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RESUMO

Titulo: Montmorillonita, quitosana e seus compdsitos como adsorventes e sistemas de
liberacdo controlada de farmacos

Autor: Francisco de Assis Rodrigues Pereira

Orientadora: Prof®. Dr®. Maria Gardénnia da Fonseca

22 Orientadora: Dr?. Kaline Soares de Sousa

Esferas de quitosana e quitosana/montmorillonita com teores do argilomineral variando de 1,
5, 15 e 25 % foram preparadas utilizando o tripolifosfato de sddio como agente reticulante. Os
materiais foram caracterizados por analise elementar de CHN, DRX, FTIR, MEV, MET,
RMN®C e analise térmica. Os resultados sugerem que os compésitos foram devidamente
preparados e que apresentam propriedades melhoradas do que os materiais de partida. Os
biocompositos preparados foram aplicados na adsorcdo de cobre e dos corantes azul de
metileno e azul de remazol, sendo adsorventes versateis para a remoc¢ao de espécies anidnicas
e catibnicas em meio aquoso. Parametros como a influéncia do pH do meio, o tempo de
adsorcdo e a concentracdo inicial foram estudados, bem como o ajuste dos dados
experimentais aos modelos cinéticos de pseudo-primeira ordem e pseudo-segunda ordem e
aos modelos de equilibrio de Langmuir, Frelindlich e Tenkim. A montmorillonita foi avaliada
frente ao carregamento e liberagdo controlada dos farmacos amilorida e tiabendazol nos
fluidos géastrico (SGF), intestinal (SIF) e corporeo (SBF) simulados, possuindo um bom
potencial para aplicacdo em formulagdes farmacéuticas para a liberacdo controlada de
medicamentos. Nessa mesma linha, foram preparados esferas de quitosana/argila/tiabendazol,
contendo teores de 5, 15 e 25% de montmorillonita nos compositos, a fim de se obter novos
materiais capazes de atuar como sistemas de liberacdo controlada de tiabendazol. Os dados da
liberacdo foram testados frente aos modelos de ordem zero, Higuchi e Ritger-Peppas,
apresentando um melhor ajuste ao modelo de Peppas. Os resultados foram altamente
promissores e sugerem o0s compdsitos preparados como sistemas de grande potencial

tecnoldgico.

Palavras-chave: Quitosana/montmorillonita, adsorcao, liberacdo controlada de farmacos.
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ABSTRACT

Title: Montmorillonite, chitosan and its composites as adsorbents and controlled drug release
systems

Author: Francisco de Assis Rodrigues Pereira

Advisor: Prof®. Dr®. Maria Gardénnia da Fonseca

2nd Advisor: Dra. Kaline Soares de Sousa

Chitosan and chitosan/montmorillonite beads with clay mineral content of 1, 5, 15 and 25%
were prepared using sodium tripolyphosphate as crosslinking agent. The materials were
characterized by CHN elemental analysis, XRD, FTIR, SEM, TEM, **C NMR and thermal
analysis. The results suggested that the composites were suitably prepared and showed
improved properties than the raw materials. The biocomposites were applied for adsorption of
copper ions, methylene blue and remazol brilliant blue dyes, being versatile adsorbents in the
removal of anionic and cationic species from aqueous solutions. Parameters such as influence
of pH, adsorption time and initial concentration were studied and the experimental data were
fitted to the kinetic model of pseudo-first order and pseudo-second order as well as to the
Langmuir, Fretindlich and Tenkim equilibrium models. Montmorillonite was evaluated for the
loading and controlled releasing of amiloride and thiabendazole in gastric (SGF), intestinal
(SIF) and body (SBF) simulated fluids, proving to have good potential for application in
pharmaceutical ~ formulations  for  controlled release of drugs. Moreover,
chitosan/clay/thiabendazole beads were prepared with montmorillonite contents of 5, 15 and
25% in order to obtain new materials for tiabendazol controlled release systems. The data
were tested to the zero order release and Higuchi and Ritger-Peppas models, showing a better
fit to the Peppas model. The results were highly promising and suggested that these

composites have great technological potential systems.

Keywords: chitosan/montmorillonite, adsorption, controlled release of drugs.
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PREFACIO

Visando uma melhor organizacdo de ideias na discussdo dos resultados, o presente
trabalho de tese se desfecha em formato de artigos, sendo, ao todo, estruturado em 7 (sete)
capitulos.

O primeiro capitulo disserta sobre os temas: biopolimeros quitina e quitosana; argilas
e argilominerais; materiais poliméricos compositos e nanocompositos; bem como do estado
da arte no ambito da preparacédo e aplicacdo dos compositos de quitosana/montmorillonita na
adsorcdo de metais pesados e corantes, e como sistemas de liberagdo controlada de farmacos.

O Capitulo 2 apresenta o estudo inicial da obtencdo dos compdsitos, em que o
biocompdsito de quitosana/montmorillonita (1:1) foi preparado e aplicado na adsorcédo de ions
cobre em meio aquoso. Os resultados desse trabalho compdem o artigo: “Chitosan-
montmorillonite biocomposite as an adsorbent for copper (I1) cations from aqueous
solutions”, publicado no International Journal of Biological Macromolecules, conforme
Anexo Il.

O Capitulo 3 apresenta a preparacdo de uma série de esferas de
quitosana/argilomineral, contendo teores de 1, 5, 15 e 25% de montmorillonita-KSF nos
compositos, pela reticulacdo eletrostatica com tipolifosfato de sodio, a fim de se obter novos
materiais capazes de atuar como adsorventes seletivos e versateis para a remocao de corantes
aniodnicos e catibnicos em meio aquoso.

No Capitulo 4, tem-se a preparacdo dos hibridos montmorillonita-farmacos,
utilizando-se as montmorillonitas KSF-Na e ACO-AP, e a avaliacdo destes como sistemas de
liberacdo controlada das drogas amilorida e tiabendazol, utilizando-se fluidos corpo6reos
simulados.

O quinto capitulo apresenta a preparacdo de esferas de compositos
quitosana/argilomineral/farmaco, contendo teores de 5, 15 e 25% de montmorillonita ACO-
AP, reticuladas com tipolifosfato de sodio, a fim de se obter de novos materiais capazes de
atuar como sistemas de liberacao controlada de tiabendazol.

O sexto capitulo traz as consideracGes finais com respeito ao tema desenvolvido e as
perspectivas futuras do trabalho de tese, tendo no Capitulo 7 as referéncias bibliograficas que

embasaram este trabalho.
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1 INTRODUCAO

Baseado em uma politica sustentavel e visando a reducdo de impactos ambientais, as
fontes de origem natural ttm se mostrado atualmente uma excelente alternativa na
substituicdo de fontes ndo renovaveis, como também na utilizacdo destas como materiais de
partida para a producao de tecnologias ndo poluentes, como por exemplo, o desenvolvimento
de plasticos biodegradaveis a partir de biopolimeros (Bordes et al., 2009; Accinelli et al.,
2012).

A ampla utilizacdo dos polimeros tradicionais, oriundos de origem fdssil, é
considerada atualmente um problema em relagdo a poluicdo ambiental devido a ndo
biodegradabilidade e a consequente acumulacédo dos mesmos no meio ambiente. Frente a essa
problematica, existe uma necessidade urgente de desenvolver materiais renovaveis baseados
em fontes biopoliméricas, pois estas ndo envolvem a utilizagdo de componentes toxicos ou
nocivos na sua fabricacdo e permitem a degradacdo dos mesmos através de um processo de
compostagem natural (Accinelli et al., 2012). No entanto, a fim de que os biopolimeros sejam
capazes de competir tecnologicamente com os polimeros ja consolidados, ha a necessidade de
melhoramento de algumas de suas propriedades. Na literatura encontram-se diversos trabalhos
relativos a sintese de compositos com argilominerais visando a melhoria de propriedades dos
biopolimeros, como o inchaco e absorcdo de agua (Futalan et al., 2011), comportamento
mecanico e térmico (Pongjanyakul e Suksri, 2009; Futalan et al., 2011), reologia (Glnister et
al., 2007; Khunawattanakul et al., 2008) e bioadesdo (Pongjanyakul e Suksri, 2009; 2010).

Os biopolimeros sdo polimeros ou copolimeros produzidos a partir de matérias-primas
de fontes renovaveis, como: milho, cana-de-acucar, celulose, quitina, e outras (Brito et al.,
2011). Dentre esses materiais, a quitosana se destaca por suas propriedades mecanicas,
biocompatibilidade e biodegradabilidade, sendo um polissacarideo obtido normalmente pela
desacetilacdo alcalina da quitina, que por sua vez é o segundo biopolimero mais abundante na
natureza e industrialmente explorado, seguido da celulose (Rinaudo, 2006; Gomes et al.,
2010; Dash et al., 2011).

Por sua vez, os silicatos lamelares ou argilominerais tém sido bastante investigados
devido a facilidade de obtencdo, bem como por suas propriedades quimicas e fisicas que os
tornam promissores para o desenvolvimento de novos materiais. Entre os diversos tipos de

argilominerais, a montmorillonita tem se destacado na preparagdo dos compositos com
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quitosana (Gunister et al., 2007; Pongjanyakul e Suksri, 2009; Wu et al., 2010; Futalan et al.,
2011) devido as suas propriedades como a alta capacidade de troca catiénica e a possibilidade
de expanséo lamelar em meio aquoso, 0 que proporciona uma maior versatilidade na interacéo
e intercalacdo de moléculas volumosas como as dos polimeros naturais. Outros
argilominerais, como a vermiculita (Zhang et al., 2009), rectorita (Wang et al., 2009) e
hectorita (Darder et al., 2005), também tém sido estudados nesse sentido, embora com
poucos trabalhos relacionados na literatura.

Esses compositos tém sido estudados e direcionados para aplicacbes ambientais,
como na adsorgao de metais pesados (Tirtom et al., 2012), corantes (Wang e Wang, 2007; Liu
et al., 2010; Wu et al., 2010) e herbicidas (Celis et al., 2012); em aplica¢Bes farmacéuticas, na
emissdo de farmacos (Hua et al., 2010; Salcedo et al., 2012); em aplica¢Ges antimicrobianas
(Han et al., 2010; Hsu et al., 2012), dentre outras.

Embora a literatura apresente diversos trabalhos com a tematica de obtengdo de
compositos a base de quitosana, diversos esfor¢os ainda tém sido realizados com relagdo a
modificagdo na composicdo e preparacdo destes, visando-se obter novos sistemas, com
propriedades melhoradas e aplicaveis nas diversas areas tecnolégicas.

Assim, esse trabalho apresenta a preparacdo e ampla caracterizacdo de esferas
quitosana/montmorillonita reticuladas com tripolifosfato de sodio, contendo altos teores de
montmorillonita. Adicionalmente, contribuicdes no ambito da adsorcdo de ions cobre e de
corantes anidnicos/catiénicos (como o azul de remazol e azul de metileno) e como sistemas de
liberacdo controlada de amilorida e tiabendazol ainda ndo foram observadas na literatura para

0S materiais propostos neste trabalho, até o presente momento.
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1.1 Quitina e quitosana

1.1.1 Generalidades e estruturas

A quitina' é um polimero de ocorréncia natural e o segundo polissacarideo mais
importante e abundante do planeta depois da celulose, mas supera esta Gltima em termos de
taxa de reposicdo, que chega a ser duas vezes maior. Por isso, se apresenta como um
importante recurso renovavel e sustentavel (Rinaudo, 2006; Gomes et al., 2010; Dash et al.,
2011).

Sua ocorréncia na natureza se da na forma de microfibrilas semicristalinas
ordenadas, formando componentes estruturais e principais de exoesqueletos dos artropodes,
sendo encontrado nas paredes celulares da maioria dos fungos e em algumas algas marinhas
(Rinaudo, 2006; Gauthier et al., 2008).

Do ponto de vista quimico, a quitina € um homopolissacarideo linear formado por
unidades de 2-acetamido-2-desoxi-D-glicose (N-acetil-D-glucosamina) unidas por ligagcdes
glicosidicas do tipo B-[1-4] (Gomes et al., 2010). Esses grupos acetamido se encontram nas
posicbes C2 da glucosamina, o que difere estruturalmente da celulose que possue grupos
hidroxilas nessa mesma posicao (Tokura e Tamura, 2007).

A quitina adota estruturas polimoérficas denominadas a-, B- e y-quitina. A o-quitina é
encontrada em estruturas rigidas e resistentes, como a cuticula de artropodes, e nesses casos
ocorre fortemente associada a proteinas, materiais inorganicos ou ambos (Heredia et al., 2007;
Campana-Filho et al., 2007). As formas - e y- podem ser extraidas a partir de tentaculos de
lula (Lavall et al., 2007) e de cuticula de cefalopodes (Sorlier et al., 2001), respectivamente.
Com relacdo a solubilidade, as formas a- e B- sdo ditas insolGveis nos solventes usuais, em
funcdo de variacbes na cristalinidade das mesmas. Quanto as derivacdes, a forma y- se
apresenta como uma varia¢do da a-quitina (Rinaudo, 2006). Apesar de a forma - ser mais
reativa que as demais, a a-quitina € a mais estudada por ser mais abundante e estavel, devido
a irreversibilidade da conversdo das demais formas na primeira (Roberts, 1992; Rinaudo,
2006).

! A palavra quitina deriva do grego khitén, que significa caixa de protecao.
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O mais importante derivado da quitina é a quitosana, que embora seja encontrada
naturalmente na parede celular de algumas plantas e fungos, € obtida industrialmente a partir
da quitina pelo processo de desacetilacdo parcial no estado sélido sob condicBes fortemente
alcalinas e temperaturas elevadas, ou por hidrélise enzimatica com enzimas quitinases
(Velasquez, 2006; Gomes et al., 2010; Dash et al., 2011). A producdo de quitosana pela rota
alcalina é geralmente utilizada, uma vez que 0S processos enzimaticos ainda ndo sdo
empregados em escala industrial devido ao alto custo de extracdo das desacetilases, bem
como a sua baixa produtividade nesse processo.

A desacetilacdo da quitina resulta em unidades de 2-amino-2-desoxi-D-glicose (D-
glucosamina), igualmente unidas por ligagcdes do tipo B-[1-4], sendo que, devido a
parcialidade da reacdo, essas unidades sdo somadas as demais remanescentes da quitina
(Khor, 2001; Rinaudo, 2006; Gomes et al., 2010), resultando em um copolimero. Quando o
grau de desacetilacdo atinge cerca de 50% (dependendo da origem da fonte), o material se
torna solivel em meio acido, sendo chamado de quitosana (Khor, 2001; Rinaudo, 2006).
Assim, a quitosana é um copolimero linear com conformacdo de uma dupla heélice
estabilizada por ligacbes de hidrogénio envolvendo as hidroxilas das posicdes C3 e C6. A

Figura 1 apresenta a estrutura quimica da quitina e quitosana.

Figura 1 - Estrutura quimica da quitina e quitosana
[s]

CH,0H

I o — —
OH CH;OH

A /OH CH,OH

Q OH

C=0 /OH

| NH; /

CH; - -y
L —1 X
r|~u-|
R
R= —C(C x> 50% —= quitina
CHs
R= —H y = 50% —= quitosana

Fonte: Adaptado de Pillai et al. (2009), reproduzido de Khor (2001).
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Sabe-se que o grupo acetamido é menos reativo do que o grupo amino. Assim, a

quitosana se mostra bastante atraente no &mbito tecnoldgico com relagdo ao desenvolvimento

de novos materiais, pois sdo possiveis modificacdes seletivas tanto na regido do grupo amino,

na posicao C2, quanto nas hidroxilas das posicdes C3 e C6 (Liu et al., 2004).

1.1.2 Fontes e processos de obtengdo

A fonte mais economicamente viavel para a obtencéo desses biopolimeros € a partir

de matérias-primas abundantes e relativamente baratas, como rejeitos da atividade pesqueira

oriundos do processamento de crustaceos, principalmente de caranguejos, camardes, lagostas

e etc (Campana-Filho et al., 2007). A Tabela 1 exemplifica algumas fontes utilizadas para a

obtencdo de quitina e quitosana.

A extracdo de quitina a partir da biomassa envolve tratamentos quimicos sequenciais,

visando eliminar as substancias que a acompanham, como proteinas,

pigmentos e sais

inorganicos. A extracdo a partir de residuos de processamento de crustdceos envolve

basicamente trés etapas: desproteinizacdo, desmineralizacdo e desacetilacdo, conforme
apresentado na Figura 2 (Roberts, 1992; Velasquez, 2006; Sousa, 2009).

Tabela 1 - Fontes de quitina e quitosana

Animais marinhos Insetos

Microrganismos

Anelideos Escorpido
Moluscos Aranha
Celenterados Braquiopodes
Crustaceos: Formiga

- Lagosta Barata

- Caranguejo Besouro

- Camarao

Alga verde

Levedura (tipo PB)
Fungos (parede celular)
Penicillium mycelium
Alga marrom

Esporos

Ascomicetos

Fonte: Adaptado de Sousa (2009), reproduzido de Mathur e Narang (1990).

27



Tese de doutorado PEREIRA. F. A. R.

Figura 2 - Esquema simplificado da extracdo de quitina para a obtencdo de quitosana a partir
de residuos de crustaceos

Residuos de crustaceos

Trituracdo dos residuos
Desproteinizacio <€ NaOH
Lavagem

Desmineralizacdo <&—— HCI

Lavagem e secagem

Quitina

Desacetilagdo <—— NaOH
Lavagem e secagem

Quitosana

Fonte: Adaptado de Sousa (2009).

Em geral, a desproteinizagdo consiste no tratamento do residuo com NaOH (1 - 20%),
sob temperatura de 293 - 373 K, em que a proteina associada a quitina € hidrolisada gerando
fragmentos soltveis. Apesar de o hidroxido de sédio ser o mais utilizado nesse processo,
outros insumos podem ser empregados, tais como Na,CO3z, KOH, K,COg3, Ca(OH),, Na,SOs3,
NHSO3;, CaHSO3, NasPO,4 e Na,S (Roberts, 1992). Devido ao fato de ndo se saber ao certo a
estrutura exata das proteinas associadas a quitina, assim como a natureza da interacdo destas
com a mesma, 0 mecanismo de desproteinizacdo se torna bastante complexo de ser descrito
(Percot et al., 2003).

Na etapa da desmineralizacdo, o carbonato de célcio associado a quitina é tratado a
temperatura ambiente com HCI (<10 %) (Sousa, 2009), conforme reacdo de neutralizacao

demonstrado na Equacéo 1.

Equa(;éo 1: C&CO3(S) + 2 HC|(|) — CaClz(s) + H20(|) + COz(g)

Por fim, a etapa de desacetilacdo (Figura 3) tem como objetivo a remocao parcial dos

grupos acetil presentes na quitina, pela hidrolise com hidroxidos de sodio ou potassio
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concentrados (40 - 50 %), com temperaturas entre 373 - 383 K, obtendo-se, assim, a quitosana
(Airoldi, 2008; Sousa, 2009).

Figura 3 - Reacgéo de desacetilacéo alcalina da quitina.

CHs
<|::o NaOH (aq) )
0 500 :OH
OH L (40 - 50 %) |
Oﬁ”’“ - 0"l
0 . 0
o d 373-383K d
OH OH
L _n L _in

Fonte: Adaptado de Airoldi (2008).

Essas operagbes podem variar devido as diferencas quimicas e fisicas das
composicOes dos exoesqueletos das espécies de crustaceos, sendo ajustadas de acordo com a
matéria-prima, de modo que as condi¢cbes empregadas quanto a concentracdo, temperatura e
longos periodos de tratamento ndo causem danos a quitina e quitosana (Abram, 2004; Sousa,
2009).

1.1.3 Propriedades da quitina e quitosana

A quitina é um material biodegradavel, biocompativel, ndo téxico, insolivel em agua
e em muitos solventes organicos, sendo parcialmente solivel em solucdo de N,N-
dimetilacetamida com 5 % de cloreto de litio e despolimerizada na presenca de &cidos
minerais fortes (Kurita, 2001; Rinaudo, 2006). Devido as semelhancgas estruturais com a
celulose, possui solubilidade e reatividade quimica similar, sendo que os mesmos tipos de
modificacdes quimicas como eterificacdo e esterificacdo, muito importantes na celulose,
podem ser realizados nas hidroxilas dos carbonos C3 e C6 da quitina (Yalpani, 1988).

A quitosana, por sua vez, é um polieletrélito com pKa entre 6,2 — 7,0, insolivel em
pH neutro e alcalino, e solivel em meio acido, devido ao comportamento basico do grupo
amino que retira o proton do ion hidrénio (HsO") disperso no meio reacional. A quitosana se
torna soltvel apenas em pH < 4,0, ou quando o grau de desacetilacdo for maior que 85 %,
tornando a cadeia polimérica predominantemente hidrofilica, acarretando assim na sua
dissociacdo em pH em torno de 6,5 (Rinaudo et al., 1999). A solucdo &cida de quitosana
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apresenta-se como um gel de viscosidade varidvel, sendo influenciada por alguns fatores, tais

como, grau de desacetilacdo, peso molecular, concentracéo, pH e temperatura.

1.1.3.1 Grau médio de desacetilacdo (GD)

O grau médio de desacetilacdo representa a quantidade de grupos amino livres na
estrutura da quitosana, sendo o principal pardmetro que influencia nas suas propriedades
(Brugnerotto et al., 2001). Segundo Sousa (2009), diversas técnicas podem ser empregadas
para se determinar do grau de desacetilagdo. Dentre elas citam-se a analise elementar CHN
(Barreiro-lglesias et al., 2005), a calorimetria diferencial exploratoria (Guinesi e Cavalheiro,
2006), a titulacdo condutimétrica (Kurita et al., 2002), a titulacdo potenciométrica (Tolaimate
et al., 2000), a espectroscopia na regido do ultravioleta (Kurita et al., 1993), a ressonancia
magnética nuclear de proton (Pillai et al., 2009) e a espectroscopia na regido do infravermelho
(Brugnerotto et al., 2001; Min et al., 2004), que € a técnica tradicionalmente mais aplicada
por ser de baixo custo de operacédo e de resposta rapida.

A partir do espectro de infravermelho, realizado para uma amostra de quitosana, o
grau medio de desacetilacdo (Ngah e Fatinathan, 2010) pode ser obtido da relacdo entre os
valores das absorbancias (A) em 1655 cm™, atribuido ao grupo carbonila, e o valor da banda
da hidroxila em 3400 cm™. A primeira banda perde intensidade com o avanco da
desacetilacdo da quitina, enquanto que a segunda banda deve permanecer inalterada por
pertencer tanto ao espectro da quitina quanto ao da quitosana (Sousa, 2009). Lima e Airoldi

(2004) propuseram a Equacéo 2 para o calculo do GD:
Equa(;éo 2: GD = 97,67 — [26,486(A1655/A3400)]
Onde o valor 97,67 € o grau maximo de desacetilacdo obtido via método empirico, sendo

26,486 a constante obtida pela razdo entre as absorbancias relacionadas para 0 maximo grau

de desacetilacao.
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1.2 Argilas e argilominerais

1.2.1 Nomenclatura e estrutura

As argilas e os argilominerais tém sido bastante investigados nos Ultimos anos, sendo
considerados como “os materiais do século 21” devido a sua abundancia, baixo custo, bem
com por suas propriedades quimicas e fisicas que 0s tornam promissores para 0
desenvolvimento de novos materiais (Bergaya, Theng, et al., 2011).

O termo “argila” foi comumente utilizado muito antes de uma conotacao cientifica,
uma vez esses materiais tém sido utilizados, pelo homem, desde a antiguidade. Como
esperado, este possui diversos significados em diferentes comunidades. Por exemplo, para 0s
industrialistas, € um insumo de baixo custo, disponivel em larga escala e caracterizado por
suas propriedades macroscopicas que permitem uma versatilidade de aplicacdo; para 0s
geologistas, representa um mineral secundario amplamente encontrado em depdsitos
intemperizados de origem vulcanica ou sedimentaria; para 0os quimicos e mineralogistas, € um
tipo particular de estrutura mineral definida em termos atdomicos (Bergaya, Theng, et al.,
2011).

Segundo recomendacdes da “Joint Nomenclature Committee” — JNC da “Association
Internationale pour I'Etude des Argiles” - AIPEA, e da “Clay Minerals Society” - CMS, 0s
argilominerais sdo definidos como estruturas cristalograficas especificas, enquanto que o
termo ““argila” é aplicado para um material natural, composto principalmente por minerais de
granulacdo fina, geralmente com propriedades plasticas quando em presenca de agua, e que
endurece quando seco ou aquecido. Assim, a definicdo de argila se refere essencialmente as
propriedades macroscépicas do material, enquanto que o termo argilomineral infere sobre as
propriedades cristalograficas e tentar explicar como a estrutura atbmica dita as propriedades
em outros niveis (Bergaya, Jaber, et al.,, 2011; Galimberti, 2012). Neste trabalho,
discorreremos em termos do ponto vista cristalografico, utilizando-se o termo argilomineral.

Os argilominerais pertencem a familia dos 6xidos lamelares (ou oxi-hidréxidos) e
podem ser classificados em trés diferentes categorias de acordo com a carga elétrica da lamela
(Bergaya, Jaber, et al., 2011):

1)  Camadas neutras, unidas por interagcbes de van der Waals e/ou ligagéo de

hidrogénio. Ex. Pirofilita, talco e kaolinita;
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2) Camadas negativas, balanceadas por cations de compensacdo na regido
interlamelar. Esses minerais frequentemente tidos como filossilicatos e séo
amplamente encontrados na natureza (especialmente a montmorillonita, que é o
componente majoritario nas bentonitas comerciais). Estes também podem ser
comumente encontrados como “argilas cationicas”;

3) Camadas positivas, balanceadas por anions de compensacdo na regido
interlamelar. O mineral mais comum desse grupo é a hidrotalcita. Pertencem ao
grupo da hidrotalcita materiais sintéticos e tidos como hidréxidos lamelares duplos.

Estes sdo tidos também como “argilas aniénicas”.

A estrutura destes solidos se origina da combinacdo de folhas tetraédricas e
octaédricas ligadas entre si. A Figura 4 ilustra uma folha tetraédrica, em que o tetraedro
(TO,) consiste de um cation coordenado tetraedricamente (normalmente Si**, AI** ou Fe®*") a
quatro atomos de oxigénio, originando uma camada infinita constituida por hexagonos
formados de seis tetraedros unidos entre si (Velde, 1992; Brigatti et al., 2006). Em relacdo a
disposicdo atdbmica dos oxigénios na camada, sdo encontrados trés atomos no mesmo plano
(oxigénios basais, Op), deixando livre o quarto oxigénio de cada tetraedro ndo compartilhado
com outro tetraedro de silicio (oxigénio apical, O,).

Em uma folha octaétrica (M), ilustrada na Figura 5, o cétion se encontra coordenado
a seis atomos de oxigénio, em que a unido de cada octaedro se da atraves da participacdo dos
octaedros vizinhos individuais que sdo ligados lateralmente pelo compartilhamento das
arestas (Velde, 1992; Brigatti et al., 2006).

A unido entre as camadas tetraédricas (T) e octaédricas (M) se da por intermédio dos
oxigénios apicais de cada uma delas, formando estruturas do tipo 1:1, ou T-M (diférmico), e
do tipo 2:1, ou T-M-T (Triférmica), conforme ilustrado na Figura 6 (Coelho et al., 2007). A
ligacdo entre essas folhas cristalinas é feita quando cada tetraedro Si-O na folha tetraédrica
(T) compartilha um oxigénio apical com um octaedro Al-O/OH da folha octaédrica (M). As
ligacGes quimicas entre os atomos dentro de cada folha que formam as lamelas sdo fortes e de
carater predominantemente covalente. Ao contrério, as ligacfes entre as lamelas adjacentes
sdo relativamente fracas, permitindo a separacdo das lamelas quando colocadas em excesso de

agua ou sob tensdo mecanica (Brigatti et al., 2006; Teixeira-Neto e Teixeira-Neto, 2009).

32



Tese de doutorado PEREIRA. F. A. R.

Figura 4 - (a) Tetraedro (TO,) e (b) folha tetraédrica, representando seus sitios tetraédricos e

0s dtomos de oxigénios basais (Oyp) e apicais (O,).

