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RESUMO

Atualmente, existe um crescente investimento no desenvolvimento e caracterizacdo de
novos materiais provenientes da mistura de diferentes polimeros. De acordo com a IUPAC,
a mistura homogénea de dois ou mais polimeros leva a formacéo de blendas poliméricas.
Blendas poliméricas possuem propriedades fisico-quimicas otimizadas em relacdo ao
polimero de origem, sendo, portanto, muito utilizadas na area de alimentos, farmacos e de
engenharia. A 2-hidroxietilcelulose (HEC) é um éter de celulose muito utilizado em
formulacdes farmacéuticas, tintas, revestimento de papel e em processos de adsor¢do. A
poliacrilamida-co-dialildimetilaménio (PAADDA) é um copolimero cati6nico, solavel em
agua, atoxico, utilizado na industria de producdo de papel, tratamento de agua e como
aditivo para fins cosméticos e farmacéuticos. O acido tanico (AT) é um polifenol com
propriedades antimicrobianas e antitumorais utilizado na industria farmacéutica e também
tem sido usado como aditivo em filmes poliméricos. O objetivo do trabalho foi preparar e
caracterizar filmes formados pela blenda HEC/PAADDA reticulada com o glutaraldeido
(GLU) e investigar a capacidade dos filmes de incorporar o AT. Os filmes das blendas de
HEC/PAADDA reticulados com GLU foram preparados pelo método da evaporagdo do
solvente. Os polimeros foram misturados em solucdo aquosa 10% m/m de GLU de forma a
obter solugdes com as propor¢des em massa de HEC/PAADDA de 70/30, 50/50, e 30/70
(%). Apos 1 hora de agitacdo a 25°C, as solucdes foram colocadas em placas de Petri e
deixadas em uma estufa a 50°C para secagem e formacao dos filmes. A adsorcdo do AT nos
filmes foi investigada deixando 25 mL de uma solugdo de AT (6,11 x 10° mol.L) em
contato com 0,1g dos filmes por 2h. A quantidade de AT incorporado nos filmes foi
determinada por espectofotometria UV-Vis. Os filmes foram caracterizados por
espectroscopia no infravermelho por transformada de Fourier (FTIR), difratometria de raios
X (DRX), anélise termogravimétrica (TGA) e microscopia eletronica de varredura (MEV).
Os espectros FTIR de todas os filmes de HEC/PAADDA/GLU preparados neste trabalho
mostraram uma diminui¢do da intensidade da banda NH do PAADDA em relagdo ao
espectro do PAADDA, sugerindo que a reticulacdo com a HEC ocorreu satisfatoriamente.
Os difratogramas de raios X mostraram que todas as membranas HEC/PAADDA/GLU sao
mais cristalinas do que o PAADDA. Provavelmente, o PAADDA organiza as suas cadeias
ao reticular com o HEC, gerando a formacao de mais cristais nos filmes. A estabilidade
térmica dos filmes de HEC/PAADDA/GLU é maior do que o PAADDA, indicando que a
reticulagdo do HEC aumenta a estabilidade térmica do PAADDA. As imagens de MEV
revelaram que os filmes de HEC/PAADDA/GLU com 50 e 70% em massa de PAADDA
possuem maior porosidade na superficie, podendo favorecer o processo de imobilizacéo de
farmacos. A quantidade de AT incorporado nos filmes seguiu a ordem: 70/30 < 50/50 <
30/70 (HEC/PAADDA). Os resultados experimentais mostraram que novas membranas de
HEC/PAADDA foram obtidas apds a reticulagdo com o GLU e que esses filmes sdo
materiais promissores para sistemas de incorporacao e liberagao controlada de AT.

Palavras-chave: Glutaraldeido. HEC. Membrana. PAADDA.
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1. INTRODUCAO
1.1 Taninos

Os organismos humanos estdo expostos a varios fatores externos que podem causar
doencas e que podem representar uma ameaca a vida das pessoas. Segundo os relatérios do
Instituto Nacional de Saude dos EUA, 80% de todas as infecgdes microbianas no corpo
humano estdo associadas a formacao de biofilme de patégenos. Atualmente, ha dificuldade
em encontrar compostos que sejam eficazes e que demonstrem propriedades antivirais e
antibacterianas para protecdo contra patdgenos, o que acaba sendo um problema para os seres
humanos, visto que a prote¢do contra virus e bactérias € uma questdo crucial para todos
(ZOROFCHIAN et al., 2014; TAREQ et al., 2005; KUMARA et al., 2016).

