitados eletronicamente superiores geralmente não acontecem  (TURRO, 1991). 

As espécies eletronicamente excitadas também podem passar por uma transição não-

radiativa proibida por spin onde o estado singlete se converte a triplete. Como a inversão do 

spin demanda energia, o estado triplete é menos energético que o estado singlete (LAKOWICZ, 

2006). 

Em suma, pode-se equacionar os processos não-radiativos de uma espécie química R da 

seguinte maneira: 

 

  R + hν → *R              (1) 

*R (Sn) → *R (S1) + Δ (Conversão interna)                                                      (2) 

*R (Tn) → *R (T1) + Δ (Conversão interna)          (3) 

*R (Sn) → R (S0) + Δ (Conversão interna)           (4) 

*R (S1) → R (T1) + Δ (Conversão intersistemas)          (5) 

*R (T1) → R (S0) + Δ (Conversão intersistemas)          (6) 
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Nas equações acima, R e *R representam uma espécie química e seu respectivo estado 

excitado, hν representa absorção de luz e Δ a emissão de calor,  Sn, S1 e S0 e Tn, T1 e T0 

representam os estados singlete e triplete, respectivamente (TURRO, 1991). 

 

1.1.2 Processos radiativos 

 

A luminescência acontece devido ao decaimento dos estados eletrônicos excitados e pode 

ser dividida em duas categorias: a fluorescência e a fosforescência. A presença de grupos 

cromóforos rígidos (com anéis aromáticos, por exemplo) nas moléculas irradiadas favorece 

estes processos devido à pouca perda de energia por movimentos vibracionais ou rotacionais. 

A transição radiativa de um estado eletrônico excitado para um estado eletrônico inferior 

com mesma multiplicidade de spin é chamada de fluorescência e dessa forma é classificada 

como permitida por spin. A transição mais usual é a que acontece do menor nível vibracional 

do menor estado singlete excitado para o estado singlete fundamental (S1 (v= 0) →S0). A 

fluorescência é extremamente permitida e por isso o tempo de decaimento ao estado 

fundamental é geralmente da ordem de pico- a microssegundos. 

A fosforescência, por outro lado, é um processo proibido por spin e em razão disto, é mais 

lento e com menor intensidade de emissão. Então, para que esse decaimento seja possível o 

elétron do estado triplete T1 deve inverter o spin de maneira que os elétrons dos estados triplete 

e singlete S0 se emparelhem. Dessa forma, o fenômeno acontece na ordem de milissegundos a 

segundos (TURRO, 1991; LAKOWICZ, 2006). 

Os processos radiativos são representados pelas seguintes equações: 

 

  R + hν → *R              (7) 

*R (S1) → R (S0) + hν’ (Fluorescência)           (8) 

*R (T1) → R (S0) + hν’’ (Fosforescência)           (9) 

 

Nas equações acima, R e *R representam uma espécie química e seu respectivo estado 

excitado, S1, S0 e T1, T0 representam estados singlete e triplete, respectivamente, enquanto hν 

corresponde a absorção de luz, e hν’ e hν’’ a emissão de luz (TURRO, 1991). 
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1.2 CURCUMINA 

 

1.2.1 Estrutura química e equilíbrio ceto-enólico 

 

A cúrcuma, conhecida na comunidade científica como Curcuma longa e Curcuma 

domestica, é uma planta perene da família do gengibre (Zingerberaceae) amplamente cultivada 

na Índia, China e Indonésia. Possui rizomas tubérculos alaranjados e polposos, e tem sido muito 

usada como condimento (açafrão-da-Índia e curry), em cosméticos e na medicina chinesa e 

indiana tradicional (WANG et al., 2012). 

A principal substância constituinte da cúrcuma, a curcumina (1,7-bis (4-hidroxi-3-

metoxifenil)-1,6-heptadieno-3,5-diona) (CUR), faz parte de uma classe de substâncias 

chamadas de curcuminoides que constituem essa planta em torno de 2-9 %,  dependendo da 

origem e das condições de cultivo (PRIYADARSINI, 2014). A CUR é um pigmento amarelo, 

e como apresentado na Figura 2, consiste em uma estrutura de dois anéis fenólicos delimitados 

por uma dicetona insaturada que pode se interconverter por tautomerismo ceto-enólico 

dependendo do meio (GONÇALVES et al., 2017). 

 

Figura 2: Equilíbrio tautomérico ceto-enólico da CUR. 

 

Fonte: Adaptado de STANIĆ (2017). 

 

A porção dicetona é responsável pela transferência do hidrôgenio intramolecular entre os 

dois confôrmeros que podem existir de diferentes formas cis- e trans- em solução, sendo: duas 

formas cis-enol fechadas, uma forma cis-enol aberta, três formas trans-enol, uma forma cis-

diceto e duas formas trans-diceto (Figura 3). Fatores como temperatura, polaridade do solvente 

e substituição nos anéis aromáticos influenciam na contribuição relativa das diferentes formas 

tautoméricas (PRIYADARSINI, 2009). 
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Figura 3: Possíveis formas cis-trans e ceto-enol para a CUR. 

 

 

 

Fonte: Adaptado de Priyadarsini (2009).  

 

Embora existam nove formas possíveis para o equilíbrio ceto-enólico da CUR, não há 

completa clareza a respeito de qual delas representa o estado fundamental. Contudo, estudos 

indicam que a forma cis-enólica é a energeticamente mais estável em solução e na fase sólida 

(KOLEV et al., 2005; BALASUBRAMANIAN, 2006; KUNDU e NITHIYANANTHAM, 

2013). Esse comportamento é resultado da estabilização adicional promovida pela 

deslocalização do elétron π nos dois cromóforos ferúlicos conjugados e pela ligação de 

hidrogênio intramolecular presente na forma enólica (BALASUBRAMANIAN, 2006). Além 

disso, a geometria da forma enólica é planar com um ângulo diédrico de 180º, enquanto a forma 

ceto é torcida (SHEN e JI, 2007). 
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1.2.2 Efeito do meio e constantes de acidez 

 

Como mencionado anteriormente, o equilíbrio tautomérico da CUR proveniente da porção 

da dicetona é altamente influenciado pelo meio no qual o corante está inserido e, tanto este 

equilíbrio quanto o isomerismo cis-trans da cadeia de carbono conjugado podem contribuir para 

o complexo comportamento da molécula.  

Em solventes apolares e apróticos a CUR existe na forma enólica devido à transferência de 

hidrogênio intramolecular, enquanto que em solventes próticos, como o metanol, a ligação de 

hidrogênio intramolecular é rompida e então a forma enólica é convertida para a forma ceto. 

De maneira geral, há uma predominância da forma enólica em solventes orgânicos apolares, 

polares e próticos. 

Em meio aquoso, a CUR também pode existir em equilíbrio entre ambas as formas ceto e 

enólica (PRIYADARSINI, 2014), sendo a forma ceto predominante em solução ácida/neutra e 

a forma enol em meio alcalino (GONÇALVES et al., 2017). 

 Contudo, a CUR é quimicamente instável em água e por esse motivo a molécula sofre 

degradação por hidrólise seguida de fragmentação molecular no período de 30 min (NADI et 

al., 2015). Testes realizados na faixa de pH de 3 a 10 mostraram que a decomposição da CUR 

é dependente do pH e, em condições neutras e básicas este processo é mais rápido, levando à 

formação de produtos como: metano ferúlico, ácido ferúlico, vanilina, e principalmente o trans-

6-(4-hidróxi-3-metóxifenil)-2,4-dioxo-5-hexenal (Figura 4) (WANG et al., 1997). Acima do 

pH 7 a CUR vai perdendo a coloração amarela, tornando-se vermelha. 
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Figura 4: Produtos formados a partir da degradação da CUR. 

 

 

Fonte: Adaptado de (WANG et al., 1997). 

 

A CUR apresenta três prótons ionizáveis, dois referentes aos grupos OH fenólicos e um 

terceiro da porção enólica. Foi definida a existência de três constantes de acidez a partir dos 

seguintes equilíbrios (Figura 5)  (PRIYADARSINI, 2009). 