Folha tetraédrica (T)

(a) (b)
Fonte: Adaptado de Brigatti et al. (2006).

Figura 5 - (a) Orientacdo octaédrica (OH e O) nos cis-octaedros e trans-octraedros; (b)
localizacdo dos sitios cis e trans nas camadas octaédricas, O, e Oy referem-se aos atomos de

oxigénio apical e basal, respectivamente, sendo a e b os parametros de célula unitéria.

Folha octaédrica (M)

cis-octaedros

Oa
Qoct Oa
Ooc Oa
Oa

(a)
Fonte: Adaptado de Brigatti et al. (2006).
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Figura 6 - Modelos de estruturas lamelares (a) 1:1 e (b) 2:1, O,, Op € Oq referem-se as
posicdes apical, basal e octaédrica aniénica, respectivamente. M e T indicam os cations
octaédricos e tetraédricos, respectivamente.

camada 1:1

O,
;

@) &by —
M —

Ooct —

camada 2:1

(b) Oa,00ct —

Fonte: Adaptado de Brigatti et al. (2006).

A complexidade da estrutura cristalina dos silicatos lamelares resulta em
caracteristicas estruturais importantes como a presenca de grupos hidroxila, sitios acidos de
Bransted e de Lewis, e a necessidade de cations de compensagdo na regido interlamelar.
Alguns argilominerais do tipo 2:1 possuem um excesso de cargas negativas distribuidas pela
superficie das lamelas devido a deficiéncia de cargas positivas em sua estrutura cristalina,

1>

causada pelas substituicdes isomorficas, que podem ser do Si*" pelo AP* nos sitios

I** pelo Mg?* ou do Mg?®* pelo Li* (ou uma vacancia) nos sitios octaédricos.

tetraédricos, do A
Esse excesso de cargas negativas é contrabalanceado por cétions de compensagédo
intercambidveis e interlamelares (Teixeira-Neto e Teixeira-Neto, 2009).

O espacamento entre as lamelas, denominado espaco interlamelar ou intercamadas
(ds), varia de acordo com a natureza do cétion de compensagdo, com a quantidade de agua
disponivel e com a presenca de outras moléculas polares (Ruiz-Hitzky et al., 2011). A soma
da espessura de uma Unica camada (espessura interlamelar) e do espago interlamelar
representa a unidade repetitiva na multicamada, chamado espacamento basal ou disténcia
interlamelar (dp). A Figura 7 esquematiza uma estrutura lamelar.
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Figura 7 - Representagdo esquematica da estrutura de um sélido lamelar

Espaco df
Interlamelar

N

Distancia

Interlamelar J

\\\

Fonte: Proprio autor

1.2.2 Classificacao e propriedades dos argilominerais

Espessura

Interlamelar

Existe cerca de 40 argilominerais, dotados de nomenclatura especifica e classificados

em oito grupos, com base no tipo de lamela (1:1 ou 2:1), carga da lamela e espécie

interlamelar. Esses grupos séo ainda subdivididos de acordo com o tipo de camada octaédrica

(di ou tri), composicdo quimica, geometria da superposi¢do das camadas individuais e regido

interlamelar (Brindely e Brown, 1980; Coelho et al., 2007), conforme a Tabela 2.

Tabela 2 - Classificacdo dos filossilicatos considerando o tipo de lamela (Tipo), grupo

(Grupo) com carga da férmula (x), subgrupo (Subg) e exemplo das espécies (Esp)

Tipo Grupo Subg Esp
1:1 Serpentina-caulin Serpentina Crisotila, antigorita
x~0 Caulin Caulinita, nacrita
21 Talco-pirofilita Talco Talco, willemseita
x~0 Pirofilita Pirofilita
Esmectita Saponita Saponita, hectorita
x~0,2-0,6 Montmorrilonita Montmorrilonita, beidelita
Vermiculita Trioctaédrica Vermiculita trioctaédrica
x~0,2-0,6 Dioctaédrica Vermiculita dioctaédrica
Mica Trioctaédrica Biotita, lepidolita
x~1 Dioctaédrica Muscovita, paragonita
Mica Trioctaédrica Clintonita
x~2 Dioctaédrica Margarita
Clorita Trioctaédrica Chamosita
x~varidvel Dioctaédrica Donbassita
Di,trioctaédrica Sudoita
2:1 Sepiolita-paligorskita Sepiolita Sepiolita
x~varidvel Paligorskita Paligorskita

Fonte: Fonseca e Airoldi (2003)
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Segundo Coelho et al. (2007) e Teixeira-Neto e Teixeira-Neto (2009), dos quarenta
argilominerais conhecidos e distribuidos nesses grupos, poucos sdo comuns, abundantes e
tecnologicamente importantes, sendo constituintes das argilas industriais. Destacam-se a
caulinita, presente no caulim e “ball clay”; a montmorillonita, presente na bentonita e terra

fuller; o talco; a vermiculita e o amianto crisotila.

1.2.2.1 Esmectitas (Montmorillonita)

De todos os silicatos lamelares, o grupo das esmectitas tem despertado grande
interesse em pesquisas de modificacdo quimica e aplicacdo, principalmente no campo da
tecnologia de nanocompdsitos com polimeros.

Esse grupo engloba varias espécies distribuidas por dois subgrupos: um dioctaédrico
e outro trioctaédrico, conforme apresentado na Tabela 3 (Bergaya, Jaber, et al., 2011). A
espécie de montmorillonita relativamente rica em magnésio é denominada saponita; a rica em
litio e magnésio é denominada hectorita; a rica em ferro é denominada nontronita e a espécie
rica em aluminio é chamada beidelita.

A montmorillonita € o mineral mais comum e mais abundante entre as esmectitas,
dotada de uma estrutura do tipo 2:1 com espessura interlamelar em torno de 1 nm (Figura 6b).
Na literatura, esse argilomineral € comumente designado na forma abreviada, como MMT,
MMt, Mtm ou ainda Mt.

Uma propriedade muito importante dos argilominerais é a capacidade de troca
catibnica (CTC), pois esta indica a disponibilidade de sitios trocaveis necessaria a interacao
com cations, moléculas organicas ou inorganicas, o que pode influenciar suas propriedades
fisico-quimicas e definir suas aplicacdes tecnoldgicas. A CTC geralmente é expressa em
meq/100 g de argilomineral calcinado e pode ser determinada por diferentes métodos (Brigatti
et al., 2006; Bergaya, Theng, et al., 2011). Para a montmorillonita, a CTC apresenta valores

elevados, compreendidos entre 80-120 meqg/100 g (Bergaya, Jaber, et al., 2011).
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Tabela 3 - Espécies dioctaedricas e trioctaédricas pertencentes ao grupo das esmectitas com

suas respectivas formulas idealizadas®.

Série dioctaédrica Série trioctaédrica
Montmorillonita® (MMT) Hectorita® (Ht)
"V(Sig) "' (Al-yMg,)O10(OH),(M™)ys " (Sis) " (Mg3.yLiy)O10(OH)2(M™)yin

Bentonita: nome comercial da argila contendo  ®Laponita e fluoro-Ht sdo Ht sintéticas (na
ao menos 50% de MMT (ou outra esmectita) fluoro-Ht, os ions OH"séo trocados por F)

Beidelita (Bd) Saponita (Sap)
V(SisxAly) ' (Al2)O10(OH)2(M™ ) V(SisxAlx) "' (Mg3)O10(OH)2(M™ )

Outras espécies com cation octaédrico diferente de Al ou Mg

Nontronita Stevensita

V(SigxAl) V' (Fe2)O10(OH)2(M™ ) " (Sia)"'(Mg3.y0,)O10(OH)2(M™ )y
(O representa uma vacancia)

Volkonskoita Sauconita

V(SigxAl) V(Cr2)010(OH)2(M™ )i "V(SigxAly) "' (ZNn3)O010(OH)2(M™ )i

®As formulas dadas sdo idealizadas devido &s substituicbes x e y nas camadas tetraédricas e
octaédricas, respectivamente, ndo estando limitadas a um Unico tipo de sitio. Para a MMT, que
idealmente existem apenas substituicdes octaédricas, uma pequena quantidade de substituicdes
tetraédricas podem ocorrer, dando origem a uma grande variedade de MMT com um carater

beidelitico mais ou menos pronunciado.

As interaces entre as diferentes espécies quimicas nos solidos lamelares podem
ocorrer de duas maneiras: intercalacdo, em que a espécie quimica interage reversivelmente
por forcas intermoleculares do tipo ligacdo de hidrogénio, forcas de Van Der Walls ou
interacdes eletrostaticas; e modificacdo quimica, que se processa pela insercdo de espécies na
superficie da lamela através de ligacdes fortes predominantemente covalentes (Brigatti et al.,
2006).

Quando o intercalante se acomoda paralelamente as lamelas, haverd um leve
aumento no valor do espacamento basal com a dimensao do didmetro do intercalante. Quando
essa acomodacdo for de forma inclinada, o aumento do espacamento basal sera de proporcao
intermediaria. Porém, quando a acomodacao do intercalante ocorrer verticalmente havera um
incremento significativo no valor do espaco interlamelar da matriz, sendo este da dimenséo do

comprimento molecular (Brigatti et al., 2006). Um exemplo de intercalagcdo vertical foi
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descrito por Chen et al. (2010) com a intercalacdo do cloridrato de tramadol (TH) na
montmorillonita (Figura 8), em que o espaco interlamelar foi calculado a partir da técnica de
difracdo de raios X.

Figura 8 - (a) llustracdo esquematica da intercalacdo vertical do cloridrato de tramadol (TH)

na montmorillonita e (b) tamanho tridimensional do TH.
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Fonte: Chen et al. (2010).

Um dos métodos de preparacdo de nanocompdsitos consiste na intercalagdo de
macromoléculas, como as dos polimeros em argilominerais, gerando materiais hibridos com
propriedades modificadas. Detalhes da obtencdo, caracterizacdo e aplicacdo de materiais
compositos, especificamente nos biocompositos baseados no sistema quitosana/argilomineral

serdo reportados a seguir.

1.3 Materiais poliméricos comp0sitos e nanocompositos

O termo compasito € utilizado para uma classe de materiais formados artificialmente
pela dispersdo de dois ou mais componentes que, quando combinados, possuem propriedades
diferenciadas dos seus precursores (Guell e Bénard, 1997; Chung, 2000; Paiva e Morales,
2006). Quando essa dispersdo atinge o nivel nanométrico, sdo formados os chamados
nanocompdsitos ou compositos ndo convencionais (Paiva e Morales, 2006).

O termo bionanocompdsito ou nanobiocompasito, utilizado por muitos autores, foi
introduzido na Kirk-Othmer Encyclopedia em 2008 por Darder, Colilla et al, e esta associado
a biomateriais hibridos compostos por espécies de origem natural, como os biopolimeros, e

solidos inorganicos de diversas estruturas e morfologias, resultando em estruturas
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nanometricas com propriedades superiores aos seus materiais de partida e com preservagdo da
biodegradabilidade. Estes materiais sdo destinados a diversas aplicagbes, como na area
biomédica e ainda em embalagens, na agricultura e em dispositivos de higiene, representando,
assim, uma resposta forte e emergente na busca por materiais melhorados e ecologicamente
corretos (Bordes et al., 2009).

Segundo Callister e Willian (2002), as propriedades dos compoésitos sao
determinadas pelas propriedades das fases constituintes, de suas quantidades relativas, e da
morfologia da fase dispersa (forma, tamanho, distribuicdo e orientacdo destas particulas).

Os nanocompositos obtidos com argilominerais (modificados ou ndo) em pequenas
proporcdes tém apresentado melhorias nas propriedades mecénicas e fisicas quando
comparadas com o polimero puro ou com micro e macrocompdsitos (Paiva e Morales, 2006;
Bordes et al., 2009; Pongjanyakul e Suksri, 2009; Futalan et al., 2011). Estas melhorias
incluem maiores valores para 0 modulo de elasticidade, aumento da resisténcia mecanica,
aumento da estabilidade térmica, decréscimo da permeabilidade a gases e inflamabilidade e
aumento da biodegradabilidade de polimeros biodegradaveis. Detalhes da preparacdo e

aplicacdo de compdsitos polimero/argilomineral e suas propriedades serdo descritos a seguir.

1.3.1 Preparacao dos compdsitos polimero/argilomineral

A mistura fisica de um polimero e um argilomineral pode formar (ou ndo) um
nanocomposito (Paiva e Morales, 2006; Pavlidou e Papaspyrides, 2008). A Figura 9 apresenta
trés tipos de estrutura de compdsitos que podem ser obtidas quando um argilomineral é
associado a um polimero.

1) Estrutura de fase separada, quando as cadeias poliméricas ndo intercalam as camadas
do argilomineral, gerando microcompositos de fraca interacdo polimero/argilomineral
(Alexandre e Dubois, 2000; Paiva e Morales, 2006; Wang e Wang, 2007; Pavlidou e
Papaspyrides, 2008);

2) Estrutura intercalada, quando as cadeias poliméricas sdo intercaladas entre as camadas
do argilomineral, formando uma estrutura multicamada bem ordenada, que apresenta
propriedades superiores a de um microcomposito (Alexandre e Dubois, 2000; Wang e
Wang, 2007; Pongjanyakul e Suksri, 2009; Hsu et al., 2012);
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3) Estrutura esfoliada, em que o argilomineral é completa e uniformemente disperso em
uma matriz polimérica, maximizando as intera¢fes polimero-argilomineral e levando a
melhorias significativas nas propriedades fisicas e mecénicas (Alexandre e Dubois,
2000; Paiva e Morales, 2006; Pavlidou e Papaspyrides, 2008; Bordes et al., 2009;
Pongjanyakul e Suksri, 2009).

Figura 9 - Esquema de diferentes tipos de estrutura de compdsitos que podem ser obtidas

quando um argilomineral é associado a um polimero.

= 2

Polimero
] "A
— —
Estrutura de fase Estrutura Estrutura
separada intercalada esfoliada
(microcompdsito) (nanocompdsito) (nanocomposito)

Fonte: Paiva e Morales Paiva e Morales (2006).

Dependendo dos materiais de partida e das técnicas de processamento empregadas,
aléem das citadas acima, podem coexistir outras estruturas de propriedades intermediarias,
sendo intercaladas, floculadas ou esfoliadas ao mesmo tempo (Sinha Ray e Okamoto, 2003).

Vérias estratégias foram desenvolvidas para a preparagdo de nanocompositos
polimero/argilomineral. Dentre elas, trés processos principais sdo descritos (Alexandre e
Dubois, 2000; Sinha Ray e Okamoto, 2003):

1) Intercalacdo/esfoliacdo em solucdo: As camadas do argilomineral sdo esfoliadas

em lamelas simples usando um solvente em que o polimero (ou um pré-polimero, no

caso de compostos insollveis, como a poliamida) seja soldvel, E bem conhecido que
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tais aluminossilicatos podem ser facilmente dispersos em um solvente adequado,
devido as forcas intercamadas fracas. Por isso, o argilomineral é disperso
inicialmente no solvente para que haja a separacdo das particulas. Em seguida, o
polimero é adicionado e adsorve nas lamelas isoladas. Quando o solvente é
evaporado, ou a mistura precipitada, as folhas do silicato tendem a se reorganizar, no
melhor dos caso, em estruturas de multicamadas ordenadas. Neste processo também
sdo incluidos os nanocompdsitos obtidos pela polimerizacdo por emulsdo em que o
argilomineral é disperso na fase aquosa.

2) Intercalacdo pela polimerizacdo in situ: Nesta técnica, o silicato lamelar é

embebido com 0 monémero liquido (ou em solugdo), de modo que a formacgdo dos
polimeros possa ocorrer entre as lamelas intercaladas. A polimerizacdo pode ser
iniciada por calor ou radiacéo, por meio da difusdo de um iniciador adequado ou por
um iniciador ou catalisador organico incorporado intercamada via troca catibnica,
antes da etapa de expansdo do mondmero.

3) Intercalagéo por fusdo: O argilomineral é misturado com a matriz do polimero no

estado fundido. Se a superficie lamelar interage suficientemente com o polimero
escolhido sob estas condi¢des, este pode difundir no espaco interlamelar e formar um
nanocompoésito de forma intercalada ou esfoliada. Nesta técnica, ndo se faz

necessaria a utilizacao de solvente.

No caso da utilizacdo de biopolimeros naturais como matriz polimérica para a
formacdo de nanocompdsitos com argilominerais, 0 processo mais reportado é a
intercalacdo/esfoliacdo em solucdo. Em se tratando da obtencdo de compdsitos
quitosana/argilomineral, sdo encontrados diversos trabalhos na literatura que reportam
metodologias de preparacdo destes, assim como das consequentes propriedades observadas

para cada material, conforme apresentado a seguir.

1.3.1.1 Preparacéo dos compdsitos quitosana/argilomineral

A literatura apresenta diversas metodologias para a obtencdo de compositos de
quitosana/argilomineral nas formas de poés, filmes, membranas, esferas, etc, sendo

direcionadas em funcgéo da aplicacéo desejada.
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O primeiro trabalho no qual se tem conhecimento com compdsitos
quitosana/argilomineral foi publicado por Darder et al. (2003), onde foi aplicado o método da
intercalacdo/esfoliacdo em solugdo. Este, teve por objetivo estudar a intercalagdo do
biopolimero nas lamelas do argilomineral. Para isto, foram preparados nanocompdsitos, na
forma de p6, com quantidades variadas de quitosana — de alto peso molecular — nas
composicbes de 0,25:1, 0,5:1, 1:1 e 2:1, com relagdo a uma massa fixa de uma
montmorillonita sddica.

Wang et al. (2005) preparam filmes de nanocompdsitos quitosana/montmorillonita,
utilizando o &cido acético 2% (v/v) como solvente. Na preparacdo dos materiais, inicialmente
a montmorillonita (MMT) foi pré-expandida em 50 mL de 4gua destilada e depois adicionada
a uma solucdo de quitosana (CS), seguida de aquecimento a 60°C sob agitacdo por 6 h. As
quantidades de MMT, em massa, foram de 2,5%, 5% e 10% com relagcdo a CS. As solucbes
de CS/MMT foram dispersas em um recipiente plastico e levadas ao aquecimento a 80°C por
48 h. A influéncia da presenca do solvente nas propriedades dos compositos foi estudada.
Outros filmes foram preparados seguidos da neutralizacdo do solvente com NaOH 1 mol.L™
por 5 h, e entdo secos a 60°C por 24 h. Ap0s a caracterizacdo, foram encontradas estruturas
mistas intercaladas/esfoliadas e intercaladas/floculadas, o que levou ao incremento da
estabilidade térmica, dureza e médulo de elasticidade do biopolimero em funcéo da adicéo de
MMT. A presenca do solvente nos compdsitos ndo neutralizados influenciaram na perda da
estabilidade térmica e cristalinidade dos materiais.

Resultados similares para a estabilidade térmica foram observados por Zhang et al.
(2009), para os compdsitos de vermiculita/quitosana, onde verificou-se que o incremento
dessa propriedade, comparado a CS pura, esta vinculada a quantidade de vermiculita (VMT).
Para a preparacdo desses compositos, a VMT, nas formas &cida, sddica e modificada com
CTAB, foi adicionada a uma solucdo de CS em &cido acético e agitada por 2 dias a
temperatura ambiente. As quantidades de VMT investigadas em relacdo a CS foram de 2, 4, 6
e 8%.

Nanocompositos CS/IMMT também foram preparados por Han et al. (2010) pela
adicdo compassada de uma solucdo de quitosana, preparada em 100 mL de &cido acético 0,1%
(v/v) por 2 h, em uma suspensdo de 1% de MMT em agua destilada e previamente agitada por
12 h. A mistura foi submetida & agitacdo e aquecimento de 60 °C por 2 h. Em seguida, 0

material foi centrifugado, lavado por trés vezes com agua destilada e seco a 100 °C por 12 h.
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A razdo MMT na CS foi 1:0,2 a 1:10. A intercalacdo da quitosana protonada na MMT sddica
se deu através do processo de troca catibnica, gerando nanocompdsitos com uma estabilidade
térmica melhorada, que foram avaliados em relacéo a atividade antimicrobiana.

Paluszkiewicz et al. (2011) obtiveram compdsitos preparados pela dispersdo de
MMT em uma solucdo de CS 2 % (m/v) em &cido acético 2 % (v/v), encontrando melhorias
significativas nos parametros mecéanicos do nanocompdsito em comparacdo com a CS pura.
Primeiramente, foi preparada a solucdo de CS em é&cido acético a 60 °C por 30 min. Em
seguida, foi adicionado 5 % (m/m) de MMT a solucdo e homogeneizada por 2 h, primeiro em
agitacdo magnética e em seguida em agitacdo ultrasdnica. A solucdo resultante foi dispersa
em uma placa de Petri e submetida a temperatura ambiente por 48 h. Os materiais foram
caracterizados por FTIR e estudados em termos de interagdo nanoparticula-biopolimero.

Um hibrido organico-inorganico de CS e nanoargila (Cloisita 10A; MMT modificada
com sais quartenarios de aménio) foram preparados por Pandey e Mishra (2011) pelo método
de evaporacdo do solvente. As solucdes de CS foram preparadas em 25 mL de acido acetico
1% (v/v) sob agitacdo por 2 h. Antes da adicdo da MMT as solugdes foram ajustadas com
NaOH para pH 4,9. Em seguida, 0,5% de Cloisita 10A foi adicionada a 25 mL de agua para
obter 2,5% de suspensdo e entdo adicionada lentamente a solucdo de CS anteriormente
preparada, deixando a mistura sob agitacdo por 8 h a 50 °C. O nanocomposito obtido foi
lavado com agua purificada para retirada do excesso do solvente. Os resultados mostraram a
formacdo de uma estrutura esfoliada com excelente aplicabilidade na adsor¢do de ions

cromio.

1.3.1.2 Aplicacéo dos compositos quitosana/argilomineral

Quitosana e seus compdsitos com argilominerais tém sido reportados na literatura
como materiais versateis e de alto potencial para aplicacdo em diversas areas tecnologicas,
como na adsorcdo de metais pesados, corantes, farmacos, pesticidas, etc.; como sistemas de
liberacdo controlada de farmacos (“in vitro” e “in vivo™); como agentes antimicrobianos; na
imobilizacdo de enzimas; como sensores eletroquimicos, etc. Algumas dessas aplicacGes e

suas respectivas referéncias se encontram listadas na Tabela 4.
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Tabela 4 - Algumas aplicacbes dos compositos quitosana/argilomineral encontradas na

Quitosana/Haloisita

tetraciclina

literatura.
Composito Morfologia  Aplicagéo Referéncia
Quitosana/montmorillonita } _ Tirtom et al.
S Esfera Adsorcdo de Nie Cd
com epicloridrina (2012)
Quitosana/montmorillonita Eot Adsor¢do do corante Kittinaovarat et
sfera
com NaOH Reative Red 120 al. (2010)
Quitosana/montmorillonita Liberacdo controlada de
Esfera ) Hua et al. (2010)
com TPP ofloxacina
Quitosana-g-poli(acido Adsorcdo de azul de
. o Esfera _ Liu et al. (2010)
acrilico)/vermiculita metileno
) o ) Adsorcdo do corante Nesic et al.
Quitosana/montmorillonita Filme _
Bezactiv Orange V-3R (2012)
) o _ Liberagdo controlada do Aguzzi et al.
Quitosana/montmorillonita Filme )
farmaco 5-ASA (2010)
) ) ] 3 .. Deng et al
Quitosana/atalpugita Particulas Adsorcao de &cido tanico
(2012)
) o Particulas Adsorcdo do corante Wang e Wang
Quitosana/montmorillonita
Congo Red (2007)
) o Particulas Adsor¢do do herbicida Celis et al.
Quitosana/montmorillonita o
clopiralida (2012)
Quitosana/montmorillonita  Farticulas Atividade antimicrobiana Han et al. (2010)
Quitosana/montmorillonita Particulas o Darder et al.
) ) Sensores eletroquimicos
e quitosana/hectorita (2005)
) ) Particulas o L Wang et al
Quitosana/rectorita Atividade antimicrobiana
(2009)
) ) Particulas Liberacdo controlada de Hsu et al. (2009)
Quitosana/rectorita _
albumina BSA
Particulas Liberacdo controlada de Kelly et al.

(2004)
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1.4 Adsorcao

1.4.1 Modelos de equilibrio

A sorcdo de ions é geralmente investigada através de isotermas de adsorc¢do. Elas ddo
informacOes sobre a extensdo e natureza do adsorvente, o meio de suspensdo e as
propriedades fisico-quimicas do sistema.

Dentre os varios modelos de adsorcao, foram adotados neste trabalho os modelos de
Langmuir (1918), Fretindlich (1907) e Temkin (1940), conforme descrito nas Equagdes 3, 4, e

5, respectivamente.

1.4.1.1 Modelo de Langmuir

A teoria de Langmuir (1918) baseia-se no fato de a adsorcdo gas/solido ocorrer em
uma superficie homogénea, na forma de monocamada, onde a afinidade ionica independe da
quantidade de material adsorvido. A Equacdo 3 mostra a equacdo modificada de Langmuir:

C C N 1

S S

Equacéo 3: — = —
qe qmax quax

Onde Cs é a concentracdo do cation em equilibrio com o ion adsorvido na solucdo; ge € a
quantidade adsorvida na interface sélido/liquido e gmax € @ capacidade de adsorcdo em
monocamadas do adsorvente, ambos expressos em quantidade de matéria em funcdo de
massa; b é a constante de adsor¢édo de Langmuir, associada a energia de adsorcéo.

Em geral, esse modelo é comumente aplicado para solugdes i6nicas, no entanto, sua
aplicacdo estd mais relacionada ao fato de se ter um bom ajuste deste aos dados

experimentais, do que em atender as condi¢des fisicas inerentes ao mesmo.

1.4.1.2 Modelo de Frelindlich

Frelindlich (1907) fez algumas corre¢des ao modelo de Langmuir, considerando a ndo
uniformidade ou heterogeneidade das superficies reais e a adsorcdo em multicamadas. A

Equacdo 4 traz a correlacdo de Fretindlich.
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1
Equagéo 4: Ing, =Ink; +EInCS

ke € 1/n sdo pardmetros empiricos do modelo de Frelindlich. ke é a constante de adsorcao,
relacionada com a energia de ligacdo, e 1/n esté associado a heterogeneidade da superficie do
solido. O parametro n é uma medida do desvio da linearidade da adsor¢éo e indica o grau de
ndo linearidade entre a concentracdo da solucéo e a adsorcéo.

1.4.1.3 Modelo de Temkin

A teoria de Temkin e Pyzhev (1940) considera que ha diferenciacdo na estabilidade
dos centros de absorcdo e que 0s sitios mais energéticos sao primeiramente ocupados pelos
ions em solucéo, sendo que a afinidade i6nica tende a decrescer linearmente com o aumento

da adsorcéo. Essa correlacdo foi descrita pela Equacao 5.
Equacdo 5: 0. =B|I’ICS + BInA

No modelo de Temkin, B = RT/br, onde bt é a constante relacionada ao calor de sor¢édo; A é a

constante de isoterma, R € a constante dos gases e T é a temperatura absoluta.

1.4.2 Modelos cinéticos

A fim de se entender os fatores determinantes da velocidade de adsorcdo e de se
explicar os mecanismos na interface sélido-liquida em relacdo ao tempo, existem diversas
correlacbes matematicas, encontradas na literatura, que tentam descrever o comportamento
cinético e definir a etapa determinante em um processo de adsorcao.

Dentre os diversos modelos cinéticos mais comumente utilizados, destacam-se o
modelo de pseudo-primeira ordem (Lagergren e Svenska, 1898) e o modelo de pseudo-
segunda ordem (Ho e Mckay, 1999).

A correlacdo desenvolvida por Lagergren (Equacdo 6) descreve a cinética de adsorcao
a partir da capacidade de adsorcdo de um solido, em que, na maioria dos casos, a etapa

determinante do processo precede a difusdo superficial.
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K
Equacio 6: log(q, —a,)=logg, — > 203"

Onde ge € q: é a quantidade de ions adsorvidos em equilibrio e em um tempo t, e k; é a
constante de velocidade de pseudo-primeira ordem.

