FUNCTIONALIZAREA POLIMERILOR NATURALI
CU ANTIOXIDANTI SI UTILIZAREA LOR iN INHIBITIA
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The polymer chitosan was obtained throw the alkaline deacetilation. It
was determined the molecullar mass of industrial and synthesized chitosan
using the intrinsic viscosity. The deacetilation degree of both industrial and
synthesized chitosan was determined. In order to characterize the chemical
structures of industrial and synthesized chitosan it was obtained the IR
spectras and they were compared with the IR spectra of chitin. It was
obtained the functionalization compound of chitosan and DFHs, using
different mass content, and it was studied the inhibition properties of them.

Introducere. Materialele polimerice joaca un rol important in
aplicatiile farmaceutice si medicinale. In acest context, este important
sa fie utilizate materialele polimerice biocompatibile. Polizaharidele
reprezintd cei mai abundenti biopolimeri folositi pe larg in aplicatii
farmaceutice cu o biocompatibilitate recunoscutd. Din clasa data de
substante face parte chitosanul [2]. Chitosanul a fost ales pentru obti-
nere si functionalizare din mai multe considerente. Acesta este ieftin,
are o toxicitate scazutd, prezinta o stabilitate mecanica sporita, carac-
ter hidrofil, si o buna aderenti etc. In aplicatiile legate de biochimie
chitosanul a fost folosit pentru imobilizarea biomoleculelor pe substra-
turi solide si in biomedicind ca un anticoagulant sau accelerator

Avantajul chitosanului in componenta compusilor este nu doar
biodegradabilitatea, ci si activitatea antibacteriana, hidrofilitatea,
determinarea la introducerea gruparilor polare care pot interactiona cu
grupe secundare —OH si —NH; grupari implicate in legaturi de
hidrogen cu alti polimeri). Cele mai promitatoare evolutii in prezent
sunt in domeniile biologice si farmaceutice, precum si la un nivel mai
mic in produsele cosmetice [3].

Rezultate experimentale. Initial, a fost obtinut chitosanul din
chitina, au fost cercetate principalele caracteristici ale acestuia dupa
care el a fost functionalizat cu acid dihidroxifumaric (DFH,). Pentru
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inhibarea procesului de nitrozare a indapamidei, au fost utilizati astfel
de antioxidanti ca acidul dihidroxifumaric, chitosanul si produsul de
functionalizare a acestora.

Obtinerea chitosanului este un proces care implica indepartarea
partialda a gruparilor acetil dintr-o structurd de chitind. Cu ajutorul
spectroscopiei IR au fost comparate spectrele IR ale chitosanului
industrial, chitinei si ale chitosanului functionalizat cu DFHa.
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Fig.1. Spectrele IR ale chitinei
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Fig.2. Spectrele IR ale chitosanului obtinut industrial
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Fig.3. Spectrele IR ale chitosanului sintetizat din chitina

Observam o diferentd semnificativa a spectrului IR al chitinei fata
de chitosanul sintetizat, in intervalul 1400-1300, datorita inlocuirii
grupei acetil cu gruparea aminicd. In acest spectru se mai observi o
bandi ascutitd, un dublet la cca 1500 cm™, ceea ce denotd prezenta
grupei acetil-. Un pic semnificativ se observa la 1100 cm™ care atesta
prezenta grupei metil din componenta grupei acetil. In spectrele IR ale
chitosanului obtinut aceste picuri isi schimbad forma, fapt ce se
datoreaza schimbdrii grupei acetil- cu grupa aminici. In cazul
chitosanului la picurile 3434 cm, 3253 cm, 3107 cm™, picuri cores-
punzatoare grupei aminice, care lipsesc in cazul spectrului chitinei, dar
se atesta in cazul spectrului chitosanului sintetizat si industrial. Ulte-
rior au fost determinate grupele aminice libere ale chitosanului obtinut
si ale acelui industrial folosind metoda titrarii acido-bazice. Astfel a
fost obtinut %NH (chitosan industrial) = 69,3%; %NH- (chitosan sin-
tetizat) = 84,6%;

Chitosanul sintetizat din chitind are un continut mai ridicat de gru-
pe aminice, din cauza ca gradul de deacetilare este mai mare. De ase-
menea a fost stabilita viscozitatea chitosanului obtinut si a celui indus-
trial folosind metoda viscozimetrica. Astfel s-a obtinut ca M (chitosan
industrial) = 704 423g/mol, iar M(chitosan sintetizat)= 131 472 g/mol.
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Masa moleculara a chitosanului sintetizat este mai mica, fapt ce se
explica prin gradul de deacetilare mai mare, fatd de chitosanul
industrial, gruparea NH3z avand o masda molecularda mai mica decat
grupa acetil, rimasa intr-o cantitate mai mare in structura moleculei de
chitosan industrial. Chitosanul sintetizat din chitind a fost supus
testului ABTS pentru a determina proprietatile sale antioxidante.
Testul TEAC a prezentat cd resveratrolul posedd o AAT medie.
Pentru a obtine efect de prolongare a activitdtii antioxidante,
chitosanul a fost functionalizat cu acidul dihidroxifumaric in diferite
raporturi masice, cu scopul de a stabili raportul optim de decurgere a
reactiei.
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Fig.4. Spectrele IR ale chitosanului functionalizat cu DFH4

Astfel putem presupune formarea unor complecsi identici. Intensi-
tatea picurilor este diferita, datorita raporturilor diferite ale substan-
telor reactante. Observam formarea unei benzi largi in regiunea 3000-
3300 cm?, a carei forma difera de picul format la macromolecula de
chitosan. Aceasta demonstreazd formarea unei grupari noi, NHs",
grupd amind protonata care se repetd in regiunile 1300-1500 cm™. De
asemenea, observam disparitia benzii asimetrice OH, prezentd in
spectrul IR al moleculei de DFH4 la un numir de unda de 3500 cm™,
fapt ce denota participarea grupei date la procesul de functionalizare.

Pentru a reduce procesul de nitrozare a indapamidei, in cadrul cer-
cetarilor experimentale s-au utilizati chitosanul sintetizat, acidul dihid-
roxifumaric si chitosanul functionalizat cu DFH4 si a fost comparata
activitatea antioxidanta a acestora.
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S-a observat ca la nitrozarea indapamidei cu nitrit in prezenta de
chitosan si DFHs consumul de nitrit creste odatd cu cresterea
concentratiei antioxidantilor folositi, deci agentii de nitrozare inte-
ractioneaza cu chitosanul si, respectiv, DFHg, iar concentratia acestora
scade odata cu cresterea concentratiei antioxidantului. Compusul obti-
nut in cadrul functionalizarii chitosanului a fost de asemenea studiat in
cadrul nitrozarii indapamidei. Din datele obtinute am stabilit ca comp-
lexul capatat prezinta proprietati antioxidante si cu cat concentratia lui
este mai mare, cu atat concentratia de NO; remanenta este mai mica.

Concluzie

A fost obtinut din chitind polimerul chitosan, a fost determinata
masa molard a chitosanului sintetizat si industrial prin metoda
viscozimetricd, a fost studiat gradul de deacetilare al chitosanului
sintetizat si al chitosanului industrial. Pentru caracterizarea structurilor
chitosanului sintetizat si cel industrial, au fost obtinute spectrele IR si
s-au comparat cu spectrele chitinei. De asemenea, a fost sintetizat
chitosanul functionalizat cu DFHy in diferite raporturi masice si s-au
determinat experimental proprietatile de inhibitie ale acestora.
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