 

H3Cur → H2Cur- + H+, 𝑝𝐾a1
= 7,7 a 8,5        (grupo acetilacetona)                 (10) 

H2Cur- → HCur2- + H+, 𝑝𝐾a2
= 8,5 a 10,4     (hidrogênio do grupo fenol)                       (11) 

HCur2- → Cur3- + H+, 𝑝𝐾a3
= 9,5 a 10,7        (hidrogênio do grupo fenol)                 (12) 
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Figura 5: Equilíbrios da dissociação ácida da CUR. 

 

 

Fonte: Adaptado de PRIYADARSINI (2009). 

 

1.2.3 Propriedades físico-químicas e aplicações 

 

A peculiaridade estrutural da CUR lhe confere diferentes propriedades medicinais, tais 

como: antioxidantes (NABAVI et al., 2014), anti-inflamatórias (BOYANAPALLI et al., 2018), 

antibacterianas (SATHISHKUMAR et al., 2010), antifúngicas (TEMBA et al., 2016) e 

anticarcinogênicas (LI et al., 2018), e tem potencial para tratar doenças como, diabetes, alergias, 

artrites, doença de Alzheimer, e outras enfermidades crônicas (STANIĆ, 2017).  

A supressão de diferentes espécies de oxigênio reativas, como oxigênio singlete, ânion 

superóxido, nitrito de peróxido, entre outros, é o que caracteriza a ação antioxidante da CUR 

no seu estado fundamental. Os efeitos antioxidantes estão associados diretamente à presença 

dos grupos fenólicos na molécula, bem como à dos hidrogênios que os constituem. Este efeito 

é perdido quando ocorre a substituição dos hidrogênios por outro grupo funcional (STANIĆ, 

2017). 

Nos últimos anos, este corante (CUR) vem sendo usado como fotossensibilizador em terapia 

fotodinâmica (PDT, do inglês photodynamic therapy) (HE et al., 2018) e fotossensibilizador 

antimicrobiano (HEGGE et al., 2012) devido ao fato de atuar como sensibilizador de oxigênio 

singlete no seu estado excitado. Outro exemplo de uso da CUR como fotossensibilizador foi 

sua utilização na inativação de esporos fúngicos de Aspergillus Flavus (um contaminante 

alimentar que produz micotoxinas causadoras de câncer)  (TEMBA et al., 2016). 

A CUR também exibe propriedades quelantes em solução formando complexos com muitos 

metais e metaloides (LIU e LEE, 2009; SERPI et al., 2010; OJANI et al., 2012; MOHAJERI et 

OH O

O

OH

O

OH

O
–

O

O

OH

O

OH

O
–

O

O

O
–

O

OH

O
–

O

O

O
–

O

O
–

pK
a
=7,7 a 8,5

pK
a
= 8,5 a 10,4

pK
a
= 9,5 a 10,7



22 
 

al., 2017). Pode ser utilizada na detecção de substâncias como ácido pícrico (PONNUVEL et 

al., 2016), amoxilina (OJANI et al., 2012), ácido úrico e ascórbico (PATRA e MALAEB, 2012) 

e de íons (CHAICHAM et al., 2010; POURREZA e GOLMOHAMMADI, 2014; 

SAITHONGDEE et al., 2014; YUE et al., 2014; RAJ e SHANKARAN, 2016; XU et al., 2016). 

Ademais, nanopartículas de CUR estão sendo aplicadas na fabricação de papel de laboratório 

como sensor de pH (POURREZA e GOLMOHAMMADI, 2015). 

Pesquisas mostraram ainda que a CUR apresenta outras atividades biológicas como 

modulação da atividade de vários fatores chaves de transcrição (SANKPAL et al., 2016; 

AKDEMIR et al., 2017), fatores de crescimento (LIN et al., 2007), proteína quinase (SÁENZ 

et al., 2018) e outras enzimas que permitem identificar alvos envolvidos na progressão de câncer 

(LARASATI et al., 2018). 

Apesar das suas características promissoras, a baixa solubilidade e estabilidade da CUR em 

meio aquoso tem limitado sua aplicação. A solubilidade é aumentada sob pH e temperatura 

mais elevados, porém nestas condições o corante pode rapidamente se degradar e fragmentar 

(BORUAH et al., 2012). 

Assim, na intenção de promover a estabilidade, a solubilidade e, consequentemente a 

biodisponibilidade desta substância, algumas pesquisas estão sendo feitas com o intuito de 

sintetizar derivados de curcumina com novos substituintes  (LIANG et al., 2009), enquanto 

outras buscam formulações solúveis em água como um novo veículo de liberação efetiva tais 

como: fosfolipídios (SEMALTY et al., 2010), ciclodextrinas (BAGLOLE et al., 2005), hidrogel 

(SHAH et al., 2008), lipossomas (KUNWAR et al., 2006), micelas (GHATAK et al., 2012), 

nanopartículas (BANERJEE et al., 2014), entre outros. 

Resultados positivos de estabilização da CUR foram alcançados no uso de micelas 

catiônicas em pH elevado (LEUNG et al., 2008), bem como a solubilidade aumentada em 

sistemas baseados em ciclodextrinas ou nanonopartículas (CAÑAMARES et al., 2006; 

MOHANTY e SAHOO, 2010). Além disso, a CUR ainda pode se ligar a biopolímeros 

mantendo suas propriedades originais (MITRA, 2008; GOU et al., 2011). 

 

1.3 QUITOSANA 

 

1.3.1  Obtenção e grau médio de desacetilação 

 

A quitosana é um biopolímero proveniente da reação de desacetilação da quitina, o segundo 

polissacarídeo mais abundante da natureza, depois da celulose, que faz parte do exoesqueleto 
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de insetos e de crustáceos como camarão, caranguejo e lagostas e de paredes celulares de alguns 

fungos como Aspergillus e Mucor (WANG et al., 2012; PEDRO, 2017). Possui alta 

bioatividade, biocompatibilidade, biodegradabilidade e baixa toxicidade (WANG et al., 2012; 

KUMAR et al., 2016)  

Quitina e quitosana são copolímeros constituídos por diferentes proporções de monômeros 

de 2-amino-2-desoxi-D-glicopiranose e 2-acetamido-2-desoxi-D-glicopiranose unidos por 

ligações O-glicosídicas do tipo β (1 → 4) conforme apresentado na Figura 6. As ligações de 

hidrogênio inter- e intramoleculares presentes neste tipo arranjo conferem aos polímeros uma 

estrutura cristalina rígida (SHUKLA et al., 2013). 

 

Figura 6: Fórmula estrutural idealizada de quitina (x < y) e quitosana (x ≥ y). 

 

 

Fonte: Adaptado de GABRIEL (2017). 

 

A quitosana é majoritariamente composta por grupos amino, enquanto a estrutura 

polimérica da quitina apresenta maior quantidade de grupos acetamido. Essa diferença de 

proporção pode ser expressa por medidas complementares, denominadas como grau médio de 

desacetilação (𝐺𝐷̅̅ ̅̅ ) ou grau médio de acetilação (𝐺𝐴̅̅ ̅̅ ). O 𝐺𝐷̅̅ ̅̅  é a taxa entre unidades 

desacetiladas (amino) e as unidades acetiladas (acetamido) presentes na posição C2 da cadeia 

principal do polímero. Ao atingir um grau médio de desacetilação igual ou superior a 50%, o 

polímero é denominado quitosana (RINAUDO, 2006; SHUKLA et al., 2013)  

A quitosana possui algumas peculiaridades em relação à quitina devido à diferença de 

conteúdo do grupo amino (-NH2), como a solubilidade em soluções aquosas ácidas e maior 

susceptibilidade a modificações químicas. A solubilidade, que está diretamente relacionada 

com a quantidade de grupos amino protonáveis na cadeia desse polímero, é aumentada em 

meio aquoso devido principalmente ao aumento da solvatação de suas cadeias e à repulsão 

eletrostática (MATHUR e NARANG, 1990; SHUKLA et al., 2013).  
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Embora o conteúdo de grupos amino seja maior na quitosana, a sua solubilidade ainda 

apresenta algumas limitações em soluções aquosas neutras devido ao pKa do grupo D-

glucosamina ser próximo desta condição (6,3-6,5), mas é solúvel em ácidos inorgânicos e 

orgânicos diluídos como ácido acético, cítrico, fórmico e lático (DE SILVA et al., 2013; XIE 

et al., 2013) e neste meio assume a forma catiônica (-NH3
+), convertendo este biopolímero em 

um polieletrólito (PEDRO, 2017). Por isso, os grupos amino protonados e grupos hidroxila ao 

longo da cadeia polimérica podem atrair ânions metálicos como molibdato, cromato, entre 

outros (SAIFUDDIN e KUMARAN, 2005; WEBSTER et al., 2007), e pode também absorver 

corantes reativos, básicos e ácidos (SREELATHA et al., 2010; MAHMOODI et al., 2011). 

A solubilidade da quitosana também depende de outros fatores como, distribuição dos 

grupos acetamido ao longo da cadeia polimérica, concentração iônica, massa molar, condições 

de obtenção e secagem da amostra (RINAUDO, 2006; PEDRO, 2017), além das ligações de 

hidrogênio entre os grupos hidroxila da estrutura polimérica que podem desempenhar um papel 

importante nesta propriedade. 

 

1.3.2  Modificações químicas 

 

Embora a quitosana seja um polímero que apresente espontaneamente propriedade 

anfifílica, estudos envolvendo a inserção de grupos hidrofílicos e hidrofóbicos ao longo da 

cadeia principal do polímero estão sendo feitos a fim de melhorar esta característica, e 

consequentemente, permitir a adaptação/determinação da Concentração de Agregação Crítica 

(CAC) em soluções cada vez menos concentradas (PEDRO, 2017). 

A formação de agregados em polímeros anfifílicos depende da estrutura e flexibilidade de 

suas cadeias, bem como das interações intra- e intermoleculares e, estrutura e tamanho do 

substituinte apolar. Dessa maneira, algumas propriedades da solução como solubilidade, tensão 

superficial e viscosidade podem ser modificadas. Além disso, os agregados podem apresentar 

uma CAC que depende do grau de substituição dos grupos inseridos e ter um comportamento 

semelhante ao de surfactantes (VIEIRA et al., 2003). 

Desta maneira, quando estes compostos são introduzidos em soluções aquosas, tendem a se 

auto-organizar e formar regiões de diferentes polaridades (Figura 7). Associações intra- e 

intermoleculares entre as porções hidrofóbicas são estabelecidas originando a formação de 

micelas ou agregados, minimizando a energia livre interfacial. O resultado é a formação de 

partículas com núcleos hidrofóbicos que permitem a incorporação de moléculas de baixa 

polaridade. Muitos sistemas similares a estes são atualmente estudados e têm sido divididos 
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como: lipossomas (SAHU e JAIN, 2016), dendrímeros (QI et al., 2016), nanotubos 

(SHRESTHA et al., 2016), nanoesferas (YIN et al., 2016), nanocápsulas (GOYCOOLEA et al., 

2012), nanoagregados e nanoemulsões (PEDRO, 2017). 

 

Figura 7: Esquema ilustrativo de auto-organização e encapsulamento de corante apolar em solução 

aquosa contendo quitosana anfifílica. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: Adaptado de PEDRO (2017). 

 

As modificações químicas são possíveis devido à presença dos grupos funcionais (amino e 

hidroxila) presentes na estrutura do polímero, e como mencionado anteriormente, ligações a 

grupos específicos podem alterar sua aplicabilidade e suas propriedades físico-químicas. 

Trabalhos têm sido reportados na literatura utilizando quitosanas modificadas, ZHU et al. 

(2018) utilizaram carboximetoxipolietilenoglicol e ácido aminoiminometanossulfônico para 

obter uma quitosana bifuncional para combater atividades microbianas, FANG et al. (2018) 

sintetizou um polímero superabsorvente a partir de uma polimerização via radical livre entre 

quitosana e ácido acrílico e DU et al. (2014) estudou as propriedades anfifílicas de O-

carboximetil-quitosana substituída com ácido glicirretínico. 

Derivatizações da quitosana com grupos hidrofílicos têm sido propostos com o intuito de 

se obter polímeros cada vez mais solúveis e menos dependentes do pH.  A síntese de quitosana 

com o sal quaternário de amônio (PEDRO, 2017), a fosforilcolina (TIERA et al., 2006) e o 

glicerol (CHENITE et al., 2001) são alguns exemplos. 
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Neste trabalho, a modificação da quitosana foi realizada com dois substituintes: o cloreto 

de 2-cloro-N,N-dietilamina (DEAE) e dodecil aldeído (DD) (hidrofóbico). O DEAE 

(substituinte hidrofílico) (Figura 8) é um dos compostos mais usados na modificação da 

quitosana para fins biológicos, como por exemplo, liberação de vitamina B12 (ZHANG et al., 

2014). Enquanto que o DD (substituinte hidrofóbico) (Figura 8), tem sido aplicado em estudos 

de síntese de quitosana para a formação de géis (LEE et al., 2005), inibição do crescimento de 

bactérias (GABRIEL, 2017), entre outros.  

 

Figura 8: Representação da estrutura química dos reagentes utilizados na síntese da quitosana anfifílica. 

 

N

CH3CH3

Cl

Cloreto de 
2-cloro-N,N'-dietiletilamina 

(DEAE)

H
O

Dodecil aldeído 
          (DD)

 

 

Fonte: Autoria própria. 

 

GABRIEL et al. (2015) sintetizaram derivados anfifílicos de quitosana que inibiram o 

desenvolvimento dos fungos Aspergillus flavus e Aspergillus parasiticus. Recentemente estes 

derivados foram utilizados para a preparação e estabilização de nanopartículas metálicas em 

filmes sendo comprovada a existência de atividade antimicrobiana contra E. coli e B. subtilis 

(GABRIEL, 2017). 

Neste sentido, no presente trabalho foi estudada a estabilidade da curcumina em sistemas 

poliméricos. Como matrizes poliméricas dos sistemas quitosana/corante, foi utilizada a 

quitosana comercial (QC) e um derivado anfifílico denominado quitosana modificada (QM) 

sintetizado a partir da quitosana despolimerizada (Qdes). A síntese do derivado anfifílico 

envolveu várias etapas, tais como, preparação da quitosana parcialmente despolimerizada, 
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seguida da obtenção da quitosana hidrofílica e finalmente síntese da anfifílica. A estabilidade 

da curcumina foi avaliada através de suas propriedades espectroscópicas nos diferentes meios, 

para possível aplicação biológica. 
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2 OBJETIVOS 

 

2.1  OBJETIVO GERAL 

 

O presente trabalho teve como objetivo estudar a estabilidade e as propriedades fotofísicas 

da curcumina em solução aquosa na presença de quitosana comercial e quitosana anfifílica.  

 

2.2 OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

 

i) Determinar as massas molares viscosimétricas médias da quitosana comercial e da 

quitosana parcialmente despolimerizada; 

ii) Sintetizar a quitosana contendo grupos hidrofílicos e hidrofóbicos; 

iii) Caracterizar as quitosanas comercial e anfifílica em relação ao grau médio de 

desacetilação e grau médio de substituição por grupos DEAE e DD por 1H RMN 

respectivamente; 

iv) Determinar a CAC utilizando o pireno como sonda; 

v) Estudar as propriedades da curcumina em ambientes formados pela quitosana 

comercial e pelo derivado de quitosana anfifílica, utilizando as técnicas de UV-Vis 

e de fluorescência; 

vi) Determinar o rendimento quântico de fluorescência da CUR e avaliar sua 

estabilidade nestes ambientes. 
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3 MATERIAIS E MÉTODOS 

 

3.1 REAGENTES 

 

Os reagentes utilizados na elaboração deste trabalho estão listados na Tabela 1. A água 

utilizada nos experimentos foi purificada em sistema de purificação Easypure RoDi. 

 

Tabela 1: Reagentes utilizados no desenvolvimento do trabalho. 

 

Reagente Fabricante 

ácido acético glacial Synth 

ácido clorídrico Quemis 

cianoboroidreto de sódio Aldrich Chemical Co 

cloreto de 2-cloro-N,N-dietiletilamina Aldrich Chemical Co 

dodecil aldeído Aldrich Chemical Co 

Etanol Aldrich Chemical Co 

Metanol Aldrich Chemical Co 

Acetona Aldrich Chemical Co 

hidróxido de sódio Quemis 

nitrito de sódio Aldrich Chemical Co 

óxido de deutério Aldrich Chemical Co 

quitosana comercial de baixa massa molar Aldrich Chemical Co 

Curcumina Aldrich Chemical Co 

Riboflavina Aldrich Chemical Co 

Pireno Aldrich Chemical Co 

 

 

3.2 SÍNTESE DOS DERIVADOS DE QUITOSANA 

 

3.2.1 Despolimerização parcial da quitosana 

 

Para a despolimerização parcial da quitosana foram dispersadas 6 g de quitosana comercial 

em 338 mL de solução de ácido acético 2% (v/v) sob agitação até completa solubilização. Em 
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seguida, a solução foi purgada com gás nitrogênio por 1 hora e resfriada a 4 °C. Posteriormente, 

15 mL de solução aquosa contendo 0,042 g de nitrito de sódio foi adicionada à solução do 

polímero sob agitação. A agitação foi interrompida e a reação mantida por 15 horas a 4 ºC na 

ausência de luz. O derivado parcialmente despolimerizado foi precipitado com hidróxido de 

sódio 2,0 mol L-1, lavado com água destilada até aproximadamente pH 8,0 e separado por 

centrifugação a 15000 rpm por 15 minutos. O produto foi seco em estufa a 40 °C e triturado 

utilizando-se almofariz e pistilo até obtenção de um pó (TØMMERAAS et al., 2001). 

 

3.2.2 Síntese do derivado hidrofílico de quitosana 

 

A quitosana parcialmente despolimerizada foi colocada para reagir com cloreto de 2-cloro-

N,N-dietilaminoetila (DEAE) para a obtenção do derivado hidrofílico de quitosana de acordo 

com o método descrito por GABRIEL et al. (2015). Assim, 5 g de quitosana despolimerizada 

foram dispersadas em 208 mL ácido clorídrico 0,1 mol L-1. Em seguida, foram adicionados  

3,14 g de DEAE e o pH ajustado para aproximadamente 8,0 com adição de solução de hidróxido 

de sódio 2,0 mol L-1. A reação ocorreu sob agitação constante, a 65 °C, por 2 horas, sendo o pH 

da solução ajustado para aproximadamente 8,0 a cada 30 minutos. O produto obtido foi 

purificado por diálise contra hidróxido de sódio 0,05 mol L-1, por 24 horas, e contra água 

purificada por 3 dias utilizando-se membrana para diálise de celulose Aldrich Chemical Co com 

poros de 12 kDa. O produto foi então liofilizado. 

 

3.2.3 Síntese do derivado anfifílico de quitosana ou quitosana modificada (QM)  

 

A reação de alquilação foi realizada de acordo com o procedimento descrito por GABRIEL 

et al. (2015). Para a obtenção do polímero anfifílico contendo grupos dodecila, 4,63 g de 

quitosana hidrofílica foram solubilizadas em 532 mL de ácido acético 2% (v/v). Após a 

completa solubilização do polímero, foi adicionado 365 mL de etanol e o pH da solução foi 

ajustado para aproximadamente 5,0. Em seguida, 1,41 mL de dodecil aldeído foram adicionados 

sob agitação vigorosa. Após 1 hora, sob agitação constante, foi adicionado cianoborohidreto de 

sódio na razão 3:1 (NaCNBH3:NH2 em mols) e a mistura foi mantida sob agitação por 24 horas 

à temperatura ambiente. A purificação do derivado foi feita por meio de diálise contra água 

purificada por 4 dias. Então, o produto foi liofilizado. 
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3.3 CARACTERIZAÇÃO DAS QUITOSANAS COMERCIAL E MODIFICADA 

 

3.3.1 Viscosimetria 

 

As massas molares viscosimétricas médias das quitosanas comercial (QC) e 

despolimerizada (Qdes) foram determinadas por viscosimetria utilizando um Viscosímetro 

Automático Anton Paar modelo Lovis 2000 MCom (capilar de vidro de 1,59 mm de diâmetro 

e esfera de ouro) do Laboratório de Fotoquímica, Instituto de Química de São Carlos - USP. Os 

polímeros foram solubilizados nas concentrações de 3,0 a 7,0x10-4 g mL-1 em solução 

tamponante de ácido acético/acetato de sódio (0,3 mol L-1/0,2 mol L-1 e pH 4,5). Assim, a 

viscosidade intrínseca [𝜂] foi determinada a partir da extrapolação da curva de viscosidade 

reduzida versus a concentração a diluição infinita e os valores das massas molares 

viscosimétricas médias foram calculados de acordo com a equação de Mark-Houwink-

Sakurada (Equação 13), utilizando os parâmetros 𝐾 = 0,074 𝑚𝐿 𝑔−1 e 𝛼 = 0,76  para 

amostras com grau médio de desacetilação de 85% (KASAAI, 2007). 

 

[𝜂] = 𝐾𝑚𝑀̅𝜐
𝛼                                                              (13) 

 

Em que, 𝐾𝑚 e 𝛼 são constantes tabeladas dependentes da temperatura, do tipo de polímero 

e do solvente utilizado e 𝑀𝑣
̅̅ ̅̅  é a massa molar viscosimétrica média. 

 

3.3.2 Espectroscopia de Ressonância Magnética Nuclear de Hidrogênio (1H RMN) 

 

Amostras de aproximadamente 10,0 mg dos polímeros foram solubilizadas em 1,0 mL de 

óxido de deutério com adição de 10,0 µL de ácido clorídrico, e foram mantidas sob agitação 

constante até a completa solubilização da amostra. Os espectros de 1H RMN foram obtidos no 

Espectrômetro de Ressonância Magnética Nuclear de Hidrogênio, da marca Agilent 

Technologies modelo 500/54 Premium Shielded à temperatura de 70 °C, da Central de Análises 

Químicas (CAQI), Instituto de Química de São Carlos - USP. 
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3.3.3 Espectroscopia no Infravermelho com Transformada de Fourier por Refletância 

Total Atenuada (FTIR-ATR) 

 

A Espectroscopia no Infravermelho com Transformada de Fourier por Refletância Total 

Atenuada foi utilizada na caracterização dos polímeros estudados. Dessa forma, amostras 

sólidas de quitosana comercial e de quitosana anfifílica foram caracterizadas em FTIR-ATR 

com diamante como elemento interno de reflexão, em que foram obtidos espectros de absorção 

no infravermelho na região compreendida entre 4000-500 cm-1. O equipamento utilizado foi o 

Espectrofotômetro FT-IR Perkin Elmer modelo Frontier, do Laboratório de Fotoquímica, 

Instituto de Química de São Carlos - USP. 

 

3.3.4 Determinação da Concentração de Agregação Crítica (CAC) da quitosana 

modificada 

 

A auto associação da quitosana modificada em meio aquoso foi determinada em solução 

tamponante de ácido acético/acetato de sódio (0,3 mol L-1/0,2 mol L-1 e pH 4,5) a 25 °C 

utilizando-se como sonda de fluorescência o pireno. Para se realizar as medidas de variação de 

intensidade de emissão utilizou-se o espectrofluorímetro F-4500 Hitachi do Laboratório de 

Fotoquímica do Departamento de Química desta instituição. 

Em um cubeta de quartzo contendo uma solução de pireno 7,5x10-7 mol L-1 em solução 

tamponante foi adicionada a solução estoque da quitosana anfifílica, com o auxílio de uma 

micropipeta de 10 µL, sob agitação.  

As análises de fluorescência foram realizadas em duplicata, o pireno foi excitado em  

310 nm e o espectro de fluorescência registrado no intervalo de 350 a 450 nm.  

O valor da CAC foi determinado a partir de um gráfico da razão entre as bandas I/III do 

pireno em função da concentração da quitosana modificada como descrito na literatura 

(PHILIPPOVA et al., 2001). 
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3.4 CARACTERIZAÇÃO ESPECTROSCÓPICA DA CURCUMINA NA PRESENÇA DO 

DERIVADO DE QUITOSANA ANFIFÍLICA E QUITOSANA COMERCIAL 

 

3.4.1 Espectroscopia de UV-visível e de fluorescência estacionária 

 

Uma determinada quantidade de CUR foi solubilizada em etanol para se obter uma solução 

estoque. Em seguida, alíquotas da solução estoque foram inseridas em soluções contendo 

solução tamponante de ácido acético/acetato de sódio (0,3 mol L-1/0,2 mol L-1 e pH 4,5), em 

soluções contendo quitosanas anfifílica e comercial, e em solventes orgânicos com 

concentração final de 2,5x10-5 mol L-1 de CUR. As soluções foram homogeneizadas e medidas. 

Todos os experimentos foram realizados em triplicata.  

As soluções homogeneizadas foram utilizadas para se determinar os espectros de absorção 

e de emissão de fluorescência da CUR em soluções contendo quitosanas anfifílica e comercial. 

 

3.4.2 Rendimento quântico de fluorescência (𝚽𝑭) 

 

O rendimento quântico de fluorescência de um composto é a razão entre o número de fótons 

emitidos pelo número de fótons absorvidos. Pode ser determinado a partir da relação entre a 

área sob o espectro de fluorescência desta substância com a área sob o espectro de fluorescência 

de outro composto, chamado de padrão, que tenha o rendimento quântico de fluorescência 

conhecido (Equação 14) (LAKOWICZ, 2006). 

 

Φ𝐹 =  
𝐹𝑎 𝑥 𝐴𝑝 𝑥 𝜂𝑎

2

𝐹𝑝 𝑥 𝐴𝑎 𝑥 𝜂𝑝
2  𝛷𝐹𝑝                                                                                   (14) 

 

Sendo F a integral da área sob a curva de emissão de fluorescência, A absorbância no 

comprimento de onda excitado e η o índice de refração dos solventes utilizados; e os índices a 

e p indicam a amostra e o padrão, respectivamente. Os testes foram feitos em triplicata. 
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4 RESULTADOS E DISCUSSÃO 

 

4.1 CARACTERIZAÇÃO DA QUITOSANA E DE SEUS DERIVADOS 

 

4.1.1 Determinação da Massa Molar Viscosimétrica Média  

 

Em solução e em certa temperatura, o polímero possui a habilidade de fornecer informações 

a respeito da sua forma, tamanho (que interfere diretamente nas reações de substituição) e 

interações polímero-solvente.  

Desse modo, os valores das massas molares médias das quitosanas comercial (QC) e 

parcialmente despolimerizada (Qdes) foram determinados por viscosimetria e calculados 

usando a equação de Mark-Houwink-Sakurada apresentada na seção 3.3.1 (Equação 13). 

Na Tabela 2 são apresentados os valores das massas molares viscosimétricas médias e as 

viscosidades intrínsecas das quitosanas. 

 

Tabela 2: Valores das massas molares viscosimétricas médias (M̅v) e viscosidades intrínsecas [] para 

as quitosanas QC e Qdes. 

 

Amostras 𝑴̅𝒗 (g mol-1) [𝜼] (mL g-1) 

QC 93x103 445 

Qdes 29 x103 185 

 

A partir dos valores obtidos pode-se afirmar que o processo de despolimerização da 

quitosana reduziu a massa molar viscosimétrica média do polímero, indicando que a utilização 

de nitrito de sódio em meio ácido nas reações foi satisfatória. 
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4.1.2 Determinação do grau médio de desacetilação da quitosana comercial 

 

O grau médio de desacetilação (𝐺𝐷̅̅ ̅̅ ) da quitosana comercial foi determinado por 1H RMN 

(Figura 9).  

 

Figura 9: Espectro de 1H RMN da quitosana comercial em D2O/HCl. 

 

 

O sinal na região de 2,3 ppm corresponde aos hidrogênios metílicos do grupo acetamido, 

em 3,6 ppm é referente ao hidrogênio ligado ao carbono 2 da unidade amino, e os sinais 

sobrepostos entre 3,9 e 4,4 correspondem aos hidrogênios H3-H6 das unidades 

glicopiranosídicas e H2 da unidade acetamido. Os sinais que aparecem em 4,9 e 5,2 ppm são 

atribuídos aos hidrogênios H1 e H1’ ligados ao carbono anomérico C1 das unidades amino e 

acetamido, respectivamente. 
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O 𝐺𝐷̅̅ ̅̅  foi calculado por meio da Equação 15: 

 

𝐺𝐷̅̅ ̅̅ = (1 −
𝐴CH3

3⁄

𝐴H2−H6
6⁄
) × 100                                                   (15) 

 

Sendo 𝐴𝐶𝐻3
 a área dos sinais dos hidrogênios metílicos do grupo acetamido e 𝐴𝐻2−𝐻6 a área 

dos sinais dos hidrogênios ligados aos carbonos C2 a C6 do anel glicopiranosídico. 

O 𝐺𝐷̅̅ ̅̅  obtido foi de 85%. 

 

4.1.3 Determinação do grau médio de substituição por grupos DEAE no derivado de 

quitosana hidrofílico 

 

O derivado hidrofílico da quitosana foi sintetizado segundo método descrito na seção 3.2.2. 

Usando a técnica de 1H RMN o grau médio de substituição por grupos DEAE (𝐺𝑆̅̅̅̅
𝐷𝐸𝐴𝐸) foi 

determinado. A Figura 10 mostra o espectro de 1H RMN do derivado da quitosana sintetizado.  

O cálculo de GS̅̅̅̅
DEAE foi feito a partir dos hidrogênios anoméricos H1 e dos hidrogênios do 

grupo –CH3, indicados na Figura 10 (OLIVEIRA et al., 2013). O sinal intenso observado na 

região de 4,7 ppm no espectro é resultado dos sinais produzidos pelos hidrogênios presentes 

nas moléculas de água, que não foram suprimidos durante a medida. 
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Figura 10: Espectro de 1H RMN do derivado hidrofílico de quitosana em D2O/HCl sem supressão de 

H2O e fórmula estrutural idealizada dos monômeros contendo DEAE e os hidrogênios H1 que produzem 

os sinais utilizados. 

 

 

O 𝐺𝑆̅̅̅̅
𝐷𝐸𝐴𝐸 foi calculado por meio da Equação 16 (KIM e CHUN, 1999): 

 

𝐺𝑆̅̅̅̅
𝐷𝐸𝐴𝐸 =  (

(
𝐴𝐶𝐻3

6
)

𝐴𝐻1

)  𝑥 100                                              (16) 

Sendo, 𝐴𝐶𝐻3
a área dos picos referentes aos hidrogênios metílicos que formam a cadeia do 

DEAE e, 𝐴𝐻1
a área dos picos correspondente aos hidrogênios anoméricos de monômeros 

substituídos e não substituídos da cadeia polimérica da quitosana. 

O GS̅̅̅̅
DEAE obtido foi de 49%. 
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4.1.4 Determinação do grau médio de substituição por grupos DD no derivado anfifílico 

 

O derivado anfifílico da quitosana foi sintetizado segundo método descrito na seção 3.2.3. 

O grau médio de substituição por grupos dodecila (GS̅̅̅̅
dodecila) no derivado anfifílico, foi 

determinado utilizando-se a Equação 4 (DESBRIÈRES et al., 1996). 

A Equação 17 relaciona a área dos sinais dos hidrogênios anoméricos acetilados, 

desacetilados e substituídos presentes entre 4,8 e 5,5 ppm com a área dos sinais referentes aos 

hidrogênios dos grupamentos –CH3 do substituinte em questão, que fica em 1,3 ppm no espectro 

1H RMN. A Figura 11 mostra o espectro de 1H RMN da quitosana sintetizada. 

 

𝐺𝑆̅̅̅̅
𝑑𝑜𝑑𝑒𝑐𝑖𝑙𝑎 = (

𝐴𝐶𝐻3𝐷𝐷

3 𝑋 𝐴𝐻1

)  𝑥 100                                             (17) 

 

Sendo, ACH3DD
a área dos picos referentes aos hidrogênios do grupo –CH3 do substituinte 

dodecila e 𝐴𝐻1  
os núcleos dos hidrogênios anoméricos dos monômeros não substituídos e 

substituídos, respectivamente. 
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Figura 11: Espectro de 1H RMN do derivado anfifílico, em D2O/HCl sem supressão de H2O e fórmula 

estrutural idealizada dos monômeros contendo DEAE, dodecil e os hidrogênios H1 que produzem os 

sinais utilizados. 

 

Observa-se que na Figura 11 existem dois novos sinais em aproximadamente 2 e 1,6 ppm, 

que são produzidos pela presença dos hidrogênios do grupamento dodecila (PEDRO, 2017), 

então é possível afirmar que a reação de alquilação ocorreu de forma eficiente, tendo em vista 

que tais sinais não são observados em espectros de quitosana sem modificações (GABRIEL, 

2017). O sinal intenso observado na região em 4,7 ppm é resultado dos sinais produzidos pelos 

hidrogênios presentes nas moléculas de água, que não foram suprimidos durante a medida. 

O GS̅̅̅̅
dodecila obtido foi de 17%. 

O produto final obtido foi chamado de quitosana modificada (QM) (Figura 12). 
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Figura 12: Fórmula estrutural idealizada da QM. 
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Fonte: Autoria própria. 

 

Tabela 3: Proporção da distribuição heterogênea dos grupos acetamido, amino, DEAE e DD ao longo 

da cadeia da QM. 

 

Grupos % 

DEAE 49 

DD 17 

Acetamido 15 

Amino 19 

 

 

4.1.5 Caracterização da QC e QM por Espectroscopia no Infravermelho com 

Transformada de Fourier por Refletância Total Atenuada (FTIR - ATR) 

 

Os espectros de FTIR-ATR obtidos da QC e da QM são apresentados na Figura 13. Pode-

se notar que as duas quitosanas possuem uma banda característica na região de 3400 cm-1, 

devido à vibração de alongamento axial dos grupos hidroxila (O-H) presente nos polímeros e 

da água livre remanescente (LIU et al., 2011). A banda de estiramento assimétrico do C-O-C 

pode ser observada na região de 1155 cm-1. As bandas em 2926 cm-1 e 2859 cm-1 no espectro 

da QM correspondem às deformações axiais da ligação C-H dos grupos -CH2 e dos grupos -
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CH3 existentes nos substituintes DEAE e dodecila, respectivamente (GABRIEL et al., 2015). 

Nota-se também, a presença de bandas em torno de 2970 cm-1 e no intervalo de  

1500-1346 cm-1, sendo estas resultantes das deformações axiais das ligações C-N e aquelas às 

deformações axiais da ligação C-H, presentes na estrutura molecular do DEAE (YOO et al., 

2005). O sinal entre 2500-2000 cm-1 é decorrente do cianeto residual utilizado na síntese do 

derivado anfifílico.  

 

Figura 13: Espectros de FTIR-ATR dos polímeros QC e QM. 
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4.2 DETERMINAÇÃO DA CONCENTRAÇÃO DE AGREGAÇÃO CRÍTICA (CAC) DA 

QUITOSANA MODIFICADA 

 

A CAC do polímero modificado foi determinada em solução aquosa tamponante de ácido 

acético/acetato de sódio (0,3 mol L-1/0,2 mol L-1 e pH 4,5). Neste pH, os grupos amino da 

quitosana comercial estão protonados permitindo que amostras desse biopolímero sem 

modificações e com massa molar média agreguem em concentrações >3,0 g L-1. Em 

concentrações de QC inferiores, as cadeias da quitosana se encontram dispersas na solução, 

interagindo com a curcumina por meio de ligações de hidrogênio como mostra a Figura 14 

(PHILIPPOVA et al., 2001). 
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Figura 14: Interações de ligação de hidrogênio da CUR e moléculas de quitosana. 
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Fonte: Adaptado de LIU et al. (2016). 

 

Em soluções aquosas com baixas concentrações de quitosanas hidrofobicamente 

modificadas é esperado que ocorra autoassociação para formar agregados intra- e 

intermoleculares modificando a conformação da cadeia do polímero (Figura 15). 

 

Figura 15: Simulação da interação de autoassociação da QM com o pireno. 

 

 

 

 

 

Fonte: Autoria própria. 

 

Para determinação da CAC da QM, sondas fluorescentes podem ser utilizadas por serem 

capazes de fornecer informações da polaridade do meio na qual estão inseridas. A citar o pireno, 
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um hidrocarboneto policíclico aromático (Figura 16), que é uma sonda amplamente estudada e 

tem seu espectro de fluorescência influenciado pelo solvente. 

 

Figura 16: Estrutura molecular do pireno. 

 

 

Fonte: Autoria própria. 

 

O espectro de emissão do pireno é apresentado na Figura 17, onde estão destacadas as 

bandas I e III. 

 

Figura 17: Espectro de emissão do pireno 7,5x10-7 mol L-1 em solução tampão de ácido acético (0,3 

mol L-1) / acetato de sódio (0,2 mol L-1), pH 4,5 em que os picos I e III são indicados. 
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A polaridade do solvente pode ser medida quantitativamente pela razão das intensidades de 

emissão entre os picos I e III (I/III), sendo que estes picos I e III correspondem aos 

comprimentos de onda 372 e 384 nm, respectivamente (SILVA, 2002). A intensidade de 

emissão de fluorescência do pico I aumenta conforme a polaridade do meio aumenta. Dessa 

forma, quanto maior for a polaridade, maior será o resultado da razão entre os picos. Em 

solventes apolares como o hexano o valor é de 0,6, enquanto que em solventes polares como a 

água é 2,0 (PHILIPPOVA et al., 2001). 

Na Figura 18 é apresentado um gráfico baseado no espectro de emissão do pireno versus 

concentrações crescentes de QM. De acordo com as variações na razão I/III percebe-se o 

surgimento de microambientes sondados pelo pireno, bem como a variação de concentração 

que marcam o início da autoassociação do polímero. 

 

Figura 18: Gráficos da Concentração de Agregação Crítica da QM em a) escala logarítmica e b) escala 

aritmética. 
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Estudos de CAC realizados por GABRIEL et al. (2015) mostraram que polímeros com 

menores graus de substituição por grupos hidrofóbicos não exibiram quebras bem definidas nas 

curvas (I/III x Concentração), indicando que as quitosanas apresentaram caráter mais 

hidrofílico se comparado à quitosana sintetizada nesse trabalho. Este resultado deve-se à 

repulsão eletrostática entre cadeias carregadas positivamente que superaram os efeitos 

hidrofóbicos dos grupos DD, impedindo a agregação intermolecular nesta faixa de 

concentração. 

Neste estudo, a quitosana sintetizada exibiu uma evidente mudança na inclinação da reta 

em 0,011 g/L (Figura 18a), indicando que agregados foram formados devido às interações intra- 

e intermoleculares favorecidas pela presença dos grupos DD. 

Para estudo da estabilização da curcumina pela quitosana modificada, foram escolhidas 

concentrações de QM acima e abaixo da CAC (0,005, 0,01, 0,025 e 0,05 g/L). Desta forma, a 

curcumina foi estudada em diferentes ambientes formados por este polímero. A estabilidade da 

curcumina também foi estudada na presença de quitosana comercial, a qual não apresentou 

agregação em nenhuma das concentrações trabalhadas. 
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4.3 PROPRIEDADES ESPECTROSCÓPICAS DA CURCUMINA EM SOLVENTES 

ORGÂNICOS 

 

A Figura 19a apresenta espectros de UV-Vis da CUR (2,510-5 mol L-1) em diferentes 

solventes orgânicos. As bandas de absorção estão em 420 nm e 440 nm para CUR em acetona, 

e em 430 nm para o etanol e metanol. Em solventes polares como metanol, a banda do espectro 

é mais larga. Em acetona, a banda espectral é mais estruturada e deslocada para o azul. 

 

Figura 19: a) Espectros de UV-Vis e b) Fluorescência da CUR em diferentes solventes. 

 

Em solventes apolares, a curcumina exibe equilíbrio ceto-enólico. Como a forma ceto é 

menos polar que a forma enol, em solventes apolares a forma ceto pode ser estabilizada. Assim, 

sua contribuição pode resultar em um deslocamento para o azul da banda espectral. Com o 

aumento da polaridade do solvente, o equilíbrio ceto-enólico é deslocado para o enol e a 

estrutura espectral é sobreposta (PRIYADARSINI, 2009).  

Na Figura 19b, são apresentados os espectros de fluorescência que foram obtidos com 

excitação em 420 nm. Os valores máximos de fluorescência foram 535, 545 e 505 nm para o 

etanol, metanol e acetona, respectivamente. 

Nos espectros de emissão, observou-se aumento nas intensidades de fluorescência e 

deslocamentos para o azul a medida que a polaridade dos solventes diminuiu, confirmando a 

influência da natureza dos solventes sobre a curcumina. A acetona, por ser mais apolar, 

consegue estabilizar mais eficientemente as moléculas na forma ceto e com isso o perfil 
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espectral e o máximo de fluorescência obtidos para este solvente são os mais deslocados para 

o azul dentre os utilizados. 

Estudos fotofísicos da CUR em diversos tipos de solventes são reportados na literatura 

(PRIYADARSINI, 2009). Vibrações para fora do plano da molécula excitada na forma cis-enol 

resultam em deslocamentos vistos nos espectros de absorção e fluorescência. Em solventes 

apolares, a estrutura da CUR tem certa rigidez devido à ligação de hidrogênio do isômero enol, 

assim esse solvente promove mínimo deslocamento de Stokes.  

Nos solventes doadores e receptores de ligação de hidrogênio, como álcoois, mudanças 

conformacionais podem ser induzidas pela ligação de hidrogênio da curcumina e aumentar 

ainda mais as vibrações para fora do plano. O grupo ceto pode interagir com solventes doadores 

de ligação de hidrogênio, enquanto que os prótons enólicos interagem com solventes receptores. 

Como os álcoois fazem ambos os papéis, recebem e doam ligações de hidrogênio, são capazes 

de causarem maiores deslocamentos de Stokes levando ao alargamento do espectro 

(PRIYADARSINI, 2009).  

 

4.4 INTERAÇÃO DA CURCUMINA COM QC E QM 

 

Os espectros de absorção e emissão de fluorescência da CUR (2,5x10-5 mol L-1) em solução 

aquosa tamponante de ácido acético/acetato de sódio (0,3 mol L-1/0,2 mol L-1 e pH 4,5), QC 

0,05 g/L e QM 0,005, 0,01, 0,025 e 0,05 g/L são apresentados nas Figuras 20 a e b, 

respectivamente. Nestas condições, na Figura 20a, foram obtidas bandas características com 

comprimento de onda máximo de absorção em aproximadamente 420-425 nm. 
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Figura 20: a) Espectro de UV-Vis e de b) fluorescência da CUR em solução aquosa e em quitosanas. 

 

 

O espectro de absorção eletrônica da curcumina apresentou uma banda intensa e alargada 

na região do visível devido ao seu sistema aromático estendido. As transições eletrônicas na 

faixa 420-425 nm são do tipo π→π* provenientes da forma enólica em solução (ZSILA et al., 

2003; BORUAH et al., 2012). Foi possível ainda observar um ombro em 360 nm relacionado à 

forma ceto (BORUAH et al., 2012). 

Nos espectros de absorção da CUR/QM percebe-se a diminuição da intensidade das bandas 

a medida que a concentração de QM aumenta, acompanhado de deslocamento hipsocrômico e 

formação de um ombro em 360 nm indicando que a QM está estabilizando as moléculas da 

CUR na forma ceto. Ademais, em concentrações de QM acima de 0,011 g L-1, a mesma se 

encontra agregada, podendo incorporar a molécula de CUR na porção hidrofóbica.  

Esses resultados estão de acordo com espectros de absorbância da CUR obtidos em 

diferentes solventes, onde foi observado diminuição da banda na região de 420 nm e 

deslocamento para o azul com diminuição da polaridade do solvente. O equilíbrio tautomérico 

da CUR é deslocado para a forma ceto em solventes apolares.  

Os espectros de emissão de fluorescência (Figura 20b) apresentaram uma banda em  

555 nm na CUR em solução tamponante, QC e em baixas concentrações de QM. Com o 

aumento da concentração de QM (QM= 0,05 g/L, acima da CAC), ocorre o deslocamento da 

banda do espectro de fluorescência para 545 nm.  

Esses resultados corroboram os resultados de fluorescência obtidos para CUR em função 

da polaridade do solvente. Em solventes de caráter mais apolar, o espectro de fluorescência da 

CUR exibiu menor deslocamento de Stokes. A presença dos grupamentos DD na QM promove 
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a formação de ambientes hidrofóbicos que podem envolver as moléculas do cromóforo, 

fornecendo maior estabilidade. 

WANG et al. (2006) obtiveram resultados semelhantes estudando a interação da CUR e 

micelas iônicas. Nesse sistema também houve deslocamento espectral para o azul em relação 

às micelas neutras também analisadas, indicando que as diferenças na energia interfacial 

hidrocarboneto/água e no volume interfacial nas estruturas dos agregados possibilitaram que o 

corante se alocasse em sítios apolares. 

É possível notar que, no caso da CUR em QC, as características espectrais são semelhantes 

às da CUR em solução tamponante, indicando que a formação dos ambientes hidrofóbicos é 

peculiar à QM. A QC não sofre agregação nesta concentração. 

 

4.5 RENDIMENTO QUÂNTICO DE FLUORESCÊNCIA DA CURCUMINA EM 

SOLVENTES ORGÂNICOS, QC E QM 

 

O rendimento quântico de fluorescência da CUR foi determinado por meio da Equação 2, 

em solução aquosa tamponante de ácido acético/acetato de sódio (0,3 mol L-1/0,2 mol L-1 e pH 

4,5), QC 0,05 g L-1, QM 0,01 g L-1, QM 0,05 g L-1 e em solventes orgânicos. A riboflavina foi 

utilizada como padrão de fluorescência para determinação de todos os rendimentos quânticos 

de fluorescência (Figura 21) (ΦF rib= 0,3) (KOZIOL, 1966). 

 

Figura 21: Espectros de absorção e fluorescência da riboflavina em etanol (exc= 420 nm). 

 

  

Os valores de ΦF obtidos são apresentados na tabela 4. 
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Tabela 4: Valores de rendimento quântico de fluorescência (ΦF) para a CUR em diferentes meios  

(exc= 420 nm). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

O valor de rendimento quântico obtido para CUR, em 0,05 g L-1 de QM, foi maior que para 

CUR nas outras soluções de quitosanas. Essa concentração de QM corresponde à sua forma 

agregada, acima da CAC, onde estão presentes ambientes mais hidrofóbicos para CUR. Dentre 

os solventes usados, o maior valor de rendimento quântico foi para CUR em acetona, o que está 

de acordo com os resultados da literatura (PRIYADARSINI, 2009). 

Ambientes macromoleculares hidrofóbicos têm sido relatados como intensificadores da 

emissão da CUR. Testes realizados com quitosana de média massa molecular em solução 

tamponante fisiológica por BORUAH et al. (2012), mostraram que a fluorescência aumentava 

sob maiores quantidades de polímero, e atribuiu isto à ligação entre o corante e a quitosana. As 

regiões hidrofóbicas são responsáveis por proteger a curcumina da supressão de fluorescência 

causada pela água. BONG (2000) atribuiu a baixíssima fluorescência da CUR em soluções 

aquosas orgânicas à formação de um complexo de transferência de carga não fluorescente e 

estável entre a curcumina e a água (curcumina·-H2O
+). 

Outro fator que pode ser responsável pelo aumento na intensidade de emissão da CUR em 

ambientes macromoleculares é o aumento da rigidez da solução, que pode limitar os 

movimentos do corante e diminuir a perda de energia na forma de calor (vibrações). 