Outro modelo cinético, também baseado na capacidade de adsorcdo de um sélido, foi
descrito por Ho (1999) e expresso pela Equacao 7.

oo 7 t_ 1 .t
quacéo 7: —= —
g k.ao .

onde k; é a constante de velocidade de pseudo-primeira ordem.

Diferentemente do modelo de Lagergren, o0 modelo de Ho descreve o comportamento
cinético em toda a extenséo do processo de adsorcdo e considera a quimissor¢ao no sitio ativo

do adsorvente como sendo a etapa determinante do processo de adsorcao.

1.4.2 Adsorcdo de metais pesados e corantes utilizando compdsitos de

quitosana/argilomineral

Para fins de visualizacdo do panorama de publicacdes envolvendo a tematica da
adsorcdo de metais pesados e corantes, foi realizado um levantamento de dados, atraves de
uma pesquisa eletrénica em jornais da literatura cientifica especializada, utilizando-se a base
de dados do Science Direct.

Foram coletados artigos publicados, em lingua inglesa, no periodo compreendido entre
2010 a agosto de 2014. A busca por termos livres foi escolhida, sem uso de vocabulario
controlado (descritores). Com esta estratégia, um maior namero de referéncias foi atingido,
aumentando-se, assim, a identificacdo de obras publicadas dentro dos critérios pré-
estabelecidos. Os termos “dye”, ‘“chitosan dye”, “chitosan clay dye” e “chitosan
montmorillonite dye”, e “adsorption metal ions”, “chitosan metal ions”, “chitosan clay metal

ions” e “chitosan montmorillonite metal ions” foram utilizados como palavras-chave para a
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busca de trabalhos envolvendo a adsorcdo de metais pesados e corantes, respectivamente. Os
resultados dessa busca estdo apresentados nas Figuras 10 e 11.

A pesquisa revelou um crescente avanco no numero de trabalhos publicados na area
em estudo ao longo dos ultimos cinco anos. Em média, 5,7% e 14,4% dos trabalhos foram
encontrados para adsorcdo de metais pesados e corantes em quitosana, respectivamente. Para
0s compdsitos de quitosana/argilomineral, foram publicados cerca de 20% dos trabalhos
localizados, sendo que destes aproximadamente 50% foram observados para 0os compoésitos de
quitosana/montmorillonita. Os dados indicam que a montmorillonita é o argilomineral mais
estudado para a formacdo de compdsitos com a quitosana aplicaveis a adsorcdo de metais e

corantes.

Figura 10 - Panorama de publicacbes encontradas na base de dados do “Science direct”
utilizando-se os termos: (a) “adsorption metal ions”, (b) “chitosan metal ions”, (c) “chitosan
clay adsorption metal ions” e (d) “chitosan montmorillonite adsorption metal ions” no
periodo de 2010 a agosto de 2014.
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Fonte: Préprio autor
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Figura 11 - Panorama de publicagcdes encontradas na base de dados do “Science direct”
utilizando-se os termos: (a) “dye”, (b) “chitosan dye”, (c) “chitosan clay dye” e (d) “chitosan
montmorillonite dye” no periodo de 2010 a agosto de 2014.
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1.5 Liberacdo controlada de farmacos

Nas ultimas décadas, esforcos tém sido feitos na area de emissdo de drogas com a
modificacdo e melhoria dos sistemas de liberacdo controlada de farmacos, na tentativa de
maximizar as vantagens inerentes as formas farmacéuticas de dosagem de medicamentos (Das
e Das, 2003). Para isto, a escolha de um sistema apropriado, a fim de sustentar a acdo
terapéutica ao longo do tempo e/ou de liberar um determinado farmaco ao nivel de um 6rgéo
alvo ou tecido especifico, se apresenta um desafio da pesquisa cientifica. Dentro das varias
opcbes, o0s sistemas farmacéuticos matriciais baseados em polimeros/farmacos tém

demonstrado resultados promissores.
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Nesse tipo de sistema, o farmaco é liberado de forma continua, possui um efeito
terapéutico prolongado e requer administracbes menos frequentes quando comparado ao
sistema convencional. A Figura 12 apresenta os perfis de liberacdo de um determinado
farmaco dentro de uma faixa de acdo terapéutica, acima da qual ele é toxico e abaixo da qual
ele se mostra ineficaz. Nesses casos, 0s niveis plasmaticos sdo dependentes das dosagens
administradas, o que se torna de nivel critico nos casos em que a dose efetiva estiver proxima
da dose toxica. Para estes, a emissdo controlada da droga se mostra como uma solucdo

eficiente.

Figura 12 - Emissdo de farmacos em fungdo do tempo com perfis de (A) liberacdo controlada

em comparacgéo ao (B) método convencional.
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Fonte: Adaptado de Almeida (2012).

1.5.1 Cinética de emissao de farmacos

A velocidade de liberacdo do farmaco em um sistema matricial constituido a base de
um polimero hidrofilico, como a quitosana, é condicionada por um ou mais dos seguintes
mecanismos cinéticos (Lopes et al., 2005):

v Transporte do meio de dissolucdo para a matriz polimérica;
v Intumescimento (“swelling) do polimero com formagéo de uma camada de gel;

v Difusdo do farmaco através da camada de polimero intumescido;
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v" Erosdo do polimero intumescido.

O comportamento de intumescimento das matrizes hidrofilicas, resultante de um
processo de relaxamento das cadeias poliméricas quando em meio aquoso, é mecanicamente
descrito pela formacdo de “frentes”, ou seja, do local onde ocorre uma nitida mudanga fisica
de intumescimento, dissolucdo/difusdo do farmaco e erosdo da matriz (Lopes et al., 2005),

conforme ilustrado na Figura 13.

Figura 13 - Esquema ilustrativo das frentes de movimento (intumescimento, difusdo e erosdo)

durante a liberagdo de farmacos a partir de sistemas matriciais intumesciveis.

Camada gelificada

Frente de difuséo

Frente de erosédo

Polimero no estado vitreo

. ) (zona seca)
Frente de intumescimento

Na zona 1, o farmaco se encontra numa regido de baixa mobilidade molecular,
considerada como zona seca. Na regido compreendida entre as frentes de intumescimento e de
difusdo, o farmaco se encontra predominantemente ndo dissolvido, enquanto que este, apds a
frente de difusdo, se apresente na forma dissolvida. Assim, a frente de difusdo relaciona-se
com a velocidade de dissolucdo do farmaco. O farmaco dissolvido difunde-se em direcdo a
frente de erosdo, que, por sua vez, compreende a interface camada de gel/meio de dissolucéo.
Nessa zona, as cadeias poliméricas sdo afastadas/dissolvidas promovendo a liberacdo do
farmaco da matriz para o meio de dissolucéo.

A liberacdo controlada de um farmaco a partir de uma matriz polimérica hidrofilica é
um processo complexo que envolve dissolugéo e difusdo do farmaco além dos mecanismos de

erosdo da matriz (Lopes et al., 2005; Dash et al., 2010). Apesar da complexidade dos
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fenbmenos envolvidos nesse processo, alguns modelos matematicos bem conhecidos sdo
aplicaveis visando entender o mecanismo de liberacdo da droga. Dente eles, citam-se 0s
modelos de ordem zero e os modelos de Higuchi e Ritger-Peppas, descritos a seguir.

1.5.1.1 Modelo de ordem zero

Esse modelo baseia-se na liberacdo lenta para drogas solUveis a partir de formas
farmacéuticas que ndo se desagregam (Lopes et al., 2005), sendo descrito pela Equacao 8.

Equacdo 8: Qr = Qo + kgt

onde, Q; é a quantidade da droga liberada no tempo t; Qo é a quantidade inicial da droga no
meio de liberacdo (geralmente, Qo = 0) e ko a constante cinética de liberagdo de ordem zero
expressa em unidades de concentracdo em fungdo do tempo.

Esta relacdo pode ser usada para descrever a emissdo de drogas por varios tipos de
formas de dosagem farmacéutica de liberagdo modificada, como no caso de alguns sistemas
transdérmicos, dos comprimidos matriciais com droga de baixa solubilidade, de formas
revestidas, dos sistemas osmoticos, etc (Varelas et al., 1995).

As matrizes dotadas de superficies muito erodiveis se mostram altamente desejadas no
campo farmacéutico, tendo em vista apresentarem uma cinética de liberagdo proxima a de
ordem zero, 0 que garante a manutencdo da taxa de emissdo da droga independente da

concentracdo (Peppas e Narasimhan, 2014).

1.5.1.2 Modelo de Higuchi

Takeru Higuchi (1961) foi o primeiro a postular um modelo matematico utilizado
para descrever a libertacdo do farmaco a partir de sistemas matriciais como um processo de
difusdo baseado na Lei de Fick. Assim, ele € tido como o "pai" da liberacdo controlada de
farmacos, com relacdo ao entendimento mecanicistico desses sistemas, uma vez que sua
equacdo (Equacdo 9) permite um célculo facil de emissdo da droga a partir de um tipo de
sistema bastante complexo.

Equaco 9: % = kyt°5

=)
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onde, m; é a quantidade da droga liberada no tempo t; m., é a quantidade liberada da droga em
t = oo e ky corresponde a constante de liberagdo de Higuchi, que reflete as caracteristicas do
desenho da formulacéo (expressa em unidades de concentragdo em funcéo de t°°).

Apesar de esse modelo ser conceitualmente simples, a sua validade € dependente de
alguns pressupostos, nas quais a derivagdo dessa equacdo se baseia. Sdo eles: (i) a
concentracdo inicial do farmaco na matriz € muito maior do que a solubilidade da droga; (ii) a
difusdo da droga é unidimensional, tornando os efeitos de “frente” negligenciaveis; (iii) as
particulas da droga sdo muito menores do que a espessura do sistema; (iv) as propriedades de
intumecimento e dissolucdo da matriz sdo desconsideradas; (v) o coeficiente de difusdo da
droga é constante; e (vi) perfeitas condi¢des de imersdo prevalecem e sdo sempre mantidas no
ambiente de libertacdo. Adicionalmente, este so deve ser aplicado para m¢/m; < 0,60 (Higuchi,
1961).

Assim, a equacdo de Higuchi apresenta fortes limitacbes na interpretacdo dos
mecanismos de liberagdo controlada, principalmente no uso desta relacdo em sistemas que
intumescem, pois sistemas deste tipo podem ser erodiveis, devendo-se atender ao atributo do

relaxamento das cadeias poliméricas para o transporte do farmaco (Lopes et al., 2005).

1.5.1.3 Modelos semi-empiricos exponenciais

Os modelos semi-empiricos derivados da lei de poténcia tém sido amplamente
utilizados para descrever a liberacdo do farmaco a partir de sistemas poliméricos nos quais 0s
mecanismos de liberacdo sdo desconhecidos. Pode-se dividi-los em monoexponencial e
biexponencial, de acordo com os modelos de Ritger e Peppas (1987) e Peppas e Sahlin

(1989), conforme Equacéo 10 e Equacdo 11, respectivamente.

m¢

Equacéo 10: —= kpt™
Equacdo 11: % = k,t™ + k,t2™

=)

onde, m; € a quantidade da droga liberada no tempo t; m,, € a quantidade liberada da droga em
t = co. Para 0 modelo monoexponencial, k, corresponde a constante de liberagéo de Peppas,
que reflete as caracteristicas estruturais e geométricas do mecanismo (expressa em unidades

de concentracdo em funcdo de t") e n é o expoente difusional que caracteriza 0 mecanismo
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envolvido, dependente da geometria do sistema matricial. Para o modelo biexponencial, k;
(expressa em unidades de concentragdo em funcdo de t™) e k, (expressa em unidades de
concentracdo em funcdo de t°™) representam as constantes que refletem as contribuicdes
relativas dos mecanismos de difusdo e de erosdo/relaxamento (transporte Caso II),
respectivamente. Por sua vez, m é o expoente de difusdo Fickiana, que nesse caso, independe

da forma do sistema matricial.

Os valores de n variam de acordo com a forma geométrica da preparacdo dos sistemas
de liberacdo (Ritger e Peppas, 1987), conforme Tabela 5.

Tabela 5 - Expoentes difusionais e os respectivos mecanismos de liberacdo associados aos

sistemas intumeciveis de liberacdo controlada de farmacos.

Expoente difusional, n

Eilmes finos Arpost_ras Amps_,tras Mecanismo de liberacdo da droga
cilindricas esféricas
0,5 0,45 0,43 Difusédo Fickiana;

Transporte  Anbmalo ou ndao
05<n<10 0,45<n<0,89 0,43<n<0,85 Fickiano;
Transporte de Caso II:
1,0 0,89 0,85 relaxamento/erosao.

Os modelos de ordem zero e o modelo de Higuchi sdo mutuamente exclusivos:
quando se aplica um, o outro ja ndo tem aplicacdo. O mesmo ndo sucede com o modelo de
Ritger-Peppas e 0 modelo de Peppas-Sahlin, sendo a aplicacdo destes modelos bastante util
para complementar as informacfes relativas aos mecanismos de liberagdo dos farmacos

obtidas com a aplicacdo dos outros dois modelos (Lopes et al., 2005; Dash et al., 2010).

1.5.2 Compositos quitosana/argilomineral como sistemas de liberacdo controlada de
farmacos

Os argilominerais podem atuar isoladamente ou em formula¢6es contendo polimeros,
nos chamados materiais compdsitos, 0s quais se apresentam na literatura com propriedades
melhoradas e /ou sinérgicas quando agindo na emissdo controlada de drogas (Aguzzi et al.,

2007). Para a escolha do argilomineral, geralmente s@o observadas propriedades como: alta
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area especifica e boa capacidade de interagdo com as moléculas da droga estudada, quer seja
por adsor¢do de superficie e/ou por reagdes de troca ibnica (Price et al., 2001; Levis e Deasy,
2002; Lin et al., 2002; Choy et al., 2007). O perfil dos trabalhos publicados, no periodo de
2000 a 2012, contendo argilominerais e polimeros para a emissdo de farmacos, foi estudado

por Rodrigues et al. (2013), cujos resultados sdo apresentados na Figura 14.

Figura 14 - Sistemas de liberacdo controlada de farmacos baseados em compdsitos

polimero/argilomineral.
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Fonte: Adaptado de Rodrigues et al. (2013).

Para fins de visualizacdo do panorama de publicacdes envolvendo a tematica da
liberacdo controlada de farmacos com foco nos argilominerais, quitosana e seus compositos,
foi realizado um levantamento de dados analogamente ao item 1.4.2. Para isto, foram
aplicados os termos “drug release”, “drug release chitosan” e “drug release chitosan clay”
como palavras-chave, resultando no panorama de publicacdes apresentados na Figura 15.

A pesquisa também revelou um crescente avan¢o no nimero de trabalhos publicados
na area em estudo ao longo dos ultimos cinco anos. Em média, 6,9% dos trabalhos foram
encontrados para liberagdo de farmacos em quitosana. Para 0s compdsitos de

quitosana/argilomineral, 7,0% dos trabalhos foram localizados, sendo que destes 62,0% foram
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observados para 0s compdsitos de quitosana/montmorillonita. Analogamente ao estudo do
item 1.4.2, os dados indicam que a montmorillonita é o argilomineral mais estudado para a
formacdo de compdsitos com a quitosana com aplicagdo na emissdo de farmacos. Esse fato
provavelmente esta relacionado com as excelentes propriedades do silicato, o que o torna

promissor para interacdo com a quitosana e farmacos, consequentemente.

Figura 15 - Panorama de publicacdes encontradas na base de dados do “Science direct”
utilizando-se os termos: (a) “drug release”, (b) “drug release chitosan”, (c¢) “drug release
chitosan clay” e (d) “drug release chitosan montmorillonite” no periodo de 2010 a agosto de
2014.
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1.6 Objetivos

1.6.1 Objetivo geral

O objetivo geral desse trabalho foi preparar, caracterizar e avaliar o potencial das

esferas dos compositos quitosana/montmorillonita como adsorventes de metais e corantes; e

como sistemas de liberagdo controlada de farmacos.

1.6.2

a)

b)

Obijetivos especificos

Preparar e caracterizar esferas de quitosana e quitosana/montmorillonita (com teores

de argilomineral de 1, 5, 15 e 25%) utilizando o tripolifosfato de sédio como agente

reticulante;

v’ Avaliar as esferas preparadas na adsorcao de cobre em meio aquoso;

v'Avaliar a versatilidade dos s6lidos preparados na adsorcdo de corantes anifnicos
(azul de remazol) e catidnicos (azul de metileno);

Avaliar dois tipos de montmorillonitas sddicas comerciais como sistemas de liberagédo

controlada de amilorida e tiabendazol nos fluidos géstrico (SGF), corpdreo (SBF) e

intestinal (SIF) simulados;

Preparar e caracterizar esferas de quitosana/tiabendazol e

quitosana/montmorillonita/tiabendazol (com teores de argilomineral de 5, 15 e 25%),

reticuladas com tripolifosfato de sodio;

v'Avaliar os compésitos preparados como sistemas de liberacdo controlada dos

farmacos nos fluidos gastrico (SGF), corporeo (SBF) e intestinal (SIF) simulados.
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1.7 Panorama geral da tese

A fim de se visualizar melhor a organizacdo da tese, dada em artigos, foi construido

um esquema com um panorama geral envolvendo tanto os materiais de partida e os solidos

preparados, apresentados nas morfologias de particulas e esferas, bem como as suas

aplicacdes, conforme mostrado na Figura 16.

Figura 16 — Panorama geral da tese.
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2 ESFERAS DE QUITOSANA-MONTMORILLONITA NA REMOCAO DE COBRE (II)
EM MEIO AQUOSO?

Resumo

Esferas de quitosana-montmorilonita (KSF-CTS-25%) foram preparadas por reticulagdo com
tripolifosfato de sodio (TPP). Montmorilonita (KSF-Na), quitosana (CTS) e KSF-CTS-25%
foram aplicados na remocdo de Cu(ll) em solucdo aquosa. Estes materiais foram
caracterizados por DRX, FTIR e termogravimetria antes e ap0s a adsor¢do de cobre. Os
resultados indicaram que o processo de adsorcao segue o modelo cinético de pseudo-segunda
ordem. Os dados de adsor¢do foram mais bem ajustados ao modelo de Langmuir para KSF-
Na e CTS, enquanto que o modelo de Temkin se apresentou melhor para 0 KSF-CTS. A
capacidade méaxima de adsorcdo dos materiais seguiu a ordem: CTS > KSF-CTS > KSF-Na.
O estudo de dessorcao dos ions de cobre do composito KSF-CTS apresentou valores de 86%,

85% e 84% apos trés ciclos, respectivamente, usando EDTA como agente da regeneracéo.

Palavras-chave: Quitosana, Montmorilonita, biossorcéo.

2.1 Introducéo

Atualmente, atencdo especial tem sido dada a contaminacdo ambiental por metais
pesados, devido a sua alta toxicidade e ndo biodegradabilidade. Dentre os metais pesados, 0
cobre se apresenta como um micronutriente indispensavel ao corpo humano e outras formas
de vida. No entanto, em quantidades excessivas, se torna toxico, podendo levar a uma doenca
hepética, a varios defeitos neuroldgicos e, em casos mais graves, a morte (Pongjanyakul e
Suksri, 2009; Futalan et al., 2011; Wan Ngah et al., 2012). Efluentes contendo excesso de
fons de cobre sdo amplamente rejeitados do processo industrial, tais como na galvanoplastia e
na mineracdo; assim, esses ions precisam ser anteriormente removidos para serem

devidamente descartados a fim de se preservar a salde humana e o meio ambiente

2 Artigo publicado no International Journal of Biological Macromolecules. conforme Anexo .
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(Pongjanyakul e Suksri, 2009; Futalan et al., 2011; Wan Ngah et al., 2012). Existem varios
métodos que sdo utilizados para remover metais pesados, como o cobre. Dentre eles,
destacam-se 0s processos envolvendo membranas de separacdo, osmose reversa, floculagéo,
eletrocoagulacdo e adsorcdo, sendo que neste Gltimo se aplica diversos tipos de adsorventes
(Aksu e Isoglu, 2005; Futalan et al., 2011). Os biopolimeros quitina e quitosana sio
considerados adsorventes de baixo custo e particularmente adequados para métodos de
biossor¢do como a remocao de corantes e metais pesados de solugdes aquosas (Paulino et al.,
2008; Kotodynska, 2011).

A quitosana € que um poliaminosacarideo natural composto principalmente de poli-
B-(1,4)-2-desoxi-2-amino-D-glicose e sintetizado a partir da desacetilacdo da quitina, que é o
segundo biopolimero mais abundante na natureza, depois de celulose, e pode ser extraido de
crustaceos, como camardes e caranguejos (Tolaimate et al., 2003; Tan et al., 2008; Wan Ngah
et al., 2011). Devido a possibilidade de interacdo com os grupos amina e hidroxila, esses
biopolimeros tém sido amplamente estudados na remocdo de metais pesados e contaminantes
organicos de aguas residuais (Monteiro Jr e Airoldi, 2005; Chen et al., 2007; Bekgi et al.,
2008; Hasan et al., 2008; Wu et al., 2010; Saravanan et al., 2013). Outras vantagens do uso da
quitina e quitosana incluem sua abundancia, ndo toxicidade, hidrofilicidade,
biocompatibilidade e biodegradabilidade, bem como suas propriedades antibacterianas e
antimicrobianas (Tan et al., 2008; Kittinaovarat et al., 2010; Wan Ngabh et al., 2011). Varias
modificacdes fisicas e/ou quimicas podem ser feitas na quitosana a fim de melhorar suas
propriedades, como a estabilidade quimica em meio &cido, a resisténcia mecéanica e a
capacidade de adsorcdo. Dentre algumas das modificacbes mais comuns estdo a inser¢do de
grupos funcionais, a acetilacdo e a reticulacdo, onde, para esta Ultima, o agente reticulante
comumente empregado € o tripolifosfato (TPP) devido a sua atoxicidade (Laus et al., 2010;
Ngah e Fatinathan, 2010).

Recentemente, a sintese de biocompdsitos vem sendo empregada visando a
modificacdo de varias propriedades dos polissacarideos, tais como o inchago/absorcdo de
agua (Pongjanyakul et al., 2005) e o comportamento mecanico/térmico (Wang et al., 2005;
Wu e Wu, 2006). Além disso, os materiais compdsitos possuem uma rigidez mais elevada,
baixa gravidade especifica e uma maior resisténcia a corrosao e a oxidacao (Saravanan et al.,
2013). Varios tipos de materiais tém sido usados para formar compdsitos com quitosana, tais

como argilominerais (Darder et al., 2005; Wang et al., 2005; Wu e Wu, 2006; Gunister et al.,
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2007; Wang et al., 2009; Zhang et al., 2009; Nesic et al., 2012), poliuretano (Xu et al., 2010),
alcool polivinilico (Ming Yang e Chih Chiu, 2012) e cloreto de polivinila (Sobahi et al.,
2013). Os argilominerais naturais, por sua vez, tém se mostrado bastantes promissores devido
a alta disponibilidade na natureza e por suas propriedades fisico-quimicas. Entre os
argilominerais, a montmorilonita tem se destacado na preparacdo de compositos com
quitosana (Wang et al., 2005; Wu e Wu, 2006; Gunister et al., 2007; Nesic et al., 2012), por
causa de sua alta capacidade de troca catibnica e a possibilidade de expansédo lamelar (Joshi,
Kevadiya, et al., 2009), o que proporciona uma maior versatilidade na interacdo e intercalagao
de moléculas volumosas como polimeros naturais. Outros argilominerais, tais como
vermiculita (Zhang et al., 2009), rectorita (Wang et al., 2009) e hectorita (Darder et al., 2005)
também tém sido estudados neste contexto, embora com poucos trabalhos relatados na
literatura. Estes compositos tém sido estudados e direcionados para aplicagdes ambientais, tais
como a adsorcgdo de metais pesados (Tirtom et al., 2012), corantes (Wang e Wang, 2007; Liu
et al., 2010; Nesic et al., 2012) e herbicidas (Celis et al., 2012); em aplicacdes farmacéuticas
(Hua et al., 2010; Salcedo et al., 2012) e como agentes antimicrobianos (Han et al., 2010; Hsu
etal., 2012).

Neste estudo, foram preparadas esferas de quitosana e quitosana-montmorillonita
utilizando o TPP como agente reticulante, visando formar um novo material adsorvente
seletivo para cations, como o cobre. Os principais objetivos deste trabalho foram: (i) preparar
esferas de quitosana-argilomineral; (ii) estudar a influéncia da adsorcdo de cobre na estrutura
do composito; (iii) identificar a ordem de reacéo seguida nos sistemas via estudo cinético de
adsorcdo; (iv) determinar as isotermas de concentra¢do nos VArios suportes e comparar seu
potencial na retencdo de cobre e (v) testar os dados da adsorcdo frente aos modelos de

Langmuir, Fretindlich e Temkin.

2.2 Materiais e métodos

A quitosana (grau GD de 78%) foi gentilmente doada pela empresa Primex
(Oskarsgata, Siglufjordur - Islandia), sendo o reticulante tripolifosfato de sédio (TPP) e a
montmorillonita-KSF, utilizados neste trabalho, adquiridos da empresa Aldrich.

A solucdo estoque de Cu(ll) 0,1 mol dm™ foi preparada pela dissolucéo de nitrato de

cobre P.A. (Cu (NOs3), .3H,0, Vetec) em agua deionizada.
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2.2.1 Montmorillonita-KSF monoi6nica

A KSF foi suspensa em uma solugdo de NaCl 1,0 mol dm?, durante 24 h, sob
agitacdo a uma temperatura de 323 K. Em seguida, o material obtido foi centrifugado, lavado
com agua destilada e submetido ao processo de troca ibnica na solugdo salina por mais duas
vezes. Finalmente, o argilomineral foi lavado com &gua deionizada até teste negativo de
cloreto, via metodo de Mohr, e seco em estufa a 333 K. O material obtido foi denominado de
KSF-Na.

2.2.2 Determinacéo da capacidade de troca catiénica da KSF sodica

A capacidade de troca catibnica da KSF-Na foi determinada pelo método de
saturacdo do argilomineral com o ion NH,4*, em que duas amostras independentes de 1,0 g da
KSF-Na foram suspensas em 100,0 cm® de uma soluc&o 0,1 mol dm™ de NH,CI, sendo as
suspensdes agitadas por 48 h a temperatura ambiente. Este procedimento foi repetido mais
duas vezes e por fim cada solido foi centrifugado, lavado varias vezes com agua deionizada e
seco a 333 K. O material saturado com aménio foi submetido a analise elementar de CHN e
pelo teor de nitrogénio foi possivel calcular a quantidade de ions aménio e, por conseguinte, a
CTC.

2.2.3 Producao de esferas de quitosana

Dissolveu-se de 3,0 g de quitosana (CS) em 100 cm?® de 4cido acético 5% (V/V), sob
agitacdo mecanica por 0,5 h. O gel resultante foi gotejado lentamente com o auxilio de uma
bureta em uma solucdo de tripolifosfato de sodio 10 %. As esferas de quitosana formadas

(CTS) foram prontamente lavadas com agua deionizada e secas a 333 K por 24 h.

2.2.4 Producao de esferas do composito KSF-quitosana

Dissolveu-se 3,0 g de quitosana (CS) na suspensdo de 1,0 g de KSF-Na em 100 cm?
de &cido acético 5% (V/V), sob agitacdo mecanica por 0,5 h. O gel resultante foi gotejado

lentamente com o auxilio de uma bureta em uma solucdo de tripolifosfato de sodio 10 %. As
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esferas de composito formadas (KSF-CTS-25%) foram prontamente lavadas com agua

deionizada e secas a 333 K por 24 h.

2.2.5 Estudos de adsorcéo

Os experimentos de cinética de adsorcdo foram realizados pelo método de batelada,
em que aproximadamente 20 mg do s6lido (CTS, KSF-CTS-25% e KSF-Na) foram suspensos
em 20 cm?® de uma solucéo de Cu(ll) 10 mmol dm™ sob agitacdo magnética a 298 K + 1 K,
variando o tempo de 0 a 660 minutos. No final de cada periodo de adsorcdo, as amostras
foram coletadas e centrifugadas por 5 min a 4000 rpm, sendo as concentracdes residuais do
cation determinadas a partir da anélise do sobrenadante utilizando um espectrofotometro de
absorcdo atbmica GBC, modelo 908A. A quantidade de cobre adsorvida foi calculada a partir

das concentracGes das solucBes antes e ap0s a adsorcao, conforme Equacdo 12:

_ (Ci_cs)
o m

Equacédo 12:
Onde, C; e Cs sdo as respectivas concentracdes iniciais e no equilibrio de Cu(ll) (mg.L™);V é o
volume da solucdo (L) e m é a massa do solido (mg).

As isotermas de equilibrio para a adsor¢édo desse cation forma obtidas variando-se as
concentracdes de Cu(ll) de 1 a 10 mmol dm™ sob as mesmas condi¢cbes de tempo pré-
estabelecida no estudo cinético. Apds o equilibrio, as amostras foram centrifugadas a 4000

rpm por 5 minutos, sendo as concentracdes finais analisadas conforme descrito anteriormente.

2.2.6 Experimentos de dessorcao

Uma amostra de 50 mg de KSF-CTS-25% em esferas saturadas com cobre 10 mmol
dm™ foram tratadas com 50 cm® de uma solugdo de EDTA 0,005 mol dm™ a 298 K, sendo
submetida a um tempo de contato de 480 min. A quantidade de ion cobre dessorvida foi
determinada conforme mencionado no estudo de adsorcdo. ApOs o tratamento, as amostras
foram novamente saturadas com cobre e realizou-se o estudo de dessorgdo por mais duas

vezes.
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2.2.7 Caracterizagao

A fim de se determinar a composic¢do do argilomineral utilizado nesse trabalho, foi
realizada a andlise quimica da KSF pelo método de absorcdo atbmica, utilizando o
instrumento da Perkin-Elmer, modelo 5100. Para abertura da amostra, 5,0 g de KSF sofreu
digestdo em uma mistura de acidos minerais (HF-HCI). O teor de silicio foi entdo
determinado por gravimetria pelo método da fusdo com sddio.

Os teores de carbono, nitrogénio e hidrogénio foram determinados usando um
analisador microelementar da Perkin-Elmer modelo PE 2400.

Os difratogramas de raios-X foram obtidos pelo método do p6 em um difratbmetro
da Shimadzu, modelo XD3A, equipado com uma fonte monocromatica de CuKa, trabalhando
com uma diferenca de potencial no tubo de 40 KV e uma corrente elétrica de 30 mA. A
varredura foi feita na faixa de 20 = 3 a 50°, a uma velocidade de 0,02° s™.

Os espectros de absorcdo na regido do infravermelho foram obtidos pelo
espectrofotbmetro da Bomem, modelo MB-series, com transformada de Fourier, em uma
faixa de 4000 a 400 cm™, com resolucdo de 4 cm™ e 30 acumulacdes, utilizando-se pastilhas
de KBr com 1% de amostra.

A anélise termogravimétrica das amostras se deu em uma termobalanca Shimadzu,
modelo TGA-50H, utilizando-se cerca de 10 mg de amostra em cadinho de alumina, sob
atmosfera de nitrogénio com fluxo de 50 mL.min™, em uma taxa de 283 K.min™ e aquecido
até 1200 K.

2.3 Resultados e discussdo

2.3.1 Caracterizacao do adsorvente

2.3.1.1 Composicao quimica e area de superficie da KSF

A composicdo quimica da montmorillonite-KSF foi determinada como sendo SiO,

(45,9 %); Al,O3 (14,43 %); Fe,03 (3,18 %); CaO (0,39 %); Na,O (0,14 %); K,O (0,28 %) e
MgO (3,17 %). Os dados mostram que a férmula estrutural da KSF pode ser dada por:
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V(Sis00)""(Al148Mgo,41]010(OH)2 (Na* 001K 0 02Ca%"0,02F€**0.10).mH-0, calculada com base na
unidade de O;0(OH),. Percebe-se que a amostra se encontra parcialmente desaluminizada
(1,484 + 0,41 < 2), fato justificado pelo tratamento &cido prévio ao qual a montmorillonita

foi submetida.

Uma propriedade fisica bastante relevante, a area especifica (Sger), foi analisada
baseada na adsorcdo de nitrogénio gasoso sob vérias pressbes a 77 K, resultando em um valor
de 128,0 + 2,0 m* g ' para a KSF-Na.

2.3.1.2 Difragéo de raios X

A Figura 17 mostra os padrdes de DRX de CTS, KSF-Na e KSF-CTS-25% antes e
apos a adsorcao de cobre. O padrdo de DRX da CTS apresentou picos caracteristicos em cerca
de 26 igual a 10,3°, 20,1° e 22,1°. Por sua vez, 0 DRX da KSF-Na exibiu uma reflexéo tipica
da montmorillonita em 26 igual a 6,29° que resulta em um espacamento basal de 1,40 nm.

Apos a interacdo da KSF-Na com a CTS, o espacamento basal foi aumentado para
1,45 nm acompanhado por alteracbes na intensidade do pico relacionado ao plano (001).
Esses dados podem sugerir a interacdo de CTS nas lamelas da KSF (Wang et al., 2005).

Os difratogramas de raios-X da CTS e KSF-CTS-25%, apds adsorcdo de cobre,
indicaram uma maior desordem a longo alcance, com reflexdes similares na regido de 10° <
20 < 35° Uma reflexdo tipica em 5,43°, correspondente a um espacamento basal de 1,63 nm,
pode ser percebida para a KSF-CTS-25%-Cu. Este aumento no espacamento basal pode
sugerir que ambos, cobre e quitosana, foram intercalados nas camadas da KSF (Tan et al.,
2008).

A KSF-Cu apresentou algumas diferencas no DRX devido a presenca de cobre na
regido interlamelar, o que provoca mudancas nas dimensdes da célula unitaria e simetria da
KSF (Hu et al., 2005; Eren e Afsin, 2008). O espacamento basal da KSF-Na foi deslocado
para 26 em 6,02° (doo1 = 1,47 nm) apds a adsorcdo do cobre, sugerindo a troca iénica do sodio

pelo cobre na regido interlamelar.
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Figura 17 - Difratogramas de raios X das amostras de (a) CTS, (b) KSF-Na, (¢) KSF-CTS-
25%, (d) CTS-Cu, () KSF-Cu e (f) KSF-CTS-25%-Cu. Abreviagdes: Mt. montmorillonita;

M, muscovita; Q, quartzo; Qt, quitosana.

Intensidade (u.a.)

Mt (f)

2.3.1.3 Espectroscopia FTIR

Os espectros de FTIR foram obtidos antes e depois da adsorc¢édo de Cu (1), conforme
mostrado na Figura 18, visando a identificacdo das alteracdes na CTS, KSF-Na e KSF-CTS-
25% ap0os interacdo, bem como propor um possivel mecanismo de retencdo de cobre por esses
materiais.

A CTS apresentou bandas caracteristicas em aproximadamente 2920 e 2850 cm™
correspondente a vibracbes de estiramento C-H e uma banda larga e intensa perto de 3400
cm™ devido ao estiramento O—H e N-H. A banda em 1651 cm™ ' esté associada as vibracdes
de estiramento do grupo amida, carbonila C=0 e as vibracdes de deformacBes da hidroxila e
N-H. A banda em 1651 cm™ ' esta associada também aos grupos P—O nas esferas de quitosana
reticuladas com TPP (Nesic et al., 2012). Observou-se outras absorcdes em 1558 cm™, devido
as vibracdes de estiramento do grupo amina (Wang et al., 2005; Paluszkiewicz et al., 2011;
Nesic et al., 2012), e em 1320 cm™, relacionados com as vibracdes de deformacio do CH

alifatico. A banda em 1153 cm™ est4 associada ao anel piranosidico, refletindo as ligagdes C—
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O-C e P glicosidicas, bem como a ligacdo C-O de alcoois primérios e secundarios (Monteiro
Jr e Airoldi, 2005; Kittinaovarat et al., 2010; Laus et al., 2010; Wan Ngah et al., 2011). As
bandas de amida associadas as vibracOes de estiramento do anel piranosidico ocorrem em
1072 e 1029 cm™ (L6pez et al., 2008). Ja a banda em torno de 890 cm™ ' est4 relacionada a
ligacdo P-O—P do TPP nas esferas preparadas (Martins et al., 2012).

Figura 18 - Espectros de FTIR para os adsorventes (a) CTS, (b) KSF-Na e (¢) KSF-CTS-25%,
(i) antes e (ii) apds a adsor¢do de cobre.
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Referente ao espectro da KSF-Na (Figura 18-i), é possivel identificar uma banda em

3634 cm™ atribuida ao estiramento das unidades de OH estruturais, e uma banda em 3446 cm’
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! relacionada as vibracdes de OH devido & presenca de agua. (Giinister et al., 2007). A

deformacdo angular da ligacdo -OH pode ser percebida em 1645 cm™(Joshi, Patel, et al.,
2009). As bandas correspondentes & estrutura do filossilicato aparecem entre 470 e 1120 cm™
estando associadas ao estiramento e deformacdo angular das ligagfes Si-O-Si e Si-O-Al,
respectivamente. (Li et al., 2008). A banda de estiramento caracteristica da ligacdo Si-O
aparece entre 1040 e 1100 cm™ (Madejova et al., 1998; Zhang et al., 2003), e a deformacéo
angular de Si-O em 525 cm™'. As bandas entre 916 (Al,OH) e 840 cm ' (AIMgOH)
correspondem a camada octaédrica do argilomineral e refletem o fato da substituicdo parcial
de Al octaédrico por Mg. (Madejové et al., 1998). A banda 631 cm™' esta relacionada
vibracdo dos cations octaédricos perpendiculares (M-O-Si; M=Al,Mg) e a banda em 799 cm™
sugere a presenca de quartzo na amostra, fato confirmado pelo difratograma de raios-X.

As bandas caracteristicas tanto da KSF quanto da CTS podem ser percebidas no
espectro da KSF-CTS-25%. Semelhancas significativas foram observadas nos espectros da
CTS e KSF-CTS-25% apo0s adsorcao de Cu(ll). As intensidades das bandas de vibragdo OH e
de deformacdo OH, NH e P-OH diminuiram ap0s a adsorcdo. No caso da ligacdo NH, a
banda relacionada foi deslocada para 1548 cm™, sugerindo a interagdo dos grupos amino com
0s ions de cobre. Logo, a adsorcdo de Cu(ll) na CTS e KSF-CTS-25% deve envolver a
formacdo de complexos com os grupos amino livres e 0s grupos hidroxila.

Para 0 espectro da KSF adsorvida com cobre ndo foram identificados picos
adicionais ou alteracGes nas posicdes dos demais picos. Os resultados sugerem que a interacao
entre 0 cobre e a KSF ocorre principalmente através de troca i6nica. O mesmo
comportamento foi observado no estudo realizado com uma bentonita brasileira adsorvida
com cobre (Bertagnolli et al., 2011).

Baseado no conjunto de dados é possivel propor um mecanismo de adsorcdo do cobre
na KSF-CTS-25%. Sabe-se que 0 mecanismo de adsorcdo na quitosana se da através da
complexacdo do ion metalico nos grupos amino e hidroxila (Monteiro Jr e Airoldi, 1999;
Tolaimate et al., 2003). Apesar de varios grupos amino estarem indisponiveis para
complexacdo com o metal apos a reticulacdo, o atomo de oxigénio nos grupos P-OH do TPP
também pode atuar como agente quelante na CTS e na KSF-CTS-25% (Ngah e Fatinathan,
2010). No caso da KSF, o mecanismo de adsorcdo envolve apenas a troca idnica (Sajidu et
al., 2008). Assim, espera-se que ambos 0s mecanismos (complexacdo e troca idnica) ocorram

para a adsor¢édo de Cu(ll) em KSF-CTS-25%, conforme ilustrado pela Figura 19.
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Figura 19 - Mecanismo proposto para a adsor¢do de ions cobre em KSF-CTS-25%.

’:Cu: o | NH> (quitosana)

R ::O—P:O H RS ~~— OH (quitosana)

2.3.1.4 Andlise térmica

A estabilidade térmica da CTS, KSF-Na e KSF-CTS-25% antes e ap0s a adsor¢do do

cobre foi examinada por analise térmica. Os perfis térmicos estdo descritos na Figura 20,
sendo os dados obtidos da analise sumarizados na Tabela 6.

Dois eventos de perda de massa foram apresentados para a CTS e KSF-CTS-25%

(Figura 20-i). O primeiro evento foi atribuido a perda de agua assim como a saida de

compostos volateis fisissorvidos, apresentando quantidades similares de agua adsorvida para

ambas as amostras. O segundo evento foi relacionado a fase de degradacéo da cadeia orgénica
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polimérica. Um maximo de perda de massa foi observado em 533 K (56,6% peso) e em 565 K
(34,0% peso) para as amostras de CTS e KSF-CTS-25%, respectivamente. Estes resultados
mostraram uma alta estabilidade térmica da KSF-CTS-25% frente a CTS.

Figura 20 - Curvas TG para (a) CTS, (b) KSF-Na e (c) KSF-CTS-25% antes (i) e apos (ii) a
adsorcéo de cobre.
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Tabela 6 - Caracterizacdo térmica dos solidos antes e ap06s adsorcéo de cobre.

1° estagio 2° estagio
Residuo
Amostra Tmax Perda de massa (%) Ti Toec Perdade (%)
(K) (K) (K massa (%)
CTS 413 11,5 481 533 56,6 19,3
KSF-Na 336 8,4 438 736 4,0 83,8
KSF-CTS-25% 415 10,9 490 565 34,0 52,2
CTS-Cu 335 15,9 457 497 44,0 9,4
KSF-Cu 329 13,5 438 737 53 81,4
KSF-CTS-25%-Cu 335 13,8 460 499 35,9 47,7

Para a amostra de KSF-Na, ha apenas perda de agua ocorrendo em duas etapas. Em
primeiro lugar, a agua adsorvida na superficie por ligacdo de hidrogénio é eliminada, seguida
pela dgua de coordenacgdo do espaco interlamelar. (Balek et al., 2006; Joshi, Kevadiya, et al.,
2009).

Ja o comportamento térmico da CTS-Cu e KSF-CTS-25%-Cu (Figura 20-ii) se
mostrou muito similar, conforme demonstrado pelos valores de T; (457 e 460 K,
respectivamente) e Tmax (497 e 499 K, respectivamente), sugerindo que 0 mesmo mecanismo
de degradacdo de quitosana ocorre em ambas as amostras. A influéncia do cobre no
comportamento térmico destas amostras demonstra que 0 mesmo promove a instabilidade
térmica (Li et al., 2010), atuando como catalisador no processo de degradacdo da quitosana.
Além disso, foi observada uma reducdo na massa residual para todas as amostras adsorvidas
com cobre, indicando que a degradagdo térmica na presenca de cobre gera mais compostos
volateis. Relacionado as perdas de massa em temperaturas acima de 763 K, estas foram
atribuidas a desidroxilacdo da superficie do argilomineral, a degradacdo das moléculas de
quitosana intercaladas e a formacdo de CuO. que consequentemente é reduzido a Cu,O. Este
comportamento explica uma maior perda de massa para as amostras contendo cobre, sendo
que o residuo é composto provavelmente por 6xido de cobre (I) e cinzas (Yariv e L.Heller-
Kallai, 1973; Balek et al., 1999; Eren e Afsin, 2008). Com relacdo a curva termogravimétrica
da KSF adsorvida com cobre, a mesma apresentou um perfil de degradacao térmica similar a

KSF-Na, com perdas de agua descritas em duas etapas.
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2.3.2 Estudos de remocéo de cobre

Adsorc¢do é geralmente descrita através de uma isoterma, que mostra a relacdo entre a
atividade da fase aquosa em massa do adsorbato com a quantidade adsorvida na interface a
temperatura constante, sendo esta muitas vezes ndo linear. As quantidades de cétion
adsorvidas (q) para os solidos foram calculadas a partir das concentra¢fes das solucGes antes

e apos a adsorcdo, utilizando a Equacéo 13.

(C,-C))*V

Equagéo 13: Capacidade de adsor¢éo (q) = W

onde Cy e Cs 530 as concentracdes do cation (mol dm™) na fase liquida inicial e de equilibrio,
respectivamente; VV é o volume da solucéo (dm™) e W a massa dos sélidos (g) utilizados.

2.3.2.1 Cinetica de adsor¢ao

Foi estudado o efeito do tempo de contato com uma solugéo de Cu(ll) 10 mmol dm.
Apos um periodo de 480 min para CTS e KSF-CTS-25% e 120 min para KSF-Na, a
quantidade de cobre adsorvida se apresentou préximo do estado de equilibrio, conforme
mostrado na Figura 21. Com isto, o tempo necessario de equilibrio foi determinado como

sendo 480 minutos.

Figura 21- Efeito do tempo sobre a capacidade de adsorcdo de Cu(ll) para (a) CTS, (b) KSF-
Na e (c) KSF-CTS-25% a 298 K + 1 K.
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Os dados experimentais obtidos da adsorcdo foram ajustados aos modelos cinéticos

de pseudo-primeira ordem (Lagergren e Svenska, 1898) e pseudo-segunda ordem (Ho e

Mckay, 1999), conforme descrito anteriormente nas Equagdes 6 e 7 (item 1.4).

Os resultados sé&o mostrados na Figura 22 e os parametros obtidos estdo resumidos na

Tabela 7. O resultados mostraram que os dados experimentais foram mais bem ajustados ao

modelo de pseudo-segunda ordem, conforme valores encontrados para 0 R? e 0 Ge.neo qUE S€

mostraram proximos do Je exp-.

Figura 22 - Cinética de adsorcdo aplicada aos modelos de (i) pseudo-primeira ordem e (ii)
pseudo-segunda ordem na retencdo de Cu(ll) pela (a) CTS, (b) KSF-Na e (c) KSF-CTS-25%
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Tabela 7 - Parametros cinéticos da adsor¢do de Cu (1) em CTS, KSF-Na e KSF-CTS-25% a

298 K + 1 K, de acordo com os modelos de pseudo-primeira ordem e pseudo-segunda ordem.

Modelo Amostra
CTS KSF-Na KSF-CTS-25%

Ge, exp. (MMoOI g™) 1,83 + 0,452 0,52 + 0,049 1,37 £ 0,274
Pseudo-primeira ordem
Ge.theor. (MMol g™ 1,10 0,68 0,90
ky (dm® min'™) 6,68 x 10° 6,42 x 107 5,18 x 107
R? 0,8902 0,8701 0,9383
Pseudo-segunda ordem
Ge. theor, (Mmol g™) 2,05 0,53 1,47
k2 (g mmol™ min™) 6,82 x 10° 3,30 x 10™ 1,15 x 107
R? 0,9809 0,9998 0,9965

2.3.2.2 Isotermas de adsor¢ao

As isotermas de equilibrio (Figura 23) mostraram a seguinte ordem para capacidade
méxima de adsorcdo de Cu(ll) em mmol g* a 298 K + 1 K: 1,77 + 0,298, 0,52 + 0,089 e 1,30
+ 0,369 para CTS, KSF-Na e KSF-CTS-25%, respectivamente. Resultados semelhantes foram
observados na literatura (Ngah e Fatinathan, 2008a; Ozdemir e Yapar, 2009; Ngah e
Fatinathan, 2010).
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Figura 23 - Efeito da concentracdo de Cu (I1) na capacidade de adsorcéo da (a) CTS, (b) KSF-
Nae (c) KSF-CTS-25% a 298 K + 1 K.
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Os dados obtidos a partir das isotermas de adsorcdo foram aplicados aos modelos de
Langmuir (Langmuir, 1918), Fretindlich (Frelindlich, 1907) e Temkin (Temkin e Pyzhev,
1940), conforme descrito anteriormente nas Equacgdes 3, 4 e 5 (item 1.4).

A Figura 24 e a Tabela 8 mostram que os dados experimentais foram bem ajustados
ao modelo de Langmuir, baseado nos coeficientes de regressdo linear (R?), com valores de
0,9990, 0,9918 e 0,9216 para CTS, KSF-Na e KSF-CTS-25%, respectivamente. Referente ao
modelo de Fretindlich, os coeficientes de regressdo linear (R%) foram determinados como
sendo 0,9718, 0,8571 e 0,9485 para CTS, KSF-Na e KSF-CTS-25%, enquanto que para o
modelo de Temkin obtiveram valores de 0,9914, 0,8428 e 0,9855 para 0s respectivos
adsorventes.

Os trés modelos por si s6 apresentam limitac6es de aplicacdo: (i) o modelo de
Langmuir, pressupde que os sitios de sorcdo possuem energias semelhantes e sdo
gradualmente saturados em um comportamento de monocamada, ou seja, considera que 0S
sitios de adsorcdo sdo homogeneamente distribuidos na superficie Chen et al. (2007); o
modelo de Fretndlich estabelece que 0 mesmo processo de sor¢do ocorre em uma condi¢do
de multicamadas; j& o0 modelo de Temkin (iii) pressup6e ambas as possibilidades descritas
anteriormente, mas que os solutos adsorvem na superficie ao mesmo tempo.

Assim sendo, baseado nos valores de R?, os processos foram mais bem descritos pelo

modelo de Langmuir para CTS e KSF-Na, enquanto que ao modelo de Temkin para a KSF-
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CTS-25%. A aplicacdo dos dados ao modelo de Langmuir resultou em valores de Qméximo,

proximos dos valores de gmax;exp-

Tabela 8 - Dados da linearizagdo das isotermas de adsorcdo de cobre sobre CTS, KSF-Na e
KSF-CTS-25% a 298 K + 1 K referente aos modelos de Langmuir, Fretindlich e Temkin.

Modelo Amostra

CTS KSF-Na KSF-CTS-25%
Qmaxexp (MMol ™) 1,77 +0,298 0,52 + 0,089 1,30 + 0,369
Langmuir
Qmax (Mmol g™) 2,12 + 0,005 0,55 + 0,074 1,59 + 0,700
b (dm® g™ 6,31x10™" + 0,026 1,59 + 0,432 4,83 x10™ + 0,104
R? 0,9990 0,9918 0,9216
Fretndlich
ke (mmol g™ (mmol g™*)™™) 9,69x10" £0,012  6,27x10"+0,023  5,08x10™ + 0,055
n 3,04 £ 0,019 5,0429 + 0,036 0,9855 + 0,105
R? 0,9718 0,8571 0,9485
Temkin
A 2,34 +0,021 6,21 + 0,023 1,23 £ 0,035
B 1,03 + 0,032 1,88x10™" +0,036 1,24 + 0,067
R? 0,9914 0,8428 0,9855

Para a KSF-CTS-25%, ha dois principais mecanismos envolvidos no processo de
adsorcdo do cobre, conforme discutido anteriormente. Estes possuem sitios de adsorcdo com
forcas e energias diferentes, justificando, assim, o ajuste dos dados do compdésito ao modelo
de Temkin. A Tabela 9 apresenta as capacidades de adsorcdo relatadas na literatura para a
remocdo de cobre em solucdo aquosa sobre quitosana, montmorillonita e quitosanas
modificadas (Boddu et al., 2008; Ngah e Fatinathan, 2008a; Lopes et al., 2009; Ozdemir e
Yapar, 2009; Popuri et al., 2009; Zhou et al., 2009; Ngah e Fatinathan, 2010; Cho et al.,
2012). O valor da capacidade de adsorc¢do varia consideravelmente nos diferentes adsorventes.
Referente ao compoésito KSF-CTS-25%, este se mostrou bastante eficiente, exibindo uma
melhor capacidade de adsorcdo frente a maioria dos adsorventes. Além disso, a forma e o
tamanho dos adsorventes na forma de esferas podem facilitar a sua remoc¢éo juntamente com
0s contaminantes do meio aquoso, por intermédio de um processo de filtracdo simples.
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Figura 24 - Linearizacdo das isotermas de adsorcdo de cobre em (a) CTS, (b) KSF-Na e (c)

KSF-CTS-25% a 298 K + 1 K, de acordo com os modelos de (i) Langmuir, (ii) Fretindlich e

(iii) Temkin.
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Tabela 9 - Capacidade maxima de adsorcdo de Cu (I1) (mg g™) em solucdo aquosa sobre

diversos adsorventes.

- A 3 A
Adsorvente Condicdes dsorc%?o Referéncia
(mg g”)
. PG; 20 mg; Cy 0,7-7 mmol
*
Quitosana dm: pH 4,8: 240 min 111 [62]
. . Esferas; 0,20 g; Co
tosana reticulada com
Qui e 20-300 mg dm’®; pH 4,5; 65 [56]
TPP .
100 min
. . Esferas; 20 mg; Co
Quitosana reticulada com 1-10 mmol dm™: pH 4.8: 135 Presente
TPP ) estudo
480 min
P6 ;0,20 g; Co
Montmorillonita 50 — 600 mg dm™; pH 4,8; 32 [55]
24 h
P6 ; 20 mg; Co
Montmorillonita 1-10 mmol dm™; pH 4,8; 35 Presente
: estudo
480 min
. - Particulas esféricas;50 mg;
Quitosana modificada com - "y 646 g dm'™; pH 6,0: 96 [60]
acido a-cetoglutarico .
180 min
. . Esferas; 100-500 mg; Co
thgsana revestida com 5-100 mg dm™: pH 4,0: 36 [63]
alumina
24 h
. . Esferas ; 500 mg; Co
Quitosana  revestida com 100500 mg dm: pH 4,0: a8 [61]
PVC .
240 min
. I Microesferas; 100 mg; C
Qu!tosan.a/argllomlnerallmag 16656 mg dm: pH 5'0;0 17 [64]
netita reticulada com TPP
24 h
Quitosana/montmorillonita iﬁf‘;ﬁg_ mE'; 4(13?3.1—10 101 Presente
reticulada com TPP PRAS, estudo

480 min

*A mesma quitosana foi utilizada neste trabalho.
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2.3.2.3 Estudo de dessorcao

Considerando a necessidade do mdaltiplo uso dos adsorventes, bem como a sua
regeneracdo visando a reutilizacdo destes, o estudo de dessor¢do desempenha um papel
importante na investigacdo da recuperacdo de metais adsorvidos na superficie do adsorvente.
Muitos eluentes tem sido aplicados para remover metais pesados de quitosana e seus
derivados, dentre eles citam-se solugdes de EDTA, HCI, KCI, NH4CI, H,0 e HNO3 (Ozdemir
e Yapar, 2009; Zhou et al., 2009; Laus et al., 2010; Tirtom et al., 2012). Entre elas, as
solugdes de EDTA apresentaram melhores resultados de recuperacdo do metal.

Assim sendo, foram determinadas as percentagens de dessor¢do dos ions cobre do
composito KSF-CTS-25% utilizando EDTA 0,005 mol dm™® como agente complexante e
eluente, resultando nos valores de 86%, 85% e 84%, ap0Os trés ciclos de dessorcéo,
respectivamente. Estes resultados indicaram que o compdsito preparado mostrou uma boa
eficiéncia na recuperacéo de ions cobre da superficie do adsorvente mesmo apos trés ciclos

consecutivos de adsorcao.

2.4 Conclusdo

Foram preparadas esferas de CTS e KSF-CTS-25% pela reticulacdo com TPP. Os
adsorventes CTS, KSF-Na e KSF-CTS-25% foram usados para remover Cu (I1) de solucbes
aquosas. Os dados de DRX, TG e FTIR sugeriram que 0 composito KSF-CTS-25% possui um
comportamento intermediario entre a KSF e a CTS na retencdo de cobre.

A adsorc¢éo de Cu (Il) na CTS, KSF-CTS-25% e KSF-Na segue o0 modelo cinético de
pseudo-segunda ordem. As isotermas de adsor¢do mostraram um melhor ajuste ao modelo de
Langmuir para CTS e KSF-Na, enquanto que o modelo de Temkin se mostrou mais adequado
para 0 compdsito KSF-CTS-25%. As capacidades maximas de adsorcdo de Cu (1) em mmol
gt a298 + 1 K foram: 1,77 + 0,298, 0,52 + 0,089 e 1,30 + 0,369 para CTS, KSF-Na e KSF-
CTS-25%, respectivamente.

O Estudo de dessor¢do mostrou que os ions cobre podem ser recuperados do
composito KSF-CTS-25%, utilizando uma solucdo de EDTA como eluente. Estes resultados
sdo altamente promissores e sugerem gque 0 compasito preparado pode ser aplicado como uma

alternativa para a remocao de metais pesado de aguas residuais.
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3 ESFERAS DE QUITOSANA/MONTMORILLONITA NA REMOCAO DE CORANTES
ANIONICOS E CATIONICOS EM MEIO AQUOSO

Resumo

Esferas de quitosana e quitosana/montmorillonita-KSF, com teores do argilomineral variando
de 1, 5 15 e 25%, foram preparadas utilizando o tripolifosfato de s6dio como agente
reticulante. Os biocompositos preparados foram caracterizados por analise elementar de CHN,
DRX, FTIR, termogravimetria, RMN *C, MEV, MET e ponto de carga zero. Os dados
sugerem que os compdsitos foram devidamente preparados, que estes possuem um perfil
hibrido com indicacdes de interacdo entre a quitosana e o argilomineral, e que se apresentam
com propriedades melhoradas que os materiais de partida. Os materiais compoésitos foram
avaliados na adsor¢do de um corante anidnico (Azul de remazol) e outro catidnico (azul de
metileno). Os efeitos do pH, tempo de contato e da concentracéo inicial dos corantes foram
investigados. Foram obtidos os parametros cinéticos e de equilibrio do processo de sor¢édo. Os
resultados foram muito promissores e sugerem que estes adsorventes podem ser aplicados

como alternativa para a remocao de corantes de aguas residuais.

Palavras Chave: Esferas de quitosana-montmorillonita, azul de metileno, reativo blue 19,

adsorc¢ao, corantes anidnicos, corantes catiénicos.

3.1 Introducéo

Atualmente, a sintese dos biocompdsitos tem apresentado uma nova abordagem para

a modificacdo de varias propriedades dos biopolimeros, tais como o inchagco/absorcdo de agua
(Pongjanyakul et al., 2005) e o comportamento mecanico/térmico (Wang et al., 2005; Wu e
Wu, 2006). Além disso, os materiais compdsitos possuem uma rigidez mais elevada, baixa
gravidade especifica e uma maior resisténcia a corrosao e a oxidacdo (Saravanan et al., 2013).
Um dos biopolimeros mais encontrados na literatura para a formacdo de
biocompdsitos é a quitosana que, por sua vez, € um polissacarideo composto principalmente
de poli-B-(1,4)-2-desoxi-2-amino-D-glicose e obtido a partir da desacetilagdo da quitina, que é
0 segundo biopolimero mais abundante na natureza, depois de celulose. (Tolaimate et al.,
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2003; Tan et al., 2008; Wan Ngah et al., 2011). Devido a possibilidade de interacdo com 0s
grupos amina e hidroxila, esse biopolimero tém sido amplamente estudado na remoc¢do de
metais de pesados e contaminantes organicos de aguas residuais (Monteiro Jr e Airoldi, 2005;
Chen et al., 2007; Bekgi et al., 2008; Hasan et al., 2008; Wu et al., 2010; Saravanan et al.,
2013).

Vérios materiais tém sido utilizados para preparacdo de compdsitos com quitosana,
dentre os quais os argilominerais naturais tém se destacado por serem de facil obtencdo e por
suas propriedades fisico-quimicas promissoras (Darder et al., 2005; Wang et al., 2005; Wu e
Wu, 2006; Gunister et al., 2007; Wang et al., 2009; Zhang et al., 2009; Nesic et al., 2012).
Dentre eles, a montmorillonita se destaca devido a sua elevada capacidade de troca catidnica e
a possibilidade de expansdo lamelar, o que proporciona uma maior versatilidade na interacao
e intercalacdo de moléculas volumosas tais como quitosana e corantes (Monvisade e
Siriphannon, 2009; Kittinaovarat et al., 2010; Silva et al., 2012).

Os corantes, que geralmente tém uma origem sintética, sdo caracterizados por
estruturas moleculares aromaticas complexas que garante estabilidade fisico-quimica, térmica
e Optica as mesmas (Langhals, 2004). Estes podem ser classificados como ani6nicos (corantes
acidos), catibnicos (corantes basicos) ou ndo idnicos (corantes dispersos) (Salleh et al., 2011).
O azul de metileno ([7-(dimetilamina)fenotiazina-3-ilideno]-dimetilazanio-cloreto) e o azul de
remazol (1-amino-9,10-dioxo-4-[3-(2-sulfonatooxietilsulfonil)anilina]antraceno-2-sulfonato-
dissddico), cujas estruturas estdo apresentadas na Figura 25, sdo amplamente utilizados na
industria textil e representam uma importante classe de organopoluentes toxicos e
recalcitrantes (Mechichi et al., 2006; Salleh et al., 2011). O azul de Remazol (RB) é um
corante reativo, frequentemente aplicado como material de partida na producdo de corantes
poliméricos (Sathishkumar et al., 2012).

O descarte desse tipo de contaminante em aguas residuais, oriundo dos processos
industriais, € um problema ambiental devido as suas consequéncias para a qualidade da agua,
pois causa danos ndo sé para a vida aquatica, mas também aos seres humanos (Baskaralingam
et al., 2007; Sathishkumar et al., 2012; Silva et al., 2012). Nos ultimos anos, esfor¢os tém
sido feitos para se reduzir a presenca de corantes em aguas residudrias. Dentre as diversas
técnicas estudadas, 0os processos que envolvem adsorcdo tém se mostrado como uma das
tecnologias mais aplicaveis em todo o mundo (Hasan et al., 2008; Monvisade e Siriphannon,
2009; Kittinaovarat et al., 2010; Arulkumar et al., 2011; Salleh et al., 2011; Nesic et al.,
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2012; Sathishkumar et al., 2012; Silva et al., 2012). Assim, a busca de adsorventes de baixo
custo, abundantes na natureza, biodegraddveis e que possuam uma alta capacidade de
remocao desses contaminantes se torna altamente desejavel.

Nessa perspectiva, foram obtidas esferas de biocompdsitos de quitosana-
argilomineral, com teores de montmorillonita nas proporcdes de 1, 5, 15 e 25%, preparadas
por reticulagdo com tripolifosfato de soédio, visando a obtencdo de novos materiais
adsorventes aplicaveis a remocdo de corantes de solugdes aquosas. Os principais objetivos
deste trabalho foram: (i) preparar esferas de quitosana-argilomineral, (ii) estudar a
versatilidade da adsorcéo de corantes anidnicos e catiénicos na estrutura dos compositos, (iii)
identificar a ordem de reacdo seguida nos sistemas via estudo cinético de adsorcdo, (iv)
determinar as isotermas de concentracdo nos VAarios suportes e comparar seu potencial na
retencdo dos corantes, (v) testar os dados da adsorcdo frente aos modelos de Langmuir e
Fredindlich.

Figura 25 - Estruturas quimicas dos corantes (a) azul de remazol e (b) azul de metileno.
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3.2 Materiais e métodos

A montmorillonita-KSF utilizada nesse trabalho foi oriunda da empresa Sigma-
Aldrich, obtida pela ativacdo acida com H,SO,.

A quitosana (CS) utilizada nesse trabalho possui uma massa molecular média (190-
310 KD) e grau de desacetilacdo de 78%, sendo gentilmente cedida pela empresa Primex,
situada em Oskarsgata, Siglufjordur — Islandia.

O tripolifosfato de sédio (TPP), utilizado como agente reticulante, e o corante azul de
metileno (methylene blue ou Basic Blue 9) foram oriundos da empresa Sigma-Aldrich,
enquanto que o azul de remazol (Remazol brilliant blue RN ou Reactive blue 19) foi cedido
pela empresa DyStar (Cidade Moncgdes, S&o Paulo - Brasil).

O cloreto de aménio, cloreto de sddio, &cido acético e nitrato de prata foram de

grau analitico e utilizados sem purificagdo prévia.

3.2.1 Producéo de esferas de quitosana

Dissolveu-se de 3,0 g de CS em 150 cm? de 4cido acético 2% (V/V), sob agitacéo
mecanica vigorosa por 24 h. O gel resultante foi gotejado lentamente com o auxilio de uma
bureta em uma solucdo de tripolifosfato de sodio 10 %. As esferas de quitosana formadas
(CTS) foram maturadas na solucdo reticulante por 24h e, em seguida, lavadas

abundantemente com agua destilada, sendo expostas a secagem em temperatura ambiente.

3.2.2 Producéo de esferas dos compdsitos KSF-quitosana

Inicialmente adicionou-se uma quantidade de KSF sodica (1, 5, 15 ou 25 %, com
relagdo & massa do compésito) em 150 cm® de &gua deionizada deixando a suspensdo sob
agitacdo mecanica por 24 h a temperatura ambiente. Ap6s esse periodo, foi adicionado 3 cm®
de &cido acético glacial e 3,0 g de CS, deixando o sistema sob agitacdo mecanica vigorosa por
24 h. O gel resultante foi gotejado lentamente com o auxilio de uma bureta em uma solugéo
de tripolifosfato de sédio 10 %. As esferas de compoésito formadas (KSF-CTS) foram

maturadas na solugdo reticulante por 24 h e, em seguida, lavadas abundantemente com &gua
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destilada e secas a 60°C por 24 h. A Figura 26 apresenta um fluxograma de preparacdo dos

materiais.

Figura 26 - Fluxograma da obtengdo das esferas de quitosana e dos seus compositos com

montmorillonita KSF.
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3.2.3 Estudos de adsorcéo de corantes

Inicialmente, verificou-se a influéncia do pH do meio na adsor¢édo dos corantes pelo
método de batelada, na faixa de pH entre 2 e 8, em que aproximadamente 50 mg dos sélidos
preparados foram suspensos em 20 cm® de azul de metileno 150 ppm ou azul de remazol 500
ppm sob agitacdo magnética a 298 K + 1 K. No final de cada periodo de adsorc¢éo, aliquotas
das amostras foram coletadas, sendo as concentracBes residuais dos corantes (Cs)
determinadas a partir da analise do sobrenadante, por espectroscopia de absor¢do molecular
na regido do UV-Vis, utilizando um espectrometro SHIMADZU, modelo TCC-240, nas
faixas de 1 — 10 ppm e 1 — 30 ppm, com comprimentos de onda de 663 e 592 nm, para o azul
de metileno e azul de remazol, respectivamente. As quantidades dos corantes adsorvidas
foram calculadas a partir das concentracfes das solucdes antes e apds a adsorcdo, conforme

Equacdo 12, descrita anteriormente no item 2.2.5.
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Para fins de quantificacdo dos corantes adsorvidos nos solidos estudados foram
construidas as curvas de calibracdo em agua destilada (pH = 6,0), conforme descrito na Figura
27. Pelos perfis observados, percebe-se que houve um bom ajuste linear dos dados, com
valores de R? proximos da unidade.

Figura 27 - Curva de calibragdo dos corantes (a) azul de metileno e (b) azul de remazol em
agua destilada.
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Para 0 estudo cinético de adsorcdo, utilizou-se as melhores condi¢bes de pH,
encontradas pelo estudo anterior, variando o tempo de 0 a 660 minutos. No final de cada
periodo de adsorcdo, aliquotas das amostras foram coletadas, sendo as concentragdes finais
analisadas conforme descrito anteriormente.

Para as isotermas de equilibrio, variou-se as concentracdes dos corantes de 10 a 1500
ppm, para o azul de metileno, e de 100 a 1600 ppm, para o azul de remazol, sob condi¢cdes

Otimas de pH e tempo, pré-estabelecidas anteriormente.

3.2.4 Caracterizacbes

As anélises elementares de carbono, hidrogénio e nitrogénio foram efetuadas em
aparelho Perkin-Elmer, modelo PE 2400, do I1Q da USP.
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Os difratogramas de raios X foram obtidos pelo método do p6 em um difratbmetro
da Shimadzu, modelo XD3A, equipado com uma fonte monocromética de CuKa, trabalhando
com uma diferenca de potencial no tubo de 40 KV e uma corrente elétrica de 30 mA. A
varredura foi feita na faixa de 20 = 3 a 50°, a uma velocidade de 0,02° s e passo de 0,5°.

Os espectros de absorcdo na regido do infravermelho foram obtidos pelo
espectrofotometro da Bomem, modelo MB-series, com transformada de Fourier, em uma
faixa de 4000 a 400 cm™, com resolucdo de 4 cm™ e 30 acumulacdes, utilizando-se pastilhas
de KBr com 1% de amostra.

A anélise termogravimeétrica das amostras se deu em uma termobalanga Shimadzu,
modelo TGA-50H, utilizando-se cerca de 10 mg de amostra em cadinho de alumina, sob
atmosfera de nitrogénio com fluxo de 50 mL.min™, em uma taxa de 283 K.min™ e aquecido
até 1200 K.

As medidas de microscopia eletrénica de varredura (MEV) foram realizadas em um
microscopio JEOL, modelo JSTM-300. As amostras de partida e modificadas foram fixadas
sobre uma fita de carbono de dupla face e, posteriormente, foram recobertas com ouro. A
voltagem empregada foi de 20 keV e corrente de 18 mA.

As observacdes por microscopia eletronica de transmissdo (MET) foram realizadas
em um microscopio Philips CM 200, operando a 200 kV, localizado na UPMC, Paris VI.

Os espectros de ressonancia magnética de carbono 13 foram obtidos em um
espectrometro AC400/P Brucker com rotagdo do angulo méagico, em 75,47 MHz, com tempo
de relaxacdo de 5 s e tempo de contato de 1 ms, localizado na UPMC, Paris VI.

Para 0 estudo da medida do ponto de carga zero (PCZ), 500 mg dos solidos de
partida e dos preparados foi colocado em contato com 50 cm® de uma solucdo de HCI ou
NaOH com pH inicial variando de 1 a 12 por 24 h, deixando-se a suspensdo sob agitacdo a
temperatura ambiente. Em seguida, determinou-se o pH final da suspensdo, utilizando um

pHmetro digital Digimed, modelo DM-22.
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3.3 Resultados e discussao

3.3.1 Caracterizacdo dos compositos

3.3.1.1 Andlise de carbono, hidrogénio e nitrogénio para a quitosana e seus compadsitos com
KSF-Na

A Tabela 10 apresenta os valores experimentais de CHN para a quitosana e seus
compdsitos com KSF-Na. A KSF-Na apresentou apenas tracos de carbono e nitrogénio, por
isso foi desconsiderada.

Tabela 10 - Quantidades de carbono, hidrogénio e nitrogénio das amostras de quitosana e seus
compositos com KSF-Na.

Amostra % C % H % N
CS 38,29+0,05 7,09+0,13 6,84 +0,02
CTS 38,95+0,29 7,09+0,07 7,07+0,00

KSF-CTS-1% 38,08 +0,05 7,02+0,07 6,88 +0,02
KSF-CTS-5% 36,09 +£0,07 6,90+0,01 6,54 +0,00
KSF-CTS-15% 33,09+0,02 6,36 +0,01 5,95+0,04
KSF-CTS-25% 29,30+0,26 5,69+0,06 5,36 +0,02

Pelos dados percentuais de carbono e nitrogénio percebe-se um decréscimo nesses
valores proporcional ao incremento de KSF no compdsito. Com isso, pode-se estimar a

dispersdo da montmorillonita nos compaositos, conforme proposto nas Equacées 13 e 14.

Equacdo 14: %KSF = 100 |1 — (jg)
| o0tq/ |

Ou

Equacéo 15: %KSF =100 |1 — (Z"%)
| olNg / |
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Onde %C, e %N, sdo referentes aos valores experimentais de carbono e nitrogénio na
quitosana pura (CS e CTS), enquanto que os valores de %C,. e %N, se relacionam com a
quitosana nos compositos.

O erro associado doksr pode ser descrito pelas Equagbes 15 e 16, em fungdo do

elemento (C ou N) relacionado.

x OyKSF OyKSF 100 100 %Cq
Equacédo 16: 6 < |2 o) 22221 6 =—0 —5
quac WKSF = Gy, | O%Ca + Bupc, | O%Cexp = e, O%Cq + @c)? O%C
Ou
x . OoKSF OoKSF _ 1oo 100 %Ny
Equagdo 17: dyysr = |7 \ Sopn, T TNC Ooeng = yon Ong t oonyz N

Assim, aplicando as Equacfes 14-17 aos dados de CHN, tanto pelos percentuais de
carbono quanto pelos de nitrogénio, as quantidades estimadas de quitosana e montmorillonita
(Tabela 11) se mostram coerentes com as quantidades experimentais de 5, 15 e 25 % do
argilomineral nos compdsitos preparados, sugerindo uma boa dispersdo do argilomineral na

quitosana.

Tabela 11 - Estimativa das quantidades de quitosana e montmorillonita nos compaositos.

Com base em % C Com base em % N

% CS % KSF % CS % KSF
KSF-CTS-1% 986+06 14+0,7 989+02 11+0,2
KSF-CTS-5% 934+0,7 66+0,7 940+02 6,0+£0,2
KSF-CTS-15% 85,7+0,6 143+06 855+10 145+10
KSF-CTS-25% 759+18 241+18 77,0+08 23,008

Amostra

Considerando-se que a reticulagdo com tripolifosfato ndo altera as unidades acetiladas

(A) e desacetiladas (D) da quitosana, e que a composi¢do do compdsito com o argilomineral
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utilizado® néo afeta na razdo C/N que, neste caso, é uma medida exclusiva da quitosana, pode-
se estimar o percentual do grau médio de desacetilacdo ndo apenas da CS, mas de todos os
materiais preparados (Tabela 12), conforme descrito no Anexo I. Assim, a quitosana utilizada

neste trabalho possui um GD megio de 78 * 2.

Tabela 12 - Estimativa do GD da quitosana nos materiais preparados.

Amostra CIN % GD
CS 560+0,02 74+1
CTS 551+0,04 79+2

KSF-CTS-1% 553+0,02 78+2
KSF-CTS-5% 552+0,01 78*1
KSF-CTS-15% 5,56 +0,04 76+2
KSF-CTS-25% 5,47 +0,08 81+4

3.3.1.2 Espectroscopia de absor¢do no infravermelho (FTIR)

A Figura 28 apresenta os espectros FTIR das amostras de KSF-Na, CS, CTS, KSF-
CTS-1%, KSF-CTS-5%, KSF-CTS-15% e KSF-CTS-25%.

® Uma vez livre de matéria organica e/ou nitrogenada.
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Figura 28 - Espectros de absor¢do no infravermelho para as amostras de (a) KSF-Na, (b) CS,
(c) CTS, (d) KSF-CTS-1%, (e) KSF-CTS-5%, (f) KSF-CTS-15% e (g) KSF-CTS-25%.
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O espectro da KSF-Na (Figura 28a), possui bandas caracteristicas conforme discutido
anteriormente no item 2.3.1.3.

O espectro de infravermelho da CS (Figura 28b) apresentou bandas caracteristicas de
estiramento C—H, simétricos e assimétricos em 2920 e 2850 cm™ e uma banda intensa e larga
na regido de 3400 cm™, atribuida s vibragdes de estiramento dos grupos OH das hidroxilas
estruturais, como também a umidade presente no biopolimero. A banda em torno de 1655
cm”! esta associada as vibracdes de estiramento dos grupos N-H e & deformacéo axial de C=0
de amida. Outras absorgdes caracteristicas foram observadas em 1558 cm™, associada as
vibracdes de deformacdo N-H do grupo amina protonado (Wang et al., 2005; Paluszkiewicz et
al., 2011; Nesic et al., 2012); bandas em 1072 e 1029 cm™, atribuidas a vibracdes de

estiramento do anel glicopiranosideo (Ldpez et al., 2008); a absorcéo em 1153 cm™, associada
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a ligacdo beta glicosidica entre os carbonos 1 e 4 e a banda em 890 cm™ também associada a
estrutura polissacaridica (Monteiro Jr e Airoldi, 2005; Kittinaovarat et al., 2010; Laus et al.,
2010; Wan Ngah et al., 2011); em 1320 cm™, atribuidas & deformacéo axial de grupos C-N de
amina; e em 1420 e 1380 cm™, atribuidas & deformacdo axial de C-N de amida e &
deformacdo angular de CH, e CHs, respectivamente. Apds a formacdo de esferas CTS pela
reticulagdo com TPP (Figura 28c), ha um incremento na intensidade da banda em 890 cm™
devido & ligacdo P—O-P do reticulante utilizado (Martins et al., 2012). A banda em 1651 cm™
também est4 associada aos grupos P—O do mesmo. (Nesic et al., 2012).

Visando a determinacdo do grau de desacetilacdo (GD) da quitosana utilizada nesse
estudo (CS), aplicou-se a Equacdo 2 (item 1.1.3.1), descrita por Lima e Airoldi (2004),
obtendo o valor de 78 % + 1. Esse valor foi consonante ao determinado via CHN, conforme
descrito no anteriormente no item 3.3.1.1.

As bandas caracteristicas tanto da KSF-Na quanto da CTS podem ser percebidas no
espectro dos compositos de KSF-CTS preparados (Figura 28d-g). No entanto, o deslocamento
da banda de deformacéo da ligacdo N-H de 1558 cm™ para frequéncias menores, quando nos
compositos (1541 cm™) indica a interacdo das cargas negativas da montmorillonita com o
grupo amina protonado da quitosana (Darder et al., 2003; Tan et al., 2008; Monvisade e
Siriphannon, 2009; Celis et al., 2012).

3.3.1.3 Difracéo de raios X (DRX)
A Figura 29 mostra os padroes de DRX da CTS, KSF-Na e dos seus compositos,

indexados segundo as fichas JCPDS 00.029.1498, 00.058.2036, 01.070.8055 e 00.035.1974.

descritas para a montmorillonita, muscovita, quartzo e quitosana, respectivamente.
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Figura 29 - Difratogramas de raios X das amostras de (a) KSF-Na, (b) CS, (¢) CTS, (d) KSF-
CTS-1%, (e) KSF-CTS-5%, (f) KSF-CTS-15% e (g) KSF-CTS-25%. AbreviagOes: Mt.
montmorillonita; M, muscovita; Q, quartzo; Qt, quitosana.
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Para a KSF-Na (Figura 29a), o difratograma apresentou um perfil caracteristico da
montmorillonita, com uma reflexdo principal em 20 = 6,29° (doo1=1,40 nm). Outros picos
caracteristicos do argilomineral foram encontrados em torno de 26 = 20° (do20=0,45 nm) e 35°
(doos=0,26 nm). Ainda, percebe-se a presenca de muscovita e quartzo no material.

Para CS, a difracdo de raios X permite obter dados acerca da qualidade do produto da
desacetilacdo da quitina e de outras etapas prévias, como a desmineralizacdo. Pela Figura 29b,
é possivel identificar os dois picos principais caracteristicos da quitosana, um em torno de 26
= 10° (dp20=0,82 nm) e outro de 26 = 20° (do4=0,45 nm), porém com um padrdo pouco
cristalino devido a coexisténcia de regifes ordenadas e amorfas. A inexisténcia de um pico em
torno de 30° no difratograma da CS denota a pureza do material quanto a auséncia de
carbonato de calcio remanescente da etapa de desmineralizacdo da quitina precursora.

Apos a reticulacdo com TPP, obteve-se a CTS com um padrdo de difracdo menos
ordenado que a CS. Percebe-se que o pico observado para a CS em torno de 20 = 10°, ¢é
deslocado para cerca de 13° (do20=0,72 nm) para a CTS, o que sugere a efetividade da
interacdo eletrostatica do reticulante com a quitosana.
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Os difratogramas encontrados para 0s compdsitos apresentaram picos
caracteristicos da KSF e CTS (Figura 29d-g), com uma maior desordem a longo alcance
quando na quitosana, porém com uma maior defini¢cdo no pico em torno de 26 = 20°, devido

ao incremento do argilomineral a CS.

3.3.1.4 Microscopia eletrénica de varredura (MEV)

Ao adicionar o gel de CS ou KSF/CS na solucdo de TPP, as cargas positivas da CS
resultantes da protonacdo dos grupos amino interagem eletrostaticamente com as cargas
negativas do TPP, formando esferas gelatinosas quase que instantaneamente. Essas esferas
recém-preparadas possuem um didmetro aproximado de 5 mm, que decresce para cerca de 1
mm quando secas, sendo aferido por intermédio de um paquimetro. O tamanho das esferas
Umidas sugere uma alta capacidade de intumescimento e retencdo de agua por esses materiais.

A Figura 30 mostra micrografias das esferas de CTS e KSF-CTS com teores de KSF
variando entre 1, 5, 15 e 25%.

As esferas de CTS (Figura 30a) apresentaram uma superficie com baixa porosidade e
regular, comparada aos compositos preparados. Percebe-se que a superficie desses compositos
(Figura 30b-d) se mantém ndo porosa e se torna rugosa ou mais irregular a medida que o teor
de KSF ¢é adicionado a CTS, devido a influéncia textural da estrutura lamelar do

argilomineral.
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Figura 30 - Imagens de MEV das esferas de (a) CTS, (b) KSF-CTS-1%, (c) KSF-CTS-5%, (d)
KSF-CTS-15% e (e) KSF-CTS-25%, com ampliacGes de 200x (i) e de 1000x (ii).
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3.3.1.5 Microscopia eletrénica de transmissdo (MET)

A Figura 31 apresenta as imagens obtidas por MET para a KSF-Na e os compositos
preparados com quitosana. Pelas imagens, percebe-se uma estrutura lamelar para a KSF-Na
(Figura 31a) que, quando nos compositos (Figura 31b-e) se mostra coexistindo sob as formas
esfoliadas e de fase separada (Wang et al., 2005; Pavlidou e Papaspyrides, 2008). Esses dados
corroboram com as modificacdes observadas nos difratogramas de raios X dos compdsitos.

Figura 31 - Imagens de MET das amostras de (a) KSF-Na, (b) KSF-CTS-1%, (c) KSF-CTS-
5%, (d) KSF-CTS-15% e (e) KSF-CTS-25%.
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3.3.1.6 Ressonancia magnética nuclear CP/MAS (RMN *3C)

A Figura 32 apresenta os espectros de RMN *3C da CS, CTS e dos compdsitos com
KSF-Na. Os espectros apresentam deslocamentos caracteristicos da CS em 105, 58, 83 e 61
ppm, referentes aos carbonos C;, C,, C4, Cs, respectivamente, conforme a numeragdo na
estrutura. Adicionalmente, um sinal em 76 ppm pode ser observado referente aos carbonos Cs;
e Cs da quitosana. Os sinais em 24 e 175 ppm estdo associados aos grupos metila e carbonila
remanescentes da quitina, devido ao processo de desacetilacdo incompleto. Esses sinais e suas
atribuicOes estdo de acordo com resultados encontrados na literatura e indicam a integridade
da estrutura da quitosana quando nos compdsitos (Harish Prashanth et al., 2002; Darder et al.,
2005; Ennajih, Bouhfid, et al., 2012).

Figura 32 — Espectros de ressonancia de *3C para as amostras de (a) CS, (b) CTS, (c) KSF-
CTS-1%, (d) KSF-CTS-5%, (e) KSF-CTS-15% e (f) KSF-CTS-25%.
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3.3.1.7 Anélise térmica (TG/DTG)

Os perfis das curvas termogravimétricas da KSF-Na, CTS e dos compositos de KSF-

CTS estéo apresentadas na Figura 33, sendo os dados obtidos listados na Tabela 13.

Figura 33 - Curvas termogravimétricas das amostras de (a) KSF-Na, (b) CTS, (¢) KSF-CTS-
1%, (d) KSF-CTS-5%, (e) KSF-CTS-15% e (f) KSF-CTS-25%.

Massa (%)

200 400 600 800 1000 1200 1400
Temperatura (K)

Tabela 13 - Dados obtidos das curvas termogravimétricas das amostras de CTS, KSF-Na e de

seus compositos.