Alguns estudos demonstram estratégias relacionadas a inibicdo de patdgenos. Um
deles esta relacionado a inibicdo da adesdo de microbios a superficies que foram
especialmente modificadas para repelir patogenos (KOO et al., 2017). Outro estudo destaca
a adicdo de compostos antimicrobianos como aditivos durante a fabricacdo do material ou
como revestimentos. Dentre diversas estratégias, observa-se que o problema da resisténcia
bacteriana aos antibioticos tornou-se recentemente sério (CHUNG, PARK, 2007; VASILEV,
COOK, GRIESSER, 2009; THAKUR et al., 2008).

Nos altimos anos, polifendis atrairam uma grande atencéo significativa e vém sendo
testados devido ao seu efeito antiviral e por possuir 6timas propriedades antibacterianas. Eles
formam um grande grupo de compostos organicos. Possuem diversos anéis fendlicos em suas
estruturas, com grupos carboxilicos e hidroxila predominantes e podem ser divididos em dois
grupos: &cidos fendlicos e alcoois fenolicos. Além disso, possuem mais de setecentos
compostos polifenodlicos ja identificados como derivados de fontes naturais e sdo
biossintetizados naturalmente por plantas e organismos marinhos, dos quais s&o comumente
extraidos. Os polifendis incluem flavonoides, acidos fendlicos, estilbenos e lignanas. Como
grupo, eles ocupam uma posi¢do especial na ciéncia bioldgica por suas propriedades
bioldgicas unicas (SILVA, POGACNIK, 2020).

Taninos sao compostos polifendlicos que ocorrem comumente na natureza. Eles estéo

presentes no metabolismo secundario de vegetais e desempenham fungbes especificas
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relacionadas com a interacdo planta - ecossistema, como a diminuicdo da taxa de predacdo
por herbivoros, em virtude de sua caracteristica adstringente que o torna impalatavel (MOLE,
ROGLERS, BUTLER, 1993; MONTEIRO et al., 2005). Os compostos tanicos sao
responsaveis pela adstringéncia de muitos frutos e produtos vegetais. A adstringéncia é
devido a precipitacdo de glicoproteinas salivares, ocasionando a perda do poder lubrificante
(BRUNETON, 1991). Além disso, eles podem ser facilmente extraidos das plantas. Seu
método de extracdo influencia a natureza quimica dos compostos, sua massa molecular e
contaminacdo. Sendo assim, é dificil analisar e escolher corretamente, por exemplo, o tipo
de planta e solvente a ser utilizado devido a dificuldade de encontrar métodos de extracéo
que dariam 0s mesmos compostos resultantes. E sugerido que cada método de extracéo deva
ser seguido pela caracterizacdo do produto final (GUAN et al., 2020; VAZQUEZ et al.,
2017).

De acordo com a estrutura quimica, os taninos podem ser classificados em
hidrolisaveis e condensados (SANTOS, MELLO, 2003). Em ambos os casos, a estrutura
fendlica proporciona a formacéo de ligacdes de hidrogénio intra e intermoleculares sendo,
portanto, sollveis em agua e solventes organicos polares. Os taninos hidrolisaveis sao
ésteres de acidos galico ou elagico glicosilados, onde os grupos hidroxila dos agucares séo
esterificados com os &cidos fendlicos (BRUNETON, 1991), conforme apresentado na

Figura 1.

(a) (b)

Figura 1. Estrutura quimica dos taninos hidrolisaveis: (a) tanino galico e (b) tanino

elagico.
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Os taninos condensados sdo polimeros formados pelas unidades flavan-3-ol e/ou
flavan-3,4-diol, como a catequina ou epicatequina, sendo também denominados
proantocianidinas por apresentarem pigmentos avermelhados da classe das antocianidinas
(BRUNETON, 1991). Elas possuem uma rica diversidade estrutural, resultante de padrbes
de substituicdes entre unidades flavanicas, diversidade de posi¢des entre suas ligacdes e a
esteroquimica de seus compostos (MONTEIRO et al., 2005). (Figura 2)

OH (a) OH (b)

Figura 2. Unidades constituintes dos taninos condensados: (a) catequina e (b)

epicatequina.

Trabalhos encontrados na literatura mostram a grande variedade de estudos com
taninos. A maior parte deles esté relacionada com a funcéo de defesa dos compostos fenolicos
ao inibir o consumo do vegetal por herbivoros e, quando combinados a algumas proteinas,
torna a planta resistente a putrefacio (BRUNETON, 1991; SMITH, 1976). Os taninos
apresentam ainda outras propriedades, como antimicrobianos (SCALBERT, 1991),
anticarcinogénicos (CHUNG, WEI, JOHNSON, 1998), antiinflamatorios e cicatrizantes
(SANTOS, MELLO, 2003), como também inibidores de transcriptase reversa em HIV (sigla
em inglés para o virus da imunodeficiéncia humana) (KILKUSKIE et al., 1992). O efeito
antimicrobiano, antiinflamatorio e cicatrizante esta associado a sua capacidade de precipitar
proteinas, formando uma camada composta por um complexo tanino-proteina e/ou
polissacarideo, que protege o tecido lesionado até a sua cura natural (SANTOS, MELLO,
2003).
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1.2 Acido Tanico