O rendimento quântico de fluorescência em solventes orgânicos é maior em relação aos 

outros meios, devido, em parte, à maior solubilidade da CUR. Entretanto, em solventes próticos 

como etanol e metanol, os valores não são tão significativos devido às propriedades doadoras e 

Solventes ΦF 

Tampão pH 4,5 6,0x10-4 ± 0,2x10-4  

QC 0,05 g/L 6,0x10-4 ± 0,3x10-4 

QM 0,01  g/L 1,3x10-3 ± 0,1x10-3 

QM 0,05  g/L 2,3x10-3 ± 0,2x10-3 

Etanol 1,0x10-1 ± 0,03x10-1 

Metanol 3,3x10-2 ± 0,1x10-2 

Acetona 3,0x10-1 ±  0,1x10-1 
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receptoras da ligação de hidrogênio. Estas características promovem perturbações às moléculas 

excitadas da CUR, interferindo diretamente na sua fluorescência (PRIYADARSINI, 2009). 

Quando a curcumina em seu estado fundamental (forma cis-enol) é submetida a excitação, 

ela é promovida para o estado de transferência de carga intramolecular (TCI), em que a 

densidade do elétron é transferida do grupo fenil o-metóxi para a porção diceto, se tornando 

mais polar. 

A partir daí ela pode passar por uma transferência de próton e assumir outro estado 

energético (solvatação, isomerização cis-trans e a transferência intramolecular de prótons no 

estado excitado), ser influenciada pelo solvente e sofrer conversões para outras formas 

tautoméricas. O decaimento do estado excitado acontece predominantemente por processos não 

radiativos, principalmente por processo de transferência de prótons no estado excitado intra- e 

intermolecular, enquanto o cruzamento intersistema e transformações radiativas são 

responsáveis por caminhos menos eficientes; os baixos valores de rendimento quântico de 

fluorescência confirmam isso. De maneira geral, a fotofísica do estado excitado da CUR é 

influenciada de forma complexa pela polaridade, propriedades doadoras e receptoras de ligação 

de hidrogênio e natureza da ligação π dos solventes (PRIYADARSINI, 2009). 

 

4.6 ESTABILIDADE DA CURCUMINA EM QC E QM 

 

A estabilidade da CUR foi analisada a partir dos espectros de absorção e fluorescência em 

diferentes meios em função do tempo (Figura 22). 
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Figura 22: Espectros de UV-Vis e fluorescência da CUR 2,5 × 10-5 mol L-1 em a e b) solução tampão 

pH 4,5; c e d) QC 0,05 g L-1; e f) QM 0,005 g L-1; g e h) QM 0,01 g L-1; i e j) QM 0,05 g L-1, 

respectivamente. 
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A partir dos espectros de UV-Vis percebe-se que a intensidade de absorbância diminuiu 

com o tempo para todas as amostras. Esta diminuição pode ser atribuída à degradação da CUR, 

que em água sofre hidrólise produzindo substâncias como: o trans-6-(4-hidróxi-3-metóxifenil)-

2,4-dioxo-5-hexenal, metano ferúlico, aldeído ferúlico, ácido ferúlico e vanilina (MIRZAEE et 

al., 2014). 

Em 500 min, a porcentagem de degradação da CUR foi de 96% em tampão, 71% em QC 

0,05 g L-1, 93% em QM 0,005 g L-1, 60% em QM 0,01 g L-1 e 30 % em QM 0,05 g L-1. É 

possível notar que a porcentagem de degradação da CUR em QM 0,05 g L-1 (concentração 

acima da CAC) foi menor em comparação a degradação da CUR nos outros meios. Portanto, 

estes resultados indicam que a QM acima da CAC, em sua forma agregada, é capaz de proteger 

a molécula do corante dos efeitos da água. 

300 400 500 600

0,00

0,25

0,50

0,75

i

 

 

 0 min

 30 min

 60 min

 120 min

 320 min

 500 min

A
b

s
o

rb
â

n
c
ia

 (
u

. 
a

.)

Comprimento de onda (nm)

QM 0,05 g/L

450 500 550 600 650

0

50

100

150

200

250

j

QM 0,05 g/L

 

 

 0 min

 30 min

 60 min

 120 min

 320 min

 500 min

In
te

n
s
id

a
d

e
 (

u
. 
a

.)

Comprimento de onda (nm)



54 
 

Nos espectros de fluorescência também é possível verificar maior estabilidade da CUR na 

presença de QM 0,05 g L-1 (concentração acima da CAC). Esta amostra apresentou menor 

variação de intensidade de fluorescência com o passar do tempo, além de maior intensidade. 

 

Figura 23: Decaimento dependente do tempo da CUR 2,5 × 10-5 mol L-1 nos tempos iniciais em tampão 

pH 4,5, QC 0,05 g L-1, QM 0,01 g L-1 e QM 0,05 g L-1 (= 420 nm). 
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Na Figura 23 é apresentado o processo de degradação da CUR no comprimento de onda 

máximo de absorção (420 nm) em função do tempo até 500 min, no qual é visto que a CUR em 

tampão pH 4,5 degrada mais rapidamente, seguida da CUR em QC. A CUR na presença de QM 

degrada até aproximadamente 100 min, e após esse tempo se manteve constante. Na 

concentração de QM 0,05 g L-1 (concentração acima da CAC) apresentou a maior estabilidade 

com menor variação da absorbância com o tempo. 

Desta forma, é possível destacar que a quitosana anfifílica, em concentrações acima da 

CAC, favorece a estabilização das propriedades do corante curcumina por meio de um ambiente 

mais hidrofóbico proporcionado pelas interações inter- e intramoleculares. 

Resultados semelhantes foram obtidos em estudos envolvendo CUR e argilas realizados 

neste grupo de Fotoquímica. A estabilidade da curcumina foi aumentada em presença de argilas 

(sistemas CUR/laponita e CUR/SWy-2) quando comparado com soluções aquosas 

(GONÇALVES et al., 2017). A argila laponita apresentou os melhores resultados de 

estabilidade devido à sua maior capacidade de esfoliação. 
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5 CONCLUSÃO 

 

O derivado anfifílico de quitosana (QM) foi obtido com êxito por meio da rota sintética 

utilizada. Os grupos hidrofílicos DEAE e hidrofóbicos dodecila foram substituídos em 49% e 

17%, respectivamente, conforme resultado obtido por meio da técnica de 1H RMN. Medidas de 

FTIR-ATR confirmaram estas substituições.  

A determinação da Concentração de Agregação Crítica mostrou que o polímero sintetizado 

possui a capacidade de se autoassociar em solução aquosa devido às interações intermoleculares 

adicionais proporcionadas pelos grupos dodecila. 

A avaliação espectroscópica no UV-Vis revelou que concentrações crescentes de QM 

estabilizaram o isômero ceto da curcumina, provocando deslocamento para o azul no espectro. 

Além disso, a absorção em 420 nm foi reduzida com o aparecimento simultâneo de um ombro 

em 360 nm. 

As maiores concentrações de QM também causaram maiores intensidades de fluorescência 

da curcumina com simultâneos deslocamentos para o azul, confirmando a estabilização do 

isômero ceto.  

Da mesma maneira, os valores de rendimento quântico de fluorescência também 

demonstraram relação direta com o aumento da concentração do polímero sintetizado.  

O comportamento da curcumina nos solventes orgânicos estudados corroboram os sistemas 

poliméricos de quitosana modificada. Quanto menor a polaridade do solvente, mais deslocado 

para comprimentos de ondas menores foi o espectro de fluorescência, concomitante de maiores 

intensidades de emissão, revelando a estabilização do isômero ceto. 

Nas análises de degradação observou-se que a degradação foi reduzida em QC, se 

comparado com a curcumina em tampão. Isto pode estar relacionado às ligações de hidrogênio 

entre a quitosana e o corante. A estabilização foi mais significativa na QM em concentração 

acima da CAC, onde ocorre o aprisionamento da molécula de curcumina protegendo-a do meio 

aquoso. 

Os grupamentos dodecila inseridos na cadeia da quitosana evidenciaram a importância da 

modificação desse polímero, de modo que, propriedades inerentes ou não à molécula, possam 

ser melhoradas. 

Dessa forma, os dados obtidos fornecem bases para a compreensão das propriedades físico-

químicas da curcumina na presença de quitosana modificada. Estudos futuros mais 

aprofundados podem contribuir para viabilizar o uso da curcumina mais eficientemente, ou seja, 
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mais estabilidade química e melhores resultados fotofísicos, utilizando as propriedades 

biológicas de ambos os compostos sinergicamente. 
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