Primeiro estagio Segundo estagio Terceiro estagio
Perda Perda Perda Residuo
Amostra Trmax de T Tmax de T Toa  de %)
(K) massa (K) (K) massa (K) (K) massa
(%) (%) (%)
CTS 356 12,6 494 528 37,6 550 561 19,9 19,3
KSF-Na 336 8,4 438 736 4,0 813 868 1,3 83,8
KSF-CTS-1% 398 14,5 498 539 365 553 560 22,1 21,0
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KSF-CTS-5% 400 13,4 515 544 19,4 552 567 25,6 24,3
KSF-CTS-15% 390 12,9 513 551 9,9 558 570 27,4 32,3
KSF-CTS-25% 397 12,5 515 553 10,7 553 568 234 36,3

A degradacdo térmica do argilomineral KSF-Na (Figura 33a) se d& em trés etapas,
gerando um residuo de 83,8 %. A primeira, com 8,4 % de perda de massa, esté atribuida a
agua fisisorvida que é eliminada em temperaturas abaixo de 438 K, enquanto que a segunda,
com 4,0 % na faixa de 438 a 813 K, esta relacionada a perda de 4gua de coordenagdo
presente no espaco interlamelar (Balek et al., 2006; Chen et al., 2010). Por fim, a terceira
etapa, com 1,3 % na faixa de 813 a 938 K, esta atribuida a eliminacgdo gradativa das hidroxilas
estruturais (Balek et al., 2006; Joshi, Kevadiya, et al., 2009).

A CTS (Figura 33b) apresentou um perfil com trés eventos de degradacdo térmica. O
primeiro evento aparece com 12,6 % de perda de massa e esta atribuido a saida de agua
fisissorvida. (Zawadzki e Kaczmarek, 2010; Pereira et al., 2013). O segundo e o terceiro
eventos estdo relacionados as etapas de degradacdo da estrutura polissacaridica do
biopolimero pela despolimerizacdo das cadeias, decomposicao dos aneis piranose seguido da
desidratacdo, desaminacdo e finalmente da reacdo de abertura do anel, com perda de massa
méaxima em 528 K (37,6 %) e 550 K (19,9 %), respectivamente. (Bengisu e Yilmaz, 2002;
Pawlak e Mucha, 2003; Wanjun et al., 2005). O residuo encontrado foi de 19,9 %, estando
associado também ao TPP resultante da reticulacéo.

Os compoésitos de KSF-CTS preparados (Figura 33c-f) apresentaram perfis similares
ao encontrado para a CTS. No entanto, a presenca do argilomineral no compdsito promoveu
um aumento na estabilidade térmica das esferas pelo deslocamento da temperatura inicial de
degradacdo do biopolimero para em torno de 515 K. A partir da somatoria das perdas de
massa referente aos dois estagios de decomposicdo da quitosana para CTS e 0s compdsitos de
KSF-CTS, verifica-se um decréscimo gradual no valor de 57,5 % para 34,1 % com o
incremento do teor do argilomineral nas esferas preparadas. O inverso se aplica aos valores
dos residuos encontrados na Tabela 13, que variam de 19,9 % a 36,3 %, da CTS para 0 KSF-

CTS-25%. Isso se da devido aos teores de CS e KSF nas diferentes composi¢des.
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3.3.1.8 Ponto de carga zero (PCZ)

A Figura 34 apresenta o estudo das medidas do ponto de carga zero para CS, CTS,

KSF-Na e seus compositos com 1, 5, 15 e 25%, com relacdo a variagdo do pH do meio (ApH).

Figura 34 — Medidas do ponto de carga zero das amostras de (a) KSF-Na, (b) CS, (c) CTS, (d)
KSF-CTS-1%, (e) KSF-CTS-5%, (f) KSF-CTS-15% e (g) KSF-CTS-25%.

Pode-se observar que o ponto de carga zero da KSF-Na é negativo em toda a faixa de
pH analisada. De acordo com Swartzen-Allen e Matijevic Swartzen-Allen e Matijevic (1974),
a carga da superficie da montmorillonita sodica é sempre negativa em meio aquoso e
independente do pH, devido as substituicdes isomoérficas de AIP* por Mg* na camada
octaédrica e de Si** por AP* na camada tetraédrica.

Pela Figura 34b-c, verifica-se que o ponto isoelétrico da CS e CTS se encontra
proximo da neutralidade, em uma regido levemente acida (pH 6,5). Em meio &cido, os grupos
amino da quitosana sdo protonados pela remocéo de H* do meio, 0 que promove 0 aumento
do pH da solucdo e caracteriza uma superficie carregada positivamente (Rinaudc et al., 1999).
O oposto é observado quando em meio alcalino, uma vez que esses grupos amino da
quitosana estdo desprotonados, resultando em uma superficie com excesso de carga negativa.
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(Kosmulski, 2010; Marques Neto et al., 2013). Os resultados demonstram que a CS pura,
reticulada e nos compaositos preparados apresentam cargas superficiais dependentes do pH do
meio, devido a influéncia do carater polieletrolito da CS.

Nos compositos preparados, observa-se que a medida que a KSF é adicionada a
quitosana, ha um deslocamento do perfil da curva para valores negativos, deslocando também
0 ponto isoelétrico para uma regido mais acida, o que amplia a aplicacdo desses materiais para
a adsorcdo de cations em uma faixa de pH mais acida. Esse fato se da devido a influéncia da
carga superficial negativa do argilomineral e sugere a interacao entre a quitosana e a KSF.

Foi observado também o comportamento dos materiais com relacdo a solubilidade em
funcdo do pH do meio. A CS se mostrou solivel em pH < 4 com formacdo de gel,
parcialmente soltvel em pH 4-6 e estavel em pH > 6. A CTS e KSF-CTS-1%, se mostraram
parcialmente soluveis em pH < 4 e estaveis em pH > 4. Os compoésitos com 5 — 25% de KSF-
Na se apresentaram parcialmente soluveis em pH < 3 e estaveis em pH > 3. Os resultados
sugerem que a presenca do argilomineral nas esferas de compositos preparadas promove uma
maior resisténcia a solubilizacdo da quitosana presente, tornando-as mais resistentes em meio

acido.

3.3.1.9 Estudo de adsorcao

i) Efeito do pH

Esta bem estabelecido na literatura que o pH tem influéncia significativa na adsor¢éo
de uma determinada espécie, em funcdo da variacdo de cargas entre a espécie adsorvida e a
superficie do adsorvente (Baskaralingam et al., 2007; Kosmulski, 2010; Laus et al., 2010;
Ngah e Fatinathan, 2010). Uma vez que a quantificacdo por espectroscopia de absorcédo
molecular na regido do UV-Vis pode ser influenciada pelas propriedades do solvente
(Montagner et al., 2011; Roca Jalil et al., 2014), foi investigado o comportamento dos
corantes em funcao do pH do meio. Para isto, utilizou-se uma solu¢céo aquosa de 50 ppm e 15
ppm para os corantes azul de metileno e azul de remazol, respectivamente, variando o pH de 3

a 8, cujos espectros sdo apresentados nas Figuras 35 e 36.
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Figura 35 - Espectros de absor¢do molecular do azul de metileno a 50 ppm em diferentes pHs
a temperatura ambiente.
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Figura 36 - Espectros de absor¢cdo molecular do azul de remazol a 15 ppm em diferentes pHs

a temperatura ambiente.
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Percebem-se bandas caracteristicas da absorcdo na regido do UV-Vis dos corantes
estudados, em que podem ser encontrada a sobreposicdo parcial de duas bandas bem

resolvidas na regido do visivel com maximos de absor¢do compreendidos entre 550-700 nm e
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450-700 nm, para o azul de metileno e azul de remazol, respectivamente, devido as transi¢cbes
n—7* e n—7* presentes nas moléculas (Montagner et al., 2011).

Os espectros para cada corante se mostraram similares dentro da faixa de pH
estudada. No entanto, foram observados os efeitos hipercromico para o azul de metileno e
hipocromico para o azul de remazol. Esses efeitos, seguidos da variagdo da intensidade do
sinal elétrico observado (Abs), podem estd relacionados ao aumento/diminuicdo da
solubilidade dos corantes em fungéo do pH.

A fim de se verificar o pH 6timo para a realizacdo dos ensaios de adsorcdo, as
amostras de KSF-Na, quitosana e seus compositos foram submetidas a um processo de
batelada com uma solucéo de azul de metileno ou azul de remazol, cujos resultados estdo nas
Figuras 37 e 38.

Figura 37 - Efeito do pH sobre a capacidade de adsorcdo de azul de metileno para as amostras
de (@) KSF-Na, (b) CS, (c) CTS, (d) KSF-CTS-1%, (e) KSF-CTS-5%, (f) KSF-CTS-15% e
(9) KSF-CTS-25% a 150 ppme 298 K + 1 K.
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Figura 38 - Efeito do pH sobre a capacidade de adsorcdo de azul de remazol para as amostras
de (@) KSF-Na, (b) CS, (c) CTS, (d) KSF-CTS-1%, (e) KSF-CTS-5%, (f) KSF-CTS-15% e
(9) KSF-CTS-25% a 500 ppme 298 K + 1 K.
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Para o azul de metileno, percebe-se que a melhor condicéo de sorcdo se encontra em
pH = 6. Esse dado corrobora o estudo do ponto de carga zero obtido anteriormente, que revela
que nessas condicdes a quitosana presente nos compositos se encontra praticamente
desprotonada e, consequentemente, com 0s sitios basicos do grupo amina disponiveis a
interacdo catidnica, que é o caso do corante em questdo (Wang, L. et al., 2008; Auta e
Hameed, 2014).

Por sua vez, a sor¢do do azul de remazol alcanca um melhor resultado quando em pH
= 3. Essas condi¢bGes sdo justificadas devido a os compdsitos alcancarem uma carga
superficial positiva maxima, o que os habilitam a interacdo com o corante estudado (aniénico)
(Roca Jalil et al.,, 2014). Apesar da CTS e CS apresentarem capacidades de sorcédo
equivalentes aos compdsitos preparados, nessas condicbes de pH, as mesmas se mostram
inadequadas ao processo de adsorcdo, tendo em vista sua dissolucdo parcial no meio, o que
geraria a necessidade de métodos de separacdo posteriores mais onerosos, como, por exemplo,

uma centrifugacéo.

104



Tese de doutorado PEREIRA. F. A. R.

il) Efeito do tempo de contato

As isotermas de tempo sdo necessarias para o estudo preliminar do processo
adsortivo, uma vez que fornecem informacdes sobre o tempo 6timo para a interacdo completa
na superficie do adsorvente. Assim, foi estudado o efeito do tempo de contato na superficie da
quitosana e seus compositos com KSF-Na utilizando-se uma solucéo de azul de metileno 150
ppm e de azul de remazol 500 ppm, nas condi¢Ges de pH pré-estabelecidas anteriormente,
obtendo-se os perfis apresentados nas Figura 39 e 40. Por apresentar valores para a
capacidade de adsorcdo dentro da faixa do erro experimental, ndo foram realizados o0s
experimentos de adsorcdo em fungdo do tempo e concentracdo para a KSF-Na em azul de

remazol.

As isotermas de tempo para o azul de metileno alcangaram o equilibrio ap6s um
tempo de contato de 15 min para a KSF-Na, e de 60 min nas esferas de CTS e nos compositos
preparados. Por sua vez, para o azul de remazol, as isotermas tiveram o equilibrio alcancado
no tempo de 60 min para KSF-Na, e de 480 min nas esferas de CTS e nos compdsitos
preparados. Resultados similares sdo encontrados na literatura para materiais a base de
quitosana (Wang, L. et al., 2008; Wang et al., 2011; Auta e Hameed, 2014; Roca Jalil et al.,
2014).
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Figura 39 - Efeito do tempo sobre a capacidade de adsorcdo de azul de metileno para as
amostras de (a) KSF-Na, (b) CS, (c) CTS, (d) KSF-CTS-1%, (e) KSF-CTS-5%, (f) KSF-CTS-
15% e (g) KSF-CTS-25% a 150 ppm, pH 6 e 298 K £ 1 K.
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Figura 40 - Efeito do tempo sobre a capacidade de adsorcdo de azul de remazol para as

amostras de (a) CS, (b) CTS, (c) KSF-CTS-1%, (d) KSF-CTS-5%, (e) KSF-CTS-15% e (f)
KSF-CTS-25% a 500 ppm, pH 3e 298 K+ 1 K.
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Os dados experimentais obtidos da adsorcdo foram ajustados aos modelos cinéticos
de pseudo-primeira ordem (Lagergren e Svenska, 1898) e pseudo-segunda ordem (Ho e
Mckay, 1999), conforme descrito nas Equacgdes 6 e 7, descritas anteriormente no item 1.4.2.

Os resultados dos dados experimentais aplicados aos modelos propostos sao
mostrados nas Figuras 41 e 42, em que 0s parametros obtidos estdo resumidos nas Tabelas 14
e 15, para o azul de metileno e azul de remazol, respectivamente.

Para 0 azul de metileno, os resultados mostraram que os dados experimentais foram
mais bem ajustados ao modelo de pseudo-segunda ordem, conforme os valores encontrados
para 0 R? e 0 Qe eor. UE Se Mostraram proximos do Qeexp- Adicionalmente, percebe-se que a
constante de velocidade (k;) é afetada pelo teor de KSF nos compdsitos, 0 que os leva a
adotar uma cinética de adsorcéo mais rapida com o incremento de KSF nos mesmos.

Analogamente, os resultados demonstram que o modelo de pseudo-segunda ordem se
mostrou mais satisfatorio para descrever a cinética de adsorcao do azul de remazol nos solidos
estudados, considerando a quimissor¢ao nos sitios ativos dos adsorventes como sendo a etapa

determinante do processo de adsorcao.
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Figura 41 - Ajuste dos dados da cinética de adsor¢cdo de azul de metileno aplicados aos
modelos de (i) pseudo-primeira ordem e (ii) pseudo-segunda ordem para as amostras de (a)
KSF-Na, (b) CS, (c) CTS, (d) KSF-CTS-1%, (e) KSF-CTS-5%, (f) KSF-CTS-15% e (g)
KSF-CTS-25% a 150 ppm, pH 6 e 298 K+ 1 K.
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Figura 42 - Ajuste dos dados da cinética de adsorcdo de azul de remazol aplicados aos
modelos de (i) pseudo-primeira ordem e (ii) pseudo-segunda ordem para as amostras de (a)
CS, (b) CTS, (c) KSF-CTS-1%, (d) KSF-CTS-5%, (e) KSF-CTS-15% e (f) KSF-CTS-25% a
500 ppm, pH 3e 298 K +1 K.
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Tabela 14 - Pardmetros cinéticos da adsorcdo de azul de metileno em KSF-Na, quitosana e

seus compésitos, de acordo com os modelos de pseudo-primeira ordem e pseudo-segunda

ordem, a 150 ppm, pH 6 e 298 K + 1 K.

Amostra
Modelo KSF- KSF- KSF- KSF-
KSF-Na  CS CTS  cTs-1% CTS-5% CTS-15% CTS-25%
63,39+ 423+ 574+ 1060+ 1246+ 13,70+ 17,20+
Ge ©xp) 0,054 0,050 0,108 0,145 0,281 0,275 0,159
Pseudo-primeira ordem
Qe (teor) 26,75 1,69 2,50 3,18 1,73 8,61 8,95
K, 4,89.10% 1,18.10% 7,37.10° 1,30.10% 1,58.102% 6,22.10° 1,04.10°
R? 0,0088 0,6832 0,6699 0,7154 0,3624 0,4874 0,7321
Pseudo-segunda ordem
Qe (teor.) 62,74 4,39 5,97 11,04 13,16 13,94 19,21
K, 1,15.10% 1,59.10% 6,21.10° 6,69.10° 2,53.10° 1,77.10° 1,44.10°
R? 0,999 0,9948 0,9782  0,9961 0,9172 0,9697 0,9779

Tabela 15 - Parametros cinéticos da adsorcdo de azul de remazol em quitosana e seus

compositos com KSF-Na, de acordo com os modelos de pseudo-primeira ordem e pseudo-

segunda ordem, a 500 ppm, pH 3e 298 K+ 1 K.

Amostra
Modelo S CTS KSF- KSF- KSF- KSF-
CTS-1% CTS-5% CTS-15% CTS-25%
201,61+ 196,01+ 205,32+ 210+ 212,79+ 208,98+
Ge exp) 0,482 0,468 0,817 0,436 0,380 0,430
Pseudo-primeira ordem
Ge (teor) 18,48 159,48 172,79 157,36 182,19 164,87
Ky 7,92.10° 6,03.10° 1,41.10° 3,98.10° 1,17.10% 6,26.10°
R® 0,5481 09657 0,9658 0,3624  0,8612  0,9794
Pseudo-segunda ordem
Qe (teor) 195,31 200,65 201,04 218,34 217,89 214,67
ks 1,29.10° 6,64.10° 2,57.10° 4,18.10° 7,45.10° 5,61.10°
R® 0,9979 09811 09782 0,9946  0,9968  0,9962
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iii) Efeito da concentracéo do corante

As isotermas de equilibrio para o azul de metileno (Figura 43) mostraram a seguinte
ordem para capacidade méaxima de adsorcdo: KSF-Na > KSF-CTS-25% > KSF-CTS-15% >
KSF-CTS-5% > KSF-CTS-1% > CTS > CS, enquanto que para o corante azul de remazol

(Figura 44) os maximos de adsorcdo alcancaram valores proximos para todos os sélidos

analisados (exceto a KSF-Na).

Figura 43 - Efeito da concentracéo inicial sobre a capacidade de adsorcéo de azul de metileno
para as amostras de (a) KSF-Na, (b) CS, (¢) CTS, (d) KSF-CTS-1%, (e) KSF-CTS-5%, (f)
KSF-CTS-15% e (g) KSF-CTS-25%, nas concentracdes de 10 a 1500 ppm, em pH 6 a 298 K
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Figura 44 - Efeito da concentracdo inicial sobre a capacidade de adsor¢éo de azul de remazol
para as amostras de (a) CS, (b) CTS, (c) KSF-CTS-1%, (d) KSF-CTS-5%, (e) KSF-CTS-15%
e () KSF-CTS-25%, nas concentracOes de 100 a 1600 ppm, empH 32298 K+ 1 K.
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Os dados obtidos a partir das isotermas de adsorcdo foram aplicados aos modelos de
Langmuir (Langmuir, 1918) e Freiindlich (Fretindlich, 1907), conforme descrito nas Equacdes
3e4 (item1.4.1).

A Figura 45 e a Tabela 16 mostram que os dados experimentais para a adsorcdo do
azul de metileno na KSF-Na e CS foram mais bem ajustados ao modelo de Langmuir,
enquanto que para as esferas de CTS e dos compasitos preparados o modelo de Fretindlich se
mostrou mais satisfatério. Percebe-se ainda que a constante de equilibrio (Ks) é deslocada
para valores maiores com o incremento do teor de montmorillonita nos compositos, devido a

maior capacidade de sor¢do do corante nesta com relagdo a quitosana.
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Figura 45 - Ajuste dos dados das isotermas de adsorcdo de azul de metileno aos modelos de
(1) Langmuir e (ii) Fretndlich para as amostras de (a) KSF-Na, (b) CS, (c) CTS, (d) KSF-
CTS-1%, (e) KSF-CTS-5%, (f) KSF-CTS-15% e (g) KSF-CTS-25%, nas concentragdes de 10
a 1500 ppm,empH 62298 K+ 1 K.
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Tabela 16 - Dados da linearizagédo das isotermas de adsorcdo de azul de metileno aos modelos
de Langmuir e Fretndlich para as amostras de KSF-Na, quitosana e seus compositos.
Condigdes: 10 a 1500 ppm; pH 6; 298 K + 1 K.

Amostra
Modelo KSF-CTS- KSF-CTS- KSF-CTS- KSF-CTS-
KSFCS CTS 1% 5% 15% 25%

Langmuir

. 15962+ 515+ 1472+ 1962+ 2406+ 3287+ 3804+
% (Mg g”) 3412 0128 0185 0,357 0,429 0,427 0,665
gma (Mg g7) 161,55 6,89 9,52 16,00 18,30 17,08 19,18
b (dmg?) 0,1508 00116 00099  0,0147 0,0173 0,0276 0,0766
R? 0,9958 09690 09025  0,9633 0,9804 0,9858 0,9959
Fretindlich
Ky 50304 01673 04096  0,7895 0,8883 1,2645 1,7311
n 58665 08617 1,2686  1,6351 1,8795 23165 27874
R? 09501 09620 09288  0,9833 0,9821 0,9858 0,9664

Para a adsorc¢éo de azul de remazol, pela Figura 46 e dados sumarizados na Tabela 17,
percebe-se que dados experimentais foram mais bem ajustados ao modelo de Langmuir, ou

seja, a0 modelo de monocamada.
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Figura 46 - Ajuste dos dados das isotermas de adsorcdo de azul de remazol aos modelos de (i)
Langmuir e (ii) Frelindlich para as amostras de (a) CS, (b) CTS, (¢) KSF-CTS-1%, (d) KSF-
CTS-5%, (e) KSF-CTS-15% e (f) KSF-CTS-25%, nas concentragdes de 100 a 1600 ppm, em

pH3a298 K+1K.
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Tabela 17 - Dados da linearizagdo das isotermas de adsorcdo de azul de remazol aos modelos
de Langmuir e Frelindlich para as amostras de quitosana e seus compositos com KSF-Na.
Condigdes: 100 a 1600 ppm; pH 3; 298 K £ 1 K.

Amostra
Modelo S CTS KSF-CTS- KSF-CTS- KSF-CTS- KSF-CTS-
1% 5% 15% 25%

Langmuir

(mgg) 30834: 31333% 28060% 30618+ 30018+ 31073x
Ge (Mg g 0487 0603 0,890 0,683 0,493 0,556
gmax (Mg @) 300,30 312,50 290,70 334,78 308,64 308,64
b (dm g™) 02502 0,1572  0,0606 0,1544 0,1192 0,1528

R? 0,9994 0,9993 0,9979 0,9981 0,9979 0,9995
Frelindlich

K 7,5254  6,4130 6,5914 7,7302 6,7924 6,3934
n 6,8451 3,8229 4,9848 7,7302 4,3630 3,8319
R? 0,4827 0,6005 0,9522 0,7237 0,4399 0,6230

3.4 Conclusao

Esferas de quitosana e quitosana/montmorillonita-KSF com teores do argilomineral
variando de 1, 5, 15 e 25 % foram preparadas utilizando o tripolifosfato de sddio como agente
reticulante.

Os materiais foram caracterizados por analise quimica de CHN, DRX, FTIR, MEV,
MET e analise térmica. Pela andlise elementar de CHN foi possivel estimar os teores de KSF
nos compasitos, sendo o resultado coerente com os valores experimentais. Os dados de DRX,
FTIR e MEV demonstram que os compdsitos apresentam perfis hibridos entre a CTS e a
KSF-Na, sendo as mudancas ocorridas uma indicacdo da interacdo entre a quitosana e o
argilomineral. Pelas imagens de MET, verificou-se a co-existéncia de estruturas de fase
separada e esfoliadas. Pelo estudo do potencial de carga zero pdde-se verificar que 0s
compositos preparados possuem uma superficie polieletrobnica com densidade de carga
superficial positiva em pH acido e que o ponto isoelétrico dos compésitos preparados é

deslocado para menores valores de pH com o incremento do teor de argilomineral, o que
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amplia a aplicacdo desses materiais para a adsor¢do de cations em uma faixa de pH mais
acido.

Os solidos preparados foram aplicados a remocao de corantes em meio aquoso. O
estudo de pH e de tempo revelaram que as condigdes 6timas de opera¢do se encontram em pH
3 e 6, nos tempos de 60 min e 480 min, para a adsorcdo do azul de metileno e azul de
remazol, respectivamente, na superficie dos compoésitos preparados. O estudo cinético
demonstrou que os sistemas seguem uma cinética de pseudo-segunda ordem, com a constante
cinética dependente do teor de montmorillonita nos compositos. Pelas isotermas de equilibrio,
percebe-se que a sorcdo do azul de metileno é aumentada com o incremento do teor de KSF
nos compositos. Entretanto, para a sor¢cdo do azul de remazol, a capacidade de adsor¢do se
mostra praticamente independente do teor de argilomineral nos compdsitos, 0 que se mostra
interessante do ponto de vista da reducdo do teor de quitosana, melhoramento da resisténcia
quimica ao pH do meio e sem prejuizo da eficiéncia de sorcao.

Os dados comprovam que 0s compositos possuem propriedades melhoradas do que
0s materiais de partida e que, por sua vez, podem ser aplicados como adsorventes versateis

tanto para a remocao de corantes catibnicos quanto para corantes anidnicos em meio aquoso.
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4 MONTMORILLONITA COMO SISTEMA DE LIBERACAO CONTROLADA DE
AMILORIDA E TIABENZADOL

Resumo

Nesse estudo, foram avaliadas duas montmorillonitas sédicas comerciais (KSF-Na e ACO-
AP) como carreadora dos farmacos amilorida e tiabendazol, respectivamente, visando a
aplicacdo destas como sistemas de liberacéo controlada de drogas. Os hibridos KSF-amilorida
e ACO-TBZ foram caracterizados por analise elementar de CHN, DRX, FTIR e anlise
térmica. Os dados demonstraram que os farmacos foram devidamente intercalados nas
lamelas da montmorillonita. Os perfis de liberacédo in vitro foram obtidos nos fluidos gastrico
(SGF), intestinal (SIF) e corpéreo (SBF) simulados, indicando um perfil de liberacéo
controlada para ambos os farmacos. Os dados da emissdo das drogas foram ajustados ao
modelo cinético de Ritger-Peppas e apresentaram mecanismos de difusdo simples e difuséo

associada a eroséo.
Palavras Chave: Montmorillonita, amilorida, tiabendazol, liberacéo controlada de farmacos.
4.1 Introducéo

Os processos envolvendo argilominerais e farmacos tém sido bastante estudados
devido a abundancia desses minerais, bem como por suas propriedades quimicas e fisicas que
0s tornam promissores para o desenvolvimento de sistemas de liberacdo. Entre o0s
argilominerais, a montmorillonita se destaca devido as suas propriedades como a alta
capacidade de troca catidnica e a possibilidade de expansdo lamelar em meio aquoso, o que
proporciona uma maior versatilidade na interacdo e intercalacdo de moléculas volumosas
como farmacos (Viseras et al., 2010). Além disso, esse argilomineral é biocompativel e um
ingrediente comum em formulagdes farmacéuticas, utilizado tanto como excipiente quanto
como substancia ativa (Wang, X. et al., 2008).

Diversos trabalhos tém sido desenvolvidos utilizando a montmorillonita como
sistema de liberacdo controlada de farmacos, como o maleato de timolol (Joshi, Kevadiya, et
al., 2009), o cloridrato de tramadol (Chen et al., 2010), o acetato de clorexidina (Meng et al.,
2009), a vitamina B1 (Joshi, Patel, et al., 2009) e o 5-fluorouracil (Kevadiya et al., 2012).

Neste trabalho, a amilorida e o tiabendazol foram utilizados.
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A Amilorida (Amil) é um diurético que atua como anti-hipertensivo e interfere na
reabsorcdo no tabulo contornado distal (Thomsen et al., 2002). Esse farmaco possui acéo
direta na inibicdo da entrada de sodio nas células, promovendo a excrecéo de sédio e dgua e a
consequente retencdo de potéssio (Martinez et al., 1989). Sua estrutura molecular e pK, estdo
apresentados na Figura 47a.

Por sua vez, o tiabendazol (TBZ), cuja estrutura esta apresentada na Figura 47b, €
usado como fungicida p6s-colheita para frutas e legumes e como um agente anti-helmintico
na medicina humana e veterinaria. (Grover et al., 2001). Segundo Roca Jalil et al. (2014),
existem quatro espécies de TBZ com relagdo ao pH do meio, conforme Figura 48.

Figura 47 — Estruturas moleculares do a) cloridrato de amilorida e b) tiabendazol.
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Figura 48 - Especies de TBZ com relagdo ao pH do meio.
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Baseado nas propriedades fisico-quimicas e farmacoldgicas dessas drogas, este
trabalho visa estudar os sistemas farmaco-argilomineral e avaliar a cinética de liberagdo in-
vitro da amilorida e do tiabendazol em montmorillonita sédica nos fluidos géstrico (SGF),

corporeo (SBF) e intestinal (SIF) simulados.