O 4cido tanico (Figura 3), um tanino hidrolisavel formado pela decomposicéo de
matéria organica presente no solo é natural do grupo acido fendlico. Sua estrutura é composta
por uma unidade central de glicose, conectada por 10 moléculas de &cido gélico (AELENEI,
2009). O acido tanico atrai muito interesse cientifico pelo fato de ser um tanino que pode ser
extraido eficientemente de fontes naturais e possui uma massa molecular maior do que, por
exemplo, o acido galico. Dessa forma, tem sido estudado como um reticulador de

biopolimeros, ou um aditivo ativo para revestimentos de metais e nanoparticulas.

A P
@@@

J%}o“
HO@—{
O HC
OH

HO OH

Figura 3. Estrutura quimica do acido tanico.

O 4cido tanico possui diversas propriedades importantes como antimutagénicas e
antitumorais. Ele apresenta atividade antimicrobiana. Atua também como antioxidante e
agente homeostatico. Além disso, o acido tanico pode neutralizar os radicais livres que
causam o desenvolvimento de diferentes doencas, como alergias, diabetes, Parkinson,
Alzheimer e cardiovasculares. Atualmente, ele também esta sendo estudado como aditivo
polimérico organico, pois possui propriedades bioativas e potencializa as propriedades de
materiais para aplicagdes biomédicas. Dessa forma, € um composto ativo interessante que
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pode ser utilizado como ingrediente em produtos nutricionais, e também em varios tipos de
consumiveis (KUMAR, GOEL, 2019; BOZI'C, GORGIEVA, KOKOL, 2012; KIM et al.,
2010; ZHANG et al., 2013; GOMEZ et al., 2002; BOUKI et al., 2013; RIVERO, GARCIA,
PINOTTI, 2010; GULCIN et al., 2010; UYAMA, 2007; ABBAS et al., 2014).

Atualmente, é de extrema importancia buscar compostos naturais que sejam
biocompativeis e apresentem atividade antiviral e antibacteriana para proteger os organismos
humanos contra fatores patogénicos. Compostos naturais podem apresentar boas perspectivas
para apoiar o combate a muitas doencas. O acido tanico pode ser utilizado como um

componente farto de suplementos, bem como diferentes tipos de materiais Uteis.

1.3 Atividade Antiviral

Existem vérios estudos que comprovam a atividade antiviral do &cido tanico. Um
deles é a atividade do acido tanico contra o virus Influenza A, sendo 12 vezes maior do que
outro acido fendlico, o acido géalico. A atividade do acido tanico, que possui um alto peso
molecular, esta relacionada a inibi¢do tanto da ligagdo do receptor do virus influenza A (IAV)
quanto da atividade da neuraminidase. O acido galico, como tanino de baixo peso molecular,
inibe a neuraminidase, mas ndo a hemaglutinagdo. Sendo assim, o0 &cido tanico apresenta
maior atividade contra IAV (THEISEN et al., 2014).

Um outro estudo relata que um extrato enriquecido com acido tanico inibe a infec¢do
pelo virus do papiloma humano (HPV) tipo 16. O HPV é um tipo de virus ndo envelopado
que pode causar verrugas genitais ou carcinoma. Devido ao alto custo da vacina contra o
HPV, limitando a frequéncia do uso, ha uma grande demanda de compostos ativos baratos e
eficazes contra o HPV. O &cido tanico (TA) pode se ligar ao receptor da célula hospedeira
do HPV e, como resultado, inibir sua ligacdo (THEISEN et al., 2014).

A eficécia do acido tanico é conhecida ha muito tempo contra norovirus (NoVs). O
TA inibe a ligagdo do norovirus aos receptores de antigenos de grupo histo-sanguineo
(HBGA). Em um estudo foram testadas diferentes formas de taninos hidrolisaveis. De acordo
com o resultado da pesquisa, 0 TA tem o mais forte inibidor que limita a ligacdo das proteinas
NoVs aos seus receptores HBGA (ZHANG et al., 2012).
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O virus herpes simplex tipo 1 (HSV-1) € um importante patdgeno humano. Algumas
plantas medicinais sdo usadas ha anos para o tratamento de doengas humanas. Foi
comprovado que 0s extratos de ervas contendo acido tanico apresentam atividade contra o
HSV-1 em estudos in vitro e apresentam baixa citotoxicidade. O acido tanico inibe a
replicacdo do HSV-1, conforme indicