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Resumo 

 
Este trabalho descreve o desenvolvimento de hidrogéis à base de gelatina quimica-
mente modificada, visando à liberação controlada da Vitamina B12 (Vit−B12). A defici-
ência deste micronutriente essencial constitui um problema de saúde pública, agra-
vado pela absorção gastrointestinal limitada e baixa eficácia das terapias convencio-
nais. A gelatina foi funcionalizada com anidrido maleico e reticulada por polimeriza-
ção em presença de dimetilacrilamida (DMAA) e metilenobisacrilamida (MBAA). A 
caracterização por espectroscopia no infravermelho com transformada de Fourier 
(FTIR) confirmou a modificação química, enquanto a microscopia eletrônica de var-
redura (MEV) revelou uma estrutura porosa e interconectada. Ensaios de intumes-
cimento demonstraram comportamento pH-responsivo: a rede do hidrogel apresen-
tou maior expansão em pH 7,0, indicando menor resistência ao intumescimento e 
maior capacidade de absorção de água em condições intestinais. Estudos de libera-
ção in vitro evidenciaram maior liberação de Vit−B12 em meio ácido (pH 2,0). A libe-
ração foi monitorada por espectrofotometria UV-Vis e ajustada aos modelos cinéti-
cos de Korsmeyer–Peppas e Weibull. O modelo de Peppas indicou transporte pseu-
do-Fickiano em pH 2,0 e transporte anômalo em pH 7,0, enquanto o modelo de Wei-
bull corroborou o perfil diferenciado de liberação entre os meios. Estes resultados 
confirmam a funcionalidade pH-responsiva do hidrogel, sugerindo que o material po-
de proteger parcialmente a vitamina no estômago e modular sua liberação no intes-
tino, demonstrando potencial como sistema de administração oral controlada de 
Vit−B12. 
 
INTRODUÇÃO 
 

A Vitamina B12, ou cobalamina, é essencial para a síntese de DNA, a eritro-
poiese e o funcionamento do sistema nervoso. Sua deficiência causa anemia mega-
loblástica e danos neurológicos. A absorção depende do Fator Intrínseco, tornando a 



 

 

 

suplementação oral ineficaz em muitos casos. Alternativas atuais envolvem injeções 
intramusculares, que apresentam baixa adesão. 

Hidrogéis poliméricos surgem como alternativa promissora devido à sua bio-
compatibilidade, alta capacidade de absorção de água e resposta a estímulos fisio-
lógicos. A gelatina, derivada do colágeno, destaca-se pela ampla disponibilidade e 
custo relativamente baixo, mas requer modificação química para maior estabilidade. 
O objetivo deste trabalho foi sintetizar hidrogéis pH-responsivos a partir de gelatina 
modificada e liberação controlada da Vit−B12. 

MATERIAIS E MÉTODOS 
 

O hidrogel foi sintetizado a partir de gelatina previamente modificada com 
anidrido maleico, utilizada como matriz polimérica para a incorporação da vitamina 
B12. O processo de síntese consistiu na solubilização da gelatina em meio aquoso, 
seguida pela reação com anidrido maleico sob agitação constante e controle de pH, 
até a obtenção do polímero funcionalizado. 

Após a síntese, os hidrogéis foram moldados e submetidos ao processo de 
secagem em estufa a baixa temperatura para remoção da água livre. Em seguida, 
realizou-se a etapa de intumescimento em soluções tamponadas de diferentes pH, 
simulando as condições fisiológicas do trato gastrointestinal, a fim de avaliar o com-
portamento de absorção e a estabilidade da rede polimérica. 

Os ensaios de liberação in vitro da vitamina B12 foram conduzidos em solu-
ções tampão em pH 2,0 e 7,0, empregando sistema de agitação controlada a 37°C. 
As amostras foram retiradas em intervalos regulares e analisadas por espectrofoto-
metria UV-Vis para determinação da concentração da vitamina liberada. 

Os dados experimentais obtidos foram ajustados aos modelos cinéticos de 
Weibull e Korsmeyer-Peppas, permitindo a análise do perfil de liberação e do meca-
nismo envolvido. O coeficiente de correlação (R²) foi utilizado para avaliar a qualida-
de do ajuste matemático. 

RESULTADOS E DISCUSSÃO 
 

A caracterização estrutural por FTIR evidenciou a inserção de grupos funcio-
nais na gelatina e a formação da rede polimérica. As micrografias obtidas por MEV 
Figura 1. A), B) e C), mostraram uma morfologia porosa e interconectada, essencial 
para a difusão de fármacos e absorção de água, demonstrando a uniformidade e a 
estrutura aberta do hidrogel necessária para sua funcionalidade. 

Os dados experimentais de liberação da Vitamina B12 revelaram que, em pH 
2,0, o expoente de Korsmeyer-Peppas foi 0,32486, indicando transporte pseudo-
Fickiano, enquanto em pH 7,0 o expoente foi 0,50844, caracterizando transporte 
anômalo (não-Fickiano) devido ao intumescimento do hidrogel. A liberação ocorre 
simultaneamente por difusão através da matriz e relaxamento das cadeias poliméri-
cas. O modelo de Weibull apresentou excelente ajuste aos dados experimentais (R² 
= 0,99231 para pH 2,0 e R² = 0,98290 para pH 7,0), confirmando a precisão do mo-
delo na descrição do perfil de liberação, conforme ilustrados na Figura 2. 

A mudança do mecanismo de transporte de difusional em pH ácido para 
anômalo em pH alcalino evidencia quantitativamente a funcionalidade pH-responsiva 
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do sistema, demonstrando que o hidrogel modula a liberação da Vit−B12 conforme o 
ambiente gastrointestinal. Os parâmetros cinéticos obtidos estão resumidos na Ta-
bela 1, permitindo comparar os ajustes dos modelos de Korsmeyer-Peppas e Wei-
bull para cada condição de pH. 
 
Fig.1. Morfologia do hidrogel obtidas por micrografias (A), (B) e (C) por Microscopia 
Eletrônica de Varredura (MEV), evidenciam a porosidade interconectada do material.  

 
Fonte: O autor (2025). 

 
Figura 2. Perfis de liberação in vitro da Vitamina B12 ajustados aos modelos mate-
máticos: (A) Weibull em pH 2,0; (B) Weibull em pH 7,0; (C) Korsmeyer-Peppas em 
pH 2,0; (D) Korsmeyer-Peppas em pH 7,0. 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
Fonte: O autor (2025). 

 
Tabela 1 
Parâmetros cinéticos de liberação da Vitamina B12 obtidos a partir dos modelos de 
Korsmeyer-Peppas e Weibull. 

A) B) 

C) D) 



 

 

 

 
Modelo Condição de pH Slope (� ou �) R2 
Weibull 2,0 0,35615 0,99231 
Weibull 7,0 0,08972 0,9829 
Peppas 2,0 0,32486 0,94507 
Peppas 7,0 0,50844 0,98187 

 

CONCLUSÕES 

 
Foi demonstrada a viabilidade da síntese de hidrogéis pH-responsivos à base 

de gelatina modificada. As análises estruturais e morfológicas confirmaram a eficiên-
cia da rota sintética, e os ensaios de intumescimento e liberação de Vit−B12 eviden-
ciaram sua responsividade ao pH. A análise cinética mostrou que o mecanismo de 
liberação muda de difusional em pH ácido para anômalo em pH alcalino, provando 
que o sistema pode proteger a Vit−B12 em condições gástricas e liberá-la de forma 
controlada no intestino. 
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