4.2 Materiais e métodos

Foram aplicadas dois tipos de montmorillonita comercial: a KSF, uma
montmorillonita &cida oriunda da empresa Sigma-Aldrich, que apds o processo de troca iénica
com NaCl 1 mol.L™, apresentou CTC igual a 60 meq/100 g e &rea especifica (Sger) de 128 m?
g '; e a Aco-AP, que é uma montmorillonita sédica com capacidade de troca catiénica de 87
meq/100 g e area especifica (Sger) de 86 m? g ', cedida pela Bentonisa - Bentonita do
Nordeste (Boa Vista, Paraiba - Brasil).

A amilorida HCI dihidratada foi adquiriada da empresa Fagron do Brasil
Farmacéutica Ltda., Sdo Paulo. Os demais reagentes foram de grau analitico e utilizados sem
purificacdo prévia.

4.2.1 Preparacédo dos hibridos montmorillonita-farmaco

500 mg do argilomineral foram suspensos em 50 cm® de uma solug&o do farmaco a

2000 ppm (solugdo hidroalcoodlica de cloridrato de amilorida ou solucdo &cida de TBZ), e
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deixou-se sob agitacdo por 3 dias & uma temperatura de 298 K. Em seguida, 0os materiais
carregados foram centrifugados, lavados com agua destilada e secos a temperatura ambiente.
Os materiais obtidos foram denominados de KSF-Amil e ACO-TBZ. As quantidades
residuais dos farmacos incorporados foram determinadas a partir da analise do sobrenadante
por espectroscopia de absor¢cdo molecular na regido UV-Vis e confirmadas por analise
elementar de CHN.

4.2.2 Preparacao dos fluidos simulados

O fluido corporal simulado (SBF), correspondente ao plasma sanguineo humano, foi
preparado pela dissolugdo de NaCl (7,996 g), KCI (0,224 g), MgCl, .6H,O (0,305 g),
NaHCO; (0,350 g), CaCl,-6H,0 (0,278 g), Na,SO4 (0,071 g), K,HPO4.3H,O (0,228 g)
e NH,C(CH,OH) (6,057 g) em 1 dm® de 4gua deionizada, obtendo uma solugo de pH 7,4.

O fluido intestinal simulado (SIF) foi preparado dissolvendo 1,44 g de Na,HPO,, 0,24
g KH,PO4, 0,20 g de KCl e 8,00 g de NaCl em 1 dm® de 4gua deionizada, onde o pH
resultante da solucéo foi de 7,4.

Por sua vez, o fluido gastrico simulado (SGF) foi preparado, a partir de uma solucao
de HCI (pH 1,2).

4.2.3 Ensaios de liberacdo controlada da amilorida e tiabendazol

Os testes de liberagdo dos farmacos foram realizados em um periodo de 3 a 7 dias.
Para tal, as amostras foram previamente prensadas em forma de discos, onde 200 mg do
hibrido KSF-Amil e ACO-TBZ foram submetidos a 300 cm® do fluido SGF, SIF e SBF
simulados, respectivamente, a temperatura de 310,5 K. O sistema foi mantido sob agitacédo
mecanica & temperatura ambiente, retirando-se aliquotas de 5,0 cm® em intervalos de tempo
predefinidos, sendo o mesmo volume reposto pelo respectivo fluido simulado. A
concentracdo de farmaco liberado foi determinada por espectroscopia de absor¢do molecular
na regiao UV-Vis, utilizando um espectrébmetro SHIMADZU, modelo TCC-240, em uma
faixa de 5 — 20 ppm e de 0,5 — 30 ppm, com comprimentos de onda de 286 nm e 298 para

amilorida e TBZ, respectivamente.
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A concentracdo cumulativa corrigida do farmaco (Cf) nos fluidos simulados de

liberacdo se deu de acordo com a Equacéo 18.

Equacdo 18: C. =C¢+ (5%Cf)/300

Onde Cs é a concentracdo cumulativa do farmaco no fluido e C. é a concentragdo corrigida do

farmaco liberado.

4.2.4 Caracterizacoes

A andlise para a determinacdo da composicdo elementar de CHN, bem como a
obtencdo dos difratogramas de raios X (DRX), dos espectros de absor¢do na regido do
infravermelho (FTIR) e dos dados da analise termogravimétrica (TG/DTG) se deu conforme

descrito anteriormente no item 3.2.7.

5.3 Resultados e discussao

4.3.1 Analise elementar de CHN

Pelos dados da andlise elementar de CHN das amostras de KSF-Amil e ACO-TBZ,
listados na Tabela 18, p6de-se estimar a razdo experimental (C/N) de 0,99 para a amilorida
incorporada na KSF-Na, assim como de 3,34 para o TBZ incorporado ACO-AP. Esses dados
se mostram muito proximos dos valores tedricos e inferem que os farmacos se encontram
incorporados na montmorillonita e sem alteracdo na estrutura molecular, o que se mostra
interessante do ponto de vista da aplicacdo farmacéutica. Com base nos teores de nitrogénio,
pdde-se estimar as quantidades de farmaco incorporadas, correspondente a 82,2
mgAMIL/gKSF e 175,0 mgTBZ/gACO.
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Tabela 18 - Dados da analise elementar de CHN para os hibridos de montmorillonita-farmaco.

C N
Amostra C/Nexp) CIN
% mmol g* % mmol g* (©xP) (0
KSF-Amil 2,97 2,47 3,51 2,51 0,99 0,86
ACO-TBZ 10,52 8,76 3,66 2,61 3,36 3,33

4.3.2 Difratometria de raios X (DRX)

A Figura 49 mostra os padroes de DRX da KSF-Na e ACO-AP, indexados segundo
as fichas JCPDS 00.029.1498, 00.058.2036 e 01.070.8055 descritas para a montmorillonita,
muscovita e quartzo, respectivamente.

O pico caracteristico da montmorillonita foi observado em 20 igual a 6,29°
(doo1=1,40 nm) para a KSF-Na e em 6,74° (dg1=1,30 nm) para o hibrido KSF-Amil. Uma vez
que a regido compreendida a baixo angulo infere dados referentes ao espaco interlamelar,
esses dados sugerem uma intercalacdo por contracéo das lamelas do argilomineral.

Para a montmorillonita ACO-AP, também foi observada uma reflexdo caracteristica
compreendida em 26 igual a 6,74° (dgo1=1,31 nm) que, apds carregamento com TBZ em meio
acido, ¢é deslocada para um valor de 260 igual a 5,94° (d=1,49 nm), o0 que sugere a intercalacao
do farmaco nas lamelas do argilomineral. Outros picos caracteristicos do argilomineral foram
encontrados em torno de 20 = 20° (d20=0,45 nm) e 35° (dos=0,26 nm).

Figura 49 - DRX das amostras de KSF-Na, KSF-Amil, ACO-AP e ACO-TBZ.
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4.3.3 Espectroscopia de infravermelho (FTIR)

Os espectros de absorcdo da KSF-Na, KSF-Amil, ACO-AP e ACO-TBZ estdo
mostrados na Figura 50.

Figura 50 - Espetros de absor¢do no infravermelho para as amostras de (a) KSF-Amil e (b)
ACO-TBZ.
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As bandas de absorcdo da montmorillonita KSF-Na (Figura 50a), estdo descritas
anteriormente, conforme item 3.2.4.

Para o farmaco Amilorida, percebe-se uma banda larga e intensa em 3417 cm?,
atribuida ao estiramento simétrico da amina primaria substituida no anel pirazina (Mazzo,
1986). Outras duas bandas largas podem ser observadas em 3339 e 3177 cm™, e séo atribuidas
aos estiramentos assimétricos e simétricos da ligacdo N-H da guanidina, respectivamente
(Mazzo, 1986; Lin-Vien, 1991; Silverstein, 2007). Outras absorcfes caracteristicas foram
observadas em 1676 cm™, referente ao estiramento C=0 da amida dissubstituida; em 1643
cm™, atribuida & deformacdo NH, da amina da guanidina; em 1543 cm™, associado a
vibracBes de estiramento do anel pirazina tetrasubstituido; em 1383 cm™, atribuida ao
estiramento da ligacdo C-N da carboxamida; em 1068 e 1248 cm™, atribuidas ao cloro
ortosubstituido e a ligacdo C-N do grupo amina substituido no anel pirazina, respectivamente,
etc (Mazzo, 1986; Lin-Vien, 1991; Silverstein, 2007; Allafchian e Ensafi, 2010; Pecanha et
al., 2013). Os dados indicam a amilorida na sua forma ndo-protonada mais estavel, conforme
estudo tedrico preliminar apresentado por Venanzi et al. (1991) e ilustrada na Figura 47a.

Percebe-se que o espectro da KSF-Amil apresenta um perfil hibrido, com bandas
caracteristicas tanto da estrutura inorganica quanto do farmaco incorporado. No entanto, 0s

deslocamentos das bandas atribuidas aos respectivos estiramentos assimétricos e simétricos da
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ligacdo N-H da guanidina de 3339 para 3366 cm™ e de 3177 para 3221 cm™, sugerem uma
interacdo mais forte na ligacdo (dupla ligacdo/ressonéncia); das bandas referente ao
estiramento C=0 da amida dissubstituida de 1676 para 1686 cm™ da amida monossubstituida;
e do aparecimento das bandas em 1700, 1651 e 1560 cm™, atribuidas as respectivas ligacdes
C=N da amidina protonada (-C(NH,)."), N-H da amida monossubstituida e NH," da amidina,
sugerem que a amilorida se encontra sob a forma protonada no argilomineral. Venanzi et al.
(1991) verificaram pelo mapa potencial eletrostatico do conformero mais estavel da amilorida
que essa protonacdo se da via nitrogénio imino, gerando a estrutura descrita na Figura 47b.

Referente ao espectro da ACO-AP (Figura 50b), é possivel identificar uma banda em
3670 cm™ atribuida ao estiramento das unidades de OH estruturais, e uma banda em 3421 cm’
! relacionada as vibragdes de OH devido a presenca de agua (Giinister et al., 2007). A
deformacdo angular da ligacdo -OH pode ser percebida em 1647 cm™ (Joshi, Patel, et al.,
2009). A banda correspondente & estrutura do filossilicato aparece em 450 cm™' estando
associada ao estiramento da ligacdo Si-O-Si (Li et al., 2008). A banda de estiramento
caracteristica da ligacdo Si-O aparece em 1000 e 1097 cm™ (Madejova et al., 1998; Zhang et
al., 2003). As bandas em 920 (ALOH) e 840 cm ' (AIMgOH) correspondem & camada
octaédrica do argilomineral e refletem o fato da substituicdo parcial de Al octaédrico por Mg
(Madejova et al., 1998). A banda em 682 cm ' esta relacionada vibracdo dos cations
octaédricos perpendiculares (M-O-Si; M=Al,Mg) e a banda em 758 cm ™" sugere & presenca de
quartzo na amostra, fato confirmado pelo difratograma de raios X.

Para o espectro de TBZ, foram observadas bandas caracteristicas do grupo
benzimidazol e tiazol em 3089 cm™, referente ao estiramento C-H; em 1620, 1481 e 1400
cm, referentes ao estiramento C=C; em 1577 cm™, referente ao estiramento N-H; em 1356
cm™, referente ao estiramento C=N (Aguzzi et al., 2007); em 1306 e 1277 cm™, referente ao
estiramento C-N; em 1251 cm™, referente ao estiramento C-C; em 1196, 1155 e 1095 cm™,
referente as vibracdes C-H no plano; em 1011 cm™, referente & vibracdo da ligacdo trigonal
C-C-C do anel benzeno; em 925, 903, 874, 770 e 739 cm™, referente as vibragdes C-H fora do
plano; em 652 e 635 cm™, referente as vibracdes C-C-C fora e dentro do plano,
respecivamente; em 615 cm™, referente & ligacdo N-H fora de plano, etc (Price et al., 2001;
Kelly et al., 2004; Ngah e Fatinathan, 2008b; Ennajih, Gueddar, et al., 2012).

Analogamente, o espectro da ACO-TBZ também se apresenta de perfil hibrido ao

espectro do argilomineral e do farmaco. No entanto, os deslocamentos das bandas de C-N de
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1306 cm™ para 1315 cm™, devido & protonacio do nitrogénio benzimidazélico, e da banda de
N-H de 1577 cm™ para 1597 cm™, evidenciam que o TBZ se encontra nas formas TBZ* e
TBZ™ na superficie da montmorillonita (Lombardi et al., 2006; Ennajih, Gueddar, et al.,
2012).

4.3.4 Analise térmica (TG/DTG)

Os perfis das curvas termogravimétricas da KSF-Na, KSF-Amil, ACO-AP e ACO-
TBZ estdo apresentados na Figura 51, sendo os dados obtidos sumarizados na Tabela 19.

Figura 51 - Curvas termogravimeétricas para a (a) KSF-Na e KSF-Amil e (b) ACO-AP e
ACO-TBZ.
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Tabela 19 - Resultados obtidos das curvas termogravimétrica das amostras de KSF-Na, KSF-
Amil, ACO-AP e ACO-TBZ.

Amostra Etapa Perda de massa (%) Temperatura (K)
| 8,2 300 — 460
KSF-Na I 4,0 460 — 1000
Il 1,3 1000 — 1273
| 13,4 305 — 483
ACO-AP I 5,6 483 — 1000
Il 1,0 1000 — 1273
I 5,6 300 — 460
KSF-Amil I 11,2 460 — 1000
Il 1,3 1000 — 1273
I 3,8 305 — 422
ACO-TBZ I 18,4 460 - 770
Il 10,4 770 - 1273
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O comportamento térmico do argilomineral KSF-Na se d& em trés etapas de perda
de massa, conforme discutido no item 3.3.9. Analogamente, a montmorillonita ACO-AP
possui trés regides de perda de massa, porém com valores maiores encontrados para 0s teores
referentes a saida da agua fisissorvida na superficie e da agua intercalada na regido
interlamelar.

Para o compdsito KSF-Amil, a degradacdo térmica se deu em quatro etapas, com a
geracgdo de 81,8 % de residuo. A primeira, com 5,5 % de perda de massa, esta atribuida a agua
fisisorvida que é eliminada em temperaturas abaixo de 460 K. A segunda regido de perda de
massa esta associada tanto a decomposicdo térmica da amilorida intercalada nas lamelas da
KSF quanto a &gua presente no espaco interlamelar. A terceira regido perda de massa, assim
como para a KSF-Na, esta associada a eliminagédo gradativa das hidroxilas estruturais. Quanto
ao teor de umidade, percebe-se que o hibrido possui um menor valor comparado a amostra
sodica, sugerindo que a intercalacdo da amilorida promove a hidrofobicidade do meio. Esse
fato, associado ao teor de amilorida no argilomineral, justifica a contracdo das lamelas apos a
intercalacdo, como sugerido pela analise de DRX.

Por sua vez, o hibrido ACO-TBZ, também apresentou trés regides de perda de
massa, com a geracdo de 67,5 % de residuo. A primeira, com 3,8 % de perda de massa, esta
atribuida a agua fisisorvida que € eliminada em temperaturas abaixo de 483 K. A segunda
regido de perda, com 18,4 % de massa, esta associada tanto a decomposicédo térmica do TBZ
intercalado nas lamelas da KSF quanto a agua presente no espaco interlamelar. (Onal e
Sarikaya, 2007). Ja a terceira regido de perda de massa, com 10,4 %, pode ser associada a
presenca de espéecies de TBZ+ compensando carga na regido interlamelar, assim como a
eliminacdo gradativa das hidroxilas estruturais (Roca Jalil et al., 2014). A presenca de
espécies de TBZ protonadas no espaco interlamelar se mostra bastante interessante do ponto
de vista farmacoldgico, uma vez que o farmaco se encontra fortemente ligado a estrutura da
montmorillonita e, consequentemente, mais protegido de condigdes ambientais degradantes,

garantindo o seu devido armazenamento para uma posterior acao terapéutica eficiente.
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4.3.5 Ensaios de liberagéo controlada de amilorida e tiabendazol

Os perfis da avaliagdo da montmorillonita sddica (KSF-Na e ACO-AP) como
sistemas de liberacdo controlada dos farmacos amilorida e TBZ, nos fluidos corpdreos
simulados, sdo mostrados na Figura 52.

Para a emissdo de amilorida da KSF-Na, os dados mostram um méximo de liberagdo
de 37,5 %, 33,5 % e 31,4 %, que correspondem aos tempos de 12 h, 96 h e 132 h, nos fluidos
SGF (pH 1,2), SBF (pH 7,4) e SIF (pH 7,4), respectivamente.

Por sua vez, a emissdo de TBZ do ACO-AP apresenta 0s dados com um maximo de
liberacdo de 44,7 %, 33,2 % e 27,6 %, que correspondem aos tempos de 4 h no fluido SGF
(pH 1,2) e de 12 h nos fluidos SBF (pH 7,4) e SIF (pH 7,4), respectivamente.

Nos dois sistemas estudados, 0 comportamento da liberacdo do farmaco se mostrou
dependente do pH e dos ions presentes dos fluidos. Muito provavelmente, devido ao processo
de equilibrio de troca i6nica nas lamelas da montmorillonita e a forte interacdo eletrostatica
com a superficie do argilomineral (Joshi, Kevadiya, et al., 2009), a liberacdo dos farmacos

ndo se deu de forma completa.

Figura 52 - Perfis de liberacdo controlada da (a) amilorida em KSF-Amil e do (b) TBZ em
ACO-AP nos fluidos SGF, SBF e SIF.
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A fim de se estudar o comportamento cinético da emissdo das drogas a partir dos
sistemas montmorillonita/farmaco preparados, os dados da liberacdo foram ajustados ao
modelo cinético descrito por Ritger e Peppas (1987), conforme Equacdo 10, descrita
anteriormente no item 1.5.1.3, sendo aplicavel para os primeiros 60% da curva de liberacéo.

A Figura 53 apresenta os ajustes dos dados da liberacdo ao modelo de Ritger e Peppas
(1987), sendo que os parametros cinéticos calculados para os sistemas envolvidos se

encontram listados na Tabela 20. Os dados apresentaram um bom ajuste ao modelo proposto.
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Figura 53 - Perfis de liberagdo controlada da (a) amilorida em KSF-Amil e do (b) TBZ em
ACO-AP nos fluidos SGF, SBF e SIF, aplicados ao modelo de Ritger-Peppas.
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Tabela 20 - Parametros cinéticos da liberacdo controlada de amilorida da KSF-Amil e de TBZ
da ACO-TBZ, obtidos do modelo de Ritger—Peppas a 310,5 K .

Amostra Fluido pH Ky n R
SGF 1,2 6,82 0,42 0,9760
KSF-Amil SBF 7,4 1,66 0,73 0,9888
SIF 7,4 1,39 0,67 0,9858
SGF 1,2 41,20 0,60 0,9395
ACO-TBZ SBF 7,4 10,81 0,44 0,9805
SIF 7,4 11,80 0,46 0,9498

Verifica-se que a amilorida apresentou uma cinética de liberacdo rapida em SGF,
regida pelo mecanismo de difusdo classica ou Fickiana (n < 0,45). Nos demais fluidos
analisados, a emissdo apresenta uma cinética mais lenta com valores de n sugerindo um
mecanismo andmalo, indicando uma sobreposicdo dos fendmenos de difusdo classica e de
erosao.

Para a emissdo de TBZ do argilomineral ACO-AP, o perfil cinético se mostra com
velocidades da ordem de 10 vezes maiores que a emissdo de amilorida da KSF-Na. Esse fato
pode estar associado a maior capacidade de expansao lamelar e CTC da ACO-AP, comparada
a KSF-Na. Com relacdo aos mecanismos de liberacdo do TBZ nos fluidos simulados, pode-se
deduzir que, pelos valores de n, os processos de difusdo classica regem a emissdo deste
farmaco nos fluido SBF, enquanto que em SGF e SIF coexistem os mecanismos de difuséo e
erosdo (0,45 <n<0,89).

4.4 Conclusao

A amilorida e o tiabendazol foram incorporados na montmorillonita, sendo a
intercalacdo comprovada por DRX, andlise elementar de CHN, FTIR e analise térmica. Pela
analise de CHN pd6de-se verificar que os farmacos foram carregados na montmorillonita
sodica nas quantidades de 82,2 mgAmil/gKSF e 175,0 mgTBZ/gACO-AP e que a estrutura
destes foi mantida na sua forma intacta. Os dados de DRX evidenciam a intercalacdo dos
farmacos na montmorillonita, seguida de variagdes do espacamento basal associado a regido

interlamelar.
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O estudo da cinética de liberacdo controlada dos farmacos, avaliado frente ao modelo
de Ritger—Peppas, sugere que a liberacdo da amilorida a partir da KSF-Na se deu por
processos de difusdo classica em SGF, enquanto que nos demais fluidos analisados a
liberacdo foi dada mais lentamente e por um mecanismo anémalo.

Para 0 TBZ liberado da montmorillonita ACO-AP, a cinética de liberacdo se mostra
mais rapida, quando comparada & amilorida, sendo que o mecanismo de liberagdo envolve a
difusdo pura no fluido SBF, enquanto que o transporte andmalo rege 0 mecanismo de emissao
do farmaco nos fluidos SGF e SIF, respectivamente.

As argilas KSF e a ACO-AP se mostraram com bom potencial para aplicagdo em
formulagdes farmacéuticas para a liberacdo controlada de amilorida e TBZ.
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5 ESFERAS DE QUITOSANA-MONTMORILLONITA COMO SISTEMA DE
LIBERACAO CONTROLADA DE TIABENDAZOL

Resumo

Nesse trabalho, foi preparada uma série de esferas de quitosana/argilomineral/tiabendazol,
contendo teores de 5, 15 e 25% de montmorillonita nos compdsitos, a fim de se obter de
novos materiais capazes de atuar como sistemas de liberagdo controlada de tiabendazol
(TBZ). A caracterizacdo dos biocompositos foi realizada por DRX, FTIR e andlise térmica.
Os resultados indicam a presenca do farmaco nos sélidos preparados. A liberacdo do farmaco
das esferas dos biocompositos foi estudada in vitro e revelou perfis de liberacdo controlada da
droga com maximos de 42-64 mgTBZ/g nos tempos de 1 h em SGF e de aproximadamente 50
h em SBF e SIF, respectivamente. A cinética de liberacdo foi investigada frente aos modelos
de ordem zero, Higuchi e Ritger-Peppas, sendo melhor descritos por este ultimo. Os
resultados foram promissores e sugerem que 0s biocompdsitos podem ser aplicados como

sistemas de liberacdo de TBZ.

Palavras Chave: Quitosana-montmorillonita, tiabendazol, liberacdo controlada de farmacos.

5.1 Introducéo

Apesar do grande impacto negativo sobre a salde publica, a estrongiloidiase esta
enquadrada no grupo das doencas tropicais mais negligenciadas (Buonfrate et al., 2012;
Khieu et al., 2014). Esta, por sua vez, ¢ uma infeccdo intestinal causada pelo parasita
nematoide Strongyloides stercoralis, sendo considerada endémica em areas tropicais e Umidas
em todo o mundo (Agrawal et al., 2009; Valerio et al., 2013), onde se estima uma populacao
de 30-100 milhdes de pessoas infectadas (Bethony et al., 2006).

O tratamento comumente aplicado para o tratamento de infeccdes crbnicas e
assintomaticas € a administracdo oral da droga Ivermectin (Khieu et al., 2014). O farmaco

tiabendazol (TBZ), cuja estrutura estad apresentada na Figura 48b, é um composto
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benzimidazdlico aplicAvel como um agente anti-helmintico alternativo no tratamento de
estrongiloidiase (Bauer, 1991; Grover et al., 2001; Valerio et al., 2013).

Nas Ultimas décadas, os sistemas de liberacdo controlada de farmacos tém se mostrado
de grande interesse, pois realizam a administracdo da droga de maneira eficaz e direcionada
(Park et al., 2008). Diversos materiais tém sido estudados como sistemas de liberacéo
controlada de drogas, dentre eles os compositos de quitosana/argilomineral se apresentam
promissores devido a facilidade de obtencdo/disponibilidade, bem como por suas
propriedades quimicas e fisicas (Aguzzi et al., 2010; Chen et al., 2010; Hua et al., 2010;
Viseras et al., 2010; Kevadiya et al., 2012; Rodrigues et al., 2013).

Neste contexto, uma série de esferas de quitosana/argilomineral/TBZ foi preparada
através da reticulacdo eletrostatica com TPP, contendo teores de 5, 15 e 25% de
montmorillonita nos compositos, a fim de se obter de novos materiais capazes de atuar como

formas farmacéuticas de liberacdo controlada de TBZ, administradas via oral.

5.2 Materiais e métodos

A quitosana utilizada nesse trabalho foi gentilmente cedida pela empresa Primex,
situada em Oskarsgata, Siglufjordur — Islandia. Esta, denominada CS, é de médio peso
molecular e se apresenta 78% desacetilada.

A bentonita ACO-AP empregada nesse trabalho ¢ uma montmorillonita sdédica com
capacidade de troca catidnica de 87 meq/100 g e &rea especifica (Sger) de 86 m? g', sendo
cedida pela Bentonisa - Bentonita do Nordeste (Boa Vista, Paraiba - Brasil).

O tripolifosfato de sodio (TPP), utilizado como agente reticulante, foi proveniente da
empresa Sigma-Aldrich.

O HCI, NaCl, KCI, MgCl, -6H,0, CaCl,-6H,0, Na,SO4;, NaHCO;, Na;HPO,,
K;HPO,4.3H,0, KH,PO, e NH,C(CH,OH), utilizados para a preparacdo dos fluidos

simulados, foram de grau analitico e utilizados sem purificacdo prévia.
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5.2.1 Producéo de esferas de quitosana
Analogamente ao descrito no item 3.2.1.

5.2.2 Producao de esferas dos compdsitos KSF-quitosana
Analogamente ao descrito no item 3.2.2.

5.2.3 Producao de esferas de quitosana/TBZ

Inicialmente solubilizou-se 0,5000 g de tiabendazol em 150 cm?® de HCI 0,1 mol L™.
Em seguida, foi adicionado 2 cm® de 4cido acético glacial e 3,0 g de CS, deixando o sistema
sob agitagdo mecanica por 24 h. O gel resultante foi gotejado lentamente com o auxilio de
uma bureta em uma solucéo de tripolifosfato de sodio 10%. As esferas formadas (CTS-TBZ)
foram maturadas na solucdo reticulante por 24h e, em seguida, lavadas com agua destilada,

sendo expostas a secagem em temperatura ambiente.
5.2.4 Producéo de esferas dos compdsitos MMT/quitosana/TBZ

Inicialmente solubilizou-se 0,5000g de tiabendazol em 150 cm® de HCI 0,1 mol L™.
Em seguida, foi adicionada uma quantidade de ACO-AP (x = 5, 15 ou 25%, com relacdo a
massa do compdsito), deixando a suspensdo sob agitacdo mecénica por 24 h a temperatura
ambiente. Apos esse periodo, foi adicionado 2 cm® de 4cido acético glacial e 3,0 g de CS,
deixando o sistema sob agitacdo mecanica vigorosa por 24 h. O gel resultante foi gotejado
lentamente com o auxilio de uma bureta em uma solucédo de tripolifosfato de sodio 10%. As
esferas formadas (ACO-CTS-x%-TBZ) foram maturadas na solucéo reticulante por 24 h e, em

seguida, lavadas com agua destilada, sendo expostas a secagem em temperatura ambiente.
5.2.5 Ensaios de liberacéo controlada de tiabendazol

Os testes de liberacdo do farmaco das esferas preparadas foram realizados em um

perfodo de 2 a 3 dias. Para tal, 200 mg de esferas com TBZ foram submetidas a 300 cm® de
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fluido SGF, SIF e SBF simulados, respectivamente. O sistema foi fechado e mantido sob
agitacio mecanica a temperatura ambiente, retirando-se aliquotas de 5,0 cm® em intervalos de
tempo predefinidos, sendo o mesmo volume reposto pelo respectivo fluido simulado. A
concentracdo de TBZ liberada foi determinada por espectroscopia de absor¢do molecular na
regidao UV-Vis, utilizando um espectrémetro SHIMADZU, modelo TCC-240, em uma faixa
de 0,5 — 30 ppm e com comprimentos de onda de 298 nm em SIF/SBF e de 301 nm em SGF.
A concentragdo cumulativa corrigida do farmaco (Cy) nos fluidos de liberacdo se deu de

acordo com a Equagéo 18.

Equacdo 18: C. =C¢+ (5%Cf)/300

Onde C; € a concentragdo cumulativa do farmaco no fluido e C é a concentragéo corrigida do
farmaco liberado.

Com base nos comprimentos de onda observados para 0 TBZ nos fluidos estudados,
foram construidas as curvas de calibracdo, apresentadas na Figura 54. Pelos perfis observados
percebe-se que houve um bom ajuste linear dos dados, com valores de R® proximos da
unidade, com uma maior inclinacdo da reta quando das solucdes de TBZ em SGF e com
curvas bastante similares quando em SIF e SBF. Os parametros obtidos das curvas estdo

descritos na Tabela 21.

Figura 54 - Curvas de calibracdo do TBZ em agua destilada e nos fluidos SGF, SIF e SBF.
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Tabela 21 - Dados das curvas de calibragdo de TBZ em &gua destilada e nos fluidos SGF, SIF
e SBF.

Fluido Equago R
SGF y =0,0822x + 0,0116 0,9998
SIF y = 0,0635x + 0,0085 0,9999
SBF y = 0,0635x - 0,0017 0,9998

5.2.6 Caracterizacfes

Os difratogramas de raios X (DRX) foram obtidos usando um difratbmetro da
Shimadzu, modelo XD3A, equipado com uma fonte monocromatica de CuKe e operando a
40 kV e 30 mA. Os padroes de difracdo foram registrados de 3 a 50°, com uma taxa de
varredura de 0,02° s™* e um passo de 0,5.

Os espectros FTIR das amostras dispersas em pastilnas de KBr foram obtidos a
temperatura ambiente utilizando um espectrometro Bomem (série MB) em um intervalo de
4000 a 400 cm™ com uma resolucdo de 4 cm™ e 30 acumulagdes.

As analises térmicas foram realizadas usando um instrumento da Shimadzu, modelo
TGA - 50H, acoplado a uma termobalanca aquecida até 1200 K com uma taxa 10 K min™, sob
uma atmosfera de nitrogénio e cadinho de alumina.

A medida de area especifica da KSF-Na foi determinada utilizando um analisador
Flowsorb Il 300 aplicando o método de BET.

A analise elementar de enxofre foi realizada num analisador elementar aparelho
Perkin-Elmer, modelo PE 2400.

5.3 Resultados e discussdo

5.3.1 Difratometria de raios X (DRX)

A Figura 55 mostra os padrdes de DRX da CTS, ACO-AP e dos seus compositos,
indexados segundo as fichas JCPDS 00.029.1498, 00.058.2036, 01.070.8055 e 00.035.1974

descritas para a montmorillonita, muscovita, quartzo e quitosana, respectivamente.
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O difratograma obtido para a CTS exibiu uma tipica reflexdo da quitosana, conforme
descrito anteriormente no item 3.3.1.3.

Para a ACO-AP, também foram observadas reflexdes caracteristicas da
montmorillonita, conforme descrito anteriormente no item 4.3.2.

Os difratogramas encontrados para 0s comp0sitos apresentaram picos caracteristicos
da argila ACO-AP e CTS, com perfis pouco cristalinos, porém com uma maior defini¢do no
pico em torno de 26 = 20°, devido ao incremento do argilomineral a CS. No entanto, a nao
observacao dos picos referente ao plano (001) da montmorillonita nos compdsitos pode ser
um indicativo da interagdo da quitosana com o argilomineral, sugerindo que o argilomineral

se encontre sob a forma esfoliada (Wang et al., 2005).

Figura 55 — Difratogramas de raios-x para as amostras de (a) ACO-AP, (b) CTS, (c) ACO-
CTS-5%, (d) ACO-CTS-15%, (e) AGCO-CTS-25%.
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A Figura 56 mostra os padrdes de DRX da CTS e dos seus compositos com a

montmorillonita ACO-AP preparados com TBZ, contendo os planos caracteristicos do
farmaco indexado segundo a ficha JCPDS 00.041.1772.
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Figura 56 — Difratogramas de raios-x para as amostras de (a) TBZ, (b) CTS-TBZ, (c) ACO-
CTS-5%-TBZ, (d) ACO-CTS-15%-TBZ, () ACO-CTS-25%-TBZ.
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As esferas de quitosana e dos compositos preparados com TBZ apresentaram perfis
caracteristicos tanto das esferas preparadas sem o farmaco quanto do TBZ, porém com uma
maior cristalinidade, ocasionada pela presenca do farmaco. Pelos difratogramas, percebe-se

que o TBZ se mostrou de alta pureza e sem alteracGes estruturais quando nos compasitos.

5.3.2 Espectroscopia de absorcéo na regido do infravermelho (FTIR)

Os espectros de absorcdo da CS, ACO-AP e dos compdsitos preparados estdo

apresentados na Figura 57.
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Figura 57 - Espectros de absorc¢do no infravermelho para as amostras de (a) Ago-AP, (b) CTS,
(c) Ago-CTS-5%, (d) Ago-CTS-15% e (e) Ago-CTS-25%.
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O espectro da ACO-AP (Figura 57a) apresentou bandas caracteristicas, conforme
descrito anteriormente no item 4.3.3.

O espectro de infravermelho da CTS (Figura 57b) apresentou bandas caracteristicas de
estiramento C—H, simétricos e assimétricos em 2920 e 2850 cm™ e uma banda intensa e larga
na regido de 3400 cm™, atribuida s vibragdes de estiramento dos grupos OH das hidroxilas
estruturais, como também a umidade presente no biopolimero. A banda em torno de 1652
cm”' esta associada as vibracdes de estiramento dos grupos N-H e & deformacao axial de C=0
de amida. Outras absorgdes caracteristicas foram observadas em 1558 cm™, associada as
vibracdes de deformacdo N-H do grupo amina protonado (Wang et al., 2005; Paluszkiewicz et
al., 2011; Nesic et al., 2012); bandas em 1072 e 1029 cm™, atribuidas a vibracdes de

estiramento do anel glicopiranosideo (Ldpez et al., 2008); a absorc&o em 1153 cm™, associada
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a ligacdo beta glicosidica entre os carbonos 1 e 4 e a banda em 896 cm™ associada tanto a
estrutura polissacaridica quanto a ligacdo P-O-P do reticulante utilizado (Monteiro Jr e
Airoldi, 2005; Kittinaovarat et al., 2010; Laus et al., 2010; Wan Ngah et al., 2011); em 1652
cm ' também esté associada aos grupos P—O do mesmo (Nesic et al., 2012); em 1319 cm?,
atribuidas a deformacéo axial de grupos C-N de amina; e em 1419 e 1379 cm™, atribuidas &
deformacéo axial de C-N de amida e a deformacédo angular de CH, e CHjs, respectivamente.
As bandas caracteristicas tanto da ACO-AP quanto da CTS podem ser percebidas no
espectro dos compdsitos de ACO-CTS preparados (Figura 57c-e). No entanto, o
deslocamento da banda de deformacdo da ligacdo N-H de 1558 cm™ para menores
frequéncias, quando nos compésitos (1541 cm™), indica a interacdo das cargas negativas da
montmorillonita com o grupo amina protonado da quitosana (Darder et al., 2003; Tan et al.,
2008; Monvisade e Siriphannon, 2009; Celis et al., 2012).
Os espectros de absorcdo da CTS, ACO-AP e dos compdsitos preparados com TBZ

estdo apresentados na Figura 58.

Figura 58 - Espetros de absorcdo no infravermelho para as amostras de (a) A¢o-TBZ, (b)
CTS-TBZ, (¢) Ago-CTS-5%-TBZ, (d) Aco-CTS-15%-TBZ, (e) A¢o-CTS-25%-TBZ, (f) TBZ.
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Para o espectro de TBZ, foram observadas bandas caracteristicas do farmaco
conforme descrito anteriormente no item 4.3.3.

Percebe-se que os espectros da CTS-TBZ e dos compdsitos com KSF apresentam um
perfil hibrido, com bandas caracteristicas tanto da estrutura argila e da quitosana quanto do
farmaco incorporado. O aparecimento da banda de estiramento N-H (TBZ) em 1578 cm™ e o
deslocamento da banda de deformacdo N-H da quitosana em 1656 cm™ para regides de
menores comprimentos de onda sugerem uma que o farmaco se encontra sob forma
desprotonada e interagindo com os compdsitos preparados via ligacdo de hidrogénio. Isso
talvez se deva ao fato da neutralizag&o dos grupos N-H protonados pela solucéo do reticulante
TPP (pH = 9), que resulta em espécies de TBZ desprotonadas.

5.3.3 Anédlise térmica (TG/DTG)

Os perfis das curvas termogravimétricas para as amostras de CTS e dos compositos
com montmorillonita, na forma pura e com TBZ, estdo apresentadas na Figura 59, sendo 0s
dados obtidos listados na Tabela 22.

A Montmorillonita A¢o-AP e o hibrido ACO-TBZ apresentaram trés eventos de perda
de massa, conforme descrito anteriormente no item 4.3.4.

A CTS apresentou um perfil com trés eventos de degradacdo térmica. O primeiro
evento aparece com 11,3 % de perda de massa e esta atribuida a saida de agua e compostos
volateis. O segundo e o terceiro evento estdo relacionados as etapas de degradacdo da
estrutura polissacaridica do biopolimero, com maximo de perda de massa em 543 K (50,5 %)
e 569 K (17,8 %), respectivamente. O residuo encontrado foi de 11,6 %, estando associado

também ao TPP resultante da reticulacéo.
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Figura 59 - Curvas termogravimétricas para as amostras de (a) ACO-AP, (b) CTS, (c) ACO-
CTS-5%, (d) ACO-CTS-15%, (e) ACO-CTS-25%, preparadas (i) na forma pura e (ii) com

TBZ.
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Tabela 22 - Caracterizacdo térmica das esferas de quitosana e de seus compositos antes e apos
carregamento com TBZ.

Primeiro estagio Segundo estagio Terceiro estagio
Amostra T, Pzr: a T Tra sz: a T Tra Pzr: T Rt
i i méx i méx (%)
(K) massa (K) (K) massa (K) (K) massa
(%) (%) (%)
ACO-AP 305 13,4 483 553 5,6 1000 796 1,0 80,0
CTS 305 11,3 494 543 50,5 505 569 17,8 11,6
ACO-CTS-5% 305 13,3 515 537 19,4 551 565 23,3 24,5
ACO-CTS-15% 305 14,7 515 543 13,2 555 567 18,4 32,6
ACO-CTS-25% 305 8,6 515 546 10,6 553 564 16,8 41,9
ACO-TBZ 305 3,8 422 686 18,4 770 915 10,4 67,4
CTS-TBZ 305 8,9 440 515 16,3 532 533 20,9 33,1
ACO-CTS-5%-TBZ 305 9,1 450 524 14,7 536 542 19,0 37,8
ACO-CTS-15%-TBZ 305 7,9 450 523 14,8 536 549 17,6 53,8
ACO-CTS-25%-TBZ 305 4,0 450 533 14,3 545 558 16,1 55,4
TBZ 305 0,5 475 586 99,9

Os compoésitos de ACO-CTS preparados apresentaram perfis similares ao encontrado
para a CTS. No entanto, a presenca do argilomineral no compdsito promoveu um aumento na
estabilidade térmica das esferas pelo deslocamento da temperatura inicial de degradacéo do
biopolimero para em torno de 515 K. A partir das perdas totais de massa, verifica-se um
decréscimo gradual no valor de 88,4% para 20% da CTS para a ACO-AP, com uma relacdo
praticamente linear (Figura 60a), o que mostra claramente a influéncia do argilomineral nas
propriedades térmicas das esferas de ACO-CTS preparadas.

Analogamente aos materiais preparados sem o farmaco, as esferas com TBZ
apresentaram regifes de perda de massa similares. Para estas, percebe-se uma menor perda de
massa ha regido atribuida a hidratacdo dos materiais, o que indica que a presenca do farmaco
promove a hidrofobicidade nos mesmos. Verifica-se também uma reducdo da temperatura

inicial correspondente ao segundo estdgio, associada a degradagdo do farmaco/quitosana.
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Ainda, o incremento do residuo gerado da degradacdo dos materiais sugere a influéncia do
TBZ no aumento da estabilidade das esferas preparadas (Figura 60Db).

Figura 60 — Relacdo entre a perda total de massa e o teor de ACO-AP nas esferas de

compdsitos preparadas (a) pura e (b) com TBZ.
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5.3.4 Ensaios de liberacéo controlada de TBZ

5.3.4.1 Efeito do solvente

E conhecido na literatura que o solvente tem influéncia significativa na absorcéo
molecular de um composto na regido do UV-Vis (Montagner et al., 2011; Roca Jalil et al.,
2014). Assim, foi investigado o efeito do meio de liberacdo na emissdo do farmaco TBZ. Os
espectros de absorcao estdo apresentados na Figura 61.

Percebem-se duas bandas de absorcdo na regido do UV proximo para todos os
espectros, na regido de 200-350 nm. Os espectros de TBZ em SIF e SBF (pH 7,4) se

mostraram bastante similares, enquanto que em SGF (pH 1,2) foram observados os efeitos
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batocromico e hipercromico. O primeiro efeito se da devido as transicdes m—n* que resultam
no deslocamento das bandas de absorgéo para maiores comprimentos de onda, que, devido ao
baixo valor de pH e maior polaridade do solvente, podem estar relacionadas a presenca das
espécies TBZ*" e TBZ* (Roca Jalil et al., 2014), que promovem uma maior estabilidade do
composto pela diminui¢do da energia dos orbitais n*. Por sua vez, o efeito hipercrémico,
observado para a banda em torno de 300 nm, se da pelo incremento da intensidade do sinal
elétrico (Abs), devido ao aumento da solubilidade do farmaco pela protonacdo dos grupos

nitrogenados.

Figura 61 - Espectro de absorcdo molecular do TBZ a 30 ppm nos fluidos SGF, SIF e SBF.
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5.3.4.2 Cinetica de liberacao
Os perfis de liberacdo do farmaco nos fluidos corporeos simulados a partir dos solidos

CTS-TBZ, ACO-CTS-5%-TBZ, ACO-CTS-15%-TBZ e ACO-CTS-25%-TBZ sdo mostrados
na Figura 62.
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Figura 62- Curvas de liberacdo controlada de TBZ de (a) CTS-TBZ, (b) ACO-CTS-5%-TBZ,
(c) ACO-CTS-15%-TBZ e (d) ACO-CTS-25%-TBZ nos fluidos (i) SGF, (ii) SIF e (iii) SBF a
310,5 K.
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As curvas apresentaram perfis de liberacdo controlada de TBZ com méaximos de

emissao descritos na Tabela 23, nos tempos de 1, 30 e 50 h, aproximadamente.
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Tabela 23 - Quantidade de TBZ liberada das esferas de quitosana e de seus compésitos com
ACO-AP nos fluidos SGF, SIF e SBF a 310,5 K.

_ Emisséo
Fluido Amostra .
(mg TBZ/g solido)
CTS-TBZ 64
ACO-CTS-5%-TBZ 51
SGF

ACO-CTS-15%-TBZ 42
ACO-CTS-25%-TBZ 50
CTS-TBZ 59
SIE ACO-CTS-5%-TBZ 49
ACO-CTS-15%-TBZ 42
ACO-CTS-25%-TBZ 54
CTS-TBZ 60
SBF ACO-CTS-5%-TBZ 51
ACO-CTS-15%-TBZ 47
ACO-CTS-25%-TBZ 52

Os resultados indicam que a quantidade maxima de farmaco liberado praticamente
independe do fluido simulado. Entretanto, percebe-se a influéncia do fluido de liberacdo na
cinética de emissdo, sendo esta mais rapida na seguinte ordem: SGF >SIF>SBF. Ainda, foi
observado um efeito de liberagdo imediata (‘burst effect’) de 21, 10, 5 e 4 mg TBZ/g solido
apenas em SGF, parat = 0, que pode ser motivada pela liberacdo do farmaco da superficie
dos solidos, pela dissolucdo do mesmo em funcdo do aumento da sua solubilidade em meio
acido, assim como da dissolucdo da matriz polimérica, uma vez que percebe-se a diminuicao
deste efeito com o incremento do teor do argilomineral a quitosana.

Os dados da liberacdo foram aplicados aos modelos cinéticos de ordem zero
(Varelas et al., 1995), de Higuchi (1961) e Ritger e Peppas (1987), conforme Equacdes 3, 4 e
5, respectivamente. As Figuras 63, 64 e 65 apresentam o ajuste dos dados aos modelos
propostos aplicados para os primeiros 60% de emissdo em SGF, SIF e SBF, respectivamente,

sendo os parametros obtidos descritos nas Tabelas 24 a 26.
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Os dados sugerem um bom ajuste aos modelos propostos, com melhores resultados
para 0 modelo de Higuchi. Entretanto, por se tratar de sistemas matriciais intumescieis,
devido a influéncia da quitosana nas esferas preparadas, e tendo em vista bons ajustes ao
modelo de ordem zero, o0 modelo de Higuchi ndo se apresenta como o mais adequado. Logo,
0 modelo de Ritger-Peppas se mostrou bastante satisfatorio.

Assim, pelos valores de n > 0,85, sugere-se uma cinética de ordem zero para a
liberacdo de TBZ em SGF e SIF, controlada pelo mecanismo de transporte de caso I, ou seja,
pelo fendmeno de intumescimento do polimero (relaxamento/erosdao da matriz). Por outro
lado, em SBF, os valores de 0,43 < n < 0,85 sugerem um mecanismo andémalo ou néo
Fickiano, indicando uma combinacdo dos fendmenos de difusdo Fickiana e de transporte de
caso Il.

Ainda, observa-se um decréscimo no valor da constante de velocidade (k3) com o
incremento do teor de montmorillonita nos compositos preparados, indicando que a cinética
de liberacdo se torna mais compassada nestes. Esse fato pode estar relacionado com o
aumento da resisténcia ao intumescimento devido a influéncia da montmorillonita atuando

como uma barreira a eroséo.

151



Tese de doutorado

PEREIRA. F. A. R.

Figura 63 - Estudo da cinética de liberacdo controlada de TBZ de (a) CTS-TBZ, (b) ACO-
CTS-5%-TBZ, (c) ACO-CTS-15%-TBZ e (d) ACO-CTS-25%-TBZ no fluido SGF, conforme
0s modelos de (i) ordem zero, (ii) Higuchi e (iii) Korsmeyer -Peppas a 310,5 = 1 K.
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Tabela 24 - Parametros cinéticos obtidos dos modelos de liberacdo controlada de TBZ em

SGF.
Ordem zero Higuchi Peppas
Amostra ke R? K R G o RZ
CTS-TBZ 101,60 0,89 121,39 0,92 110,73 0,86 0,92
ACO-CTS-5%-TBZ 89,18 0,90 106,18 0,93 95,62 1,04 0,91
ACO-CTS-15%-TBZ 73,66 0,95 87,35 0,97 83,88 0,99 0,9
ACO-CTS-25%-TBZ 65,79 0,88 79,13 0,92 77,37 1,00 0,96
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Figura 64 - Estudo da cinética de liberacdo controlada de TBZ de (a) CTS-TBZ, (b) ACO-
CTS-5%-TBZ, (c) ACO-CTS-15%-TBZ e (d) ACO-CTS-25%-TBZ no fluido SIF, conforme
0s modelos de (i) ordem zero, (ii) Higuchi e (iii) Korsmeyer -Peppas a 310,5 = 1 K.
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Tabela 25 - Par@metros cinéticos obtidos dos modelos de liberacdo controlada de TBZ em

SIF.
Ordem zero Higuchi Peppas
Amostra k. R? ks RZ ks n RZ
CTS-TBZ 5,74 0,97 15,84 1,00 21,76 0,99 0,99
ACO-CTS-5%-TBZ 4,66 0,97 12,92 1,00 22,66 091 0,98
ACO-CTS-15%-TBZ 4,23 0,96 11,73 0,99 21,84 0,92 0,97
ACO-CTS-25%-TBZ 3,36 0,98 9,22 0,99 20,16 0,86 0,98
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Figura 65 - Estudo da cinética de liberacdo controlada de TBZ de (a) CTS-TBZ, (b) ACO-
CTS-5%-TBZ, (c) ACO-CTS-15%-TBZ e (d) ACO-CTS-25%-TBZ no fluido SBF, conforme
0s modelos de (i) ordem zero, (ii) Higuchi e (iii) Korsmeyer -Peppas a 310,5 = 1 K.
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Tabela 26 - Par@metros cinéticos obtidos dos modelos de liberacdo controlada de TBZ em

SBF.
Ordem zero Higuchi Peppas
Amostra ke R K R G o RZ
CTS-TBZ 5,19 0,98 14,21 0,99 7,49 0,81 0,99
ACO-CTS-5%-TBZ 4,38 0,98 12,05 0,99 6,55 0,82 0,99
ACO-CTS-15%-TBZ 3,95 0,98 10,88 1,00 5,82 0,84 0,99
ACO-CTS-25%-TBZ 3,51 1,00 9,45 0,96 4,12 0,84 0,99
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5.4 Conclusao

Esferas de biocompdsitos quitosana/argila/tiabendazol foram preparadas, através da
reticulacdo eletrostatica com TPP, contendo teores de 5, 15 e 25% de montmorillonita. Os
materiais obtidos caracterizados por DRX, FTIR e termogravimetria, resultando em perfis
hibridos da quitosana, montmorillonita e do farmaco utilizados. Esses materiais foram
estudados como sistema de liberacéo controlada de tiabendazol.

Os ensaios in vitro da libertacdo da droga foram realizados em fluidos simulados:
gastrico (SGF, pH 1,2), corpéreo (SBF, pH 7,4) e intestinal (SIF, pH 7,4). As curvas
apresentaram perfis de liberagdo controlada de TBZ com méaximos de emissdo de 64, 51, 42 e
50 mg TBZ/g s6lido em SGF, no tempo em torno de 1 h; 59, 49, 42 e 54 mg TBZ/g sélido
em SIF, no tempo em torno de 30 h; 60, 51, 47 e 52 mg TBZ/g sélido em SBF, no tempo em
torno de 50 h, para as amostras de CTS-TBZ, ACO-CTS-5%-TBZ, ACO-CTS-15%-TBZ e
ACO-CTS-25%-TBZ, respectivamente.

Os dados mostraram que a liberagdo controlada foram mais bem ajustados aos
modelos de Ritger-Peppas, seguindo uma cinética de ordem zero para a emissao nos fluidos
em SGF e SIF, e com um mecanismo de transporte andmalo do TBZ do interior das esferas
dos compésitos para o fluido SBF. Adicionalmente, verificou-se um decréscimo nos valores
encontrados para a constante de velocidade como o incremento do teor de montmorillonita
nos compositos, o que sugere que o argilomineral promove uma maior resisténcia ao
intumescimento do que quando as esferas de quitosana pura.

Os resultados foram bastante promissores e sugerem que 0s as esferas dos compositos
de quitosana/montmorillonita podem ser aplicados como formas farmacéuticas de liberacao

controlada de tiabendazol para administracdo via oral.
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6 CONSIDERACOES FINAIS E PERSPECTIVAS PARA TRABALHOS FUTUROS

Foram preparadas esferas de quitosana e quitosana/montmorillonita com teores do
argilomineral variando de 1, 5, 15 e 25 % utilizando o tripolifosfato de sédio como agente
reticulante. Esses materiais compdsitos foram caracterizados por diversas técnicas de
caracterizacdo, demonstrando que as propriedades dos argilominerais se unem sinergicamente
com as propriedades do biopolimero quitosana. Essa sinergia produz biocompésitos com
propriedades melhoradas e de maior potencial tecnolégico do que os materiais de partida, o
que abre margem para 0 uso destes em inimeras vertentes, como em aplicacdes ambientais e

farmacéuticas discutidas nesse trabalho.

Para trabalhos futuros, sugere-se:

v Utilizar outros cations metélicos separadamente e em misturas para o estudo de
sor¢éo;

v Estudar o mecanismo de interacdo dos solidos com os corantes;

v Avaliar os compdsitos de quitosana/montmorillonita na adsor¢do e como sistemas de

liberacdo controlada de outros farmacos;

v Avaliar a atividade antimicrobiana dos compdsitos preparados.
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ANEXO |

DETERMINACAO DO GRAU DE DESACETILACAO DA QUITOSANA PURA E EM
SEUS COMPOSITOS COM ARGILOMINERAIS VIA ANALISE ELEMENTAR CHN

Sabe-se que a quitosana é formada por unidades acetiladas (A) e desacetiladas (D),
onde a quantidade das unidades desacetiladas é predominante. Assim, temos que:

A: unidade acetilada (CgH110sN)n
D: unidade desacetilada (C¢H1104N)n

A partir dessas unidades podem-se determinar as massas unitarias teoricas,
encontrando os valores de 203,1925 g mol™ e 161,1558 g mol™ para as unidades acetiladas e
desacetiladas, respectivamente. De posse desses dados podem-se estimar as percentagens
massicas teorica de cada elemento por mol de unidade e consequentemente a razdo C/N

tedrica, conforme descritos na Tabela 27.

Tabela 27 - Dados teoricos das unidades formadoras da quitosana.

) Formula MM
Unidade o . % C %H %N % O CIN
unitaria (g mol™)
Acetilada CgH11OsN  203,1925 47,288 6,449 6,893 39,370 6,860

Desacetilada CeH11OsN  161,1558 44,717 6,880 8,691 39,712 5,145

Em relacdo ao GD, temos que teoricamente a unidade desacetilada possui um valor
de 100%, sendo o valor de 0% para a unidade acetilada, consequentemente. Relacionando o
grau de desacetilacdo com as razdes C/N teorica e experimental, podem-se estimar os valores
para 0 GDey, pela Equacdo 18.

Equagéo 19: GDeyp = 100 [1 - (M)]

C/Np—C/Ny
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Substituindo os valores tedricos da Tabela 27 na Equagdo 18, encontramos a relacéo
entre o grau de desacetilagéo e a razdo C/N experimental, conforme Equagéo 19.

Equago 20: GDeyp = 100 [1 _ (M)]

5,145-6,860

Rearranjando a Equacdo 19, encontra-se uma expressao similar a descrita por Dos
Santos (Dos Santos et al. (2009)):

Equacéo 21: GDoyp(%) = 100(4 — 0,583090.C/N,,,)
Sendo 6p, € 8¢y 0s erros associados ao GDexp € a razdo experimental C/N,

respectivamente, pode-se determinar a incerteza associada ao célculo do grau de desacetilagéo

pela Equacédo 21:

Equagdo 22: Sep < |aﬂ
dc/N

5C/N
Onde d;p, € 0 erro propagado de GD devido a incerteza d.,y da medida experimental para a

razdo C/N.

Substituindo a Equacdo 20 na Equacédo 21 e resolvendo o sistema, obtemos a Equacéo
22.

Equacdo 23: 8¢p < 58,3090 &¢/n

Onde 6,y € dado por:

. 9 9
Equacio 24: Scyn < |25 Sope + | SN Soun
Oy OyN
Ou seja,
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~ . 1 %C
Equacdo 25: Sc/n < %—N(S%C + W(S%N

Onde &yc€e Oyy SA0 0s erros associados as percentagens de carbono e nitrogénio,

respectivamente, determinadas via analise elementar experimental de CHN.
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ARTICLE 1INFO ABSTRACT

Article history: Chitosan-montmorillonite (KSF-CTS) beads were prepared by crosslinking with pentasodium
Received 8 March 2013 tripolyphosphate (TPP). Montmorillonite (KSF-Na), CTS and KSF-CTS biocomposite were used to remove
Received in revised form 17 July 2013 Cu(lr) from aqueous solutions. These materials were characterized before and after copper adsorption by
Accepted 11 August 2013 XRD, FTIR and thermogravimetry (TG). The data indicated that the adsorption process proceeds kineti-

Available online 22 August 2013 cally according to a pseudo-second-order model. The adsorption processes were adjusted tothe Langmuir

model for KSF-Na and CTS and to the Temkin model for KSF-CTS. The maximum adsorption capacity

E;ﬁgfﬁday followed the order CTS > KSF-CTS » KSF-Na. Percentages desorption of copper ions from the KSF-CTS com-
Montmorillonite posite after three desorption cycles were 86%, 85% and B4%, respectively, using EDTA as regeneration
Biosorption agents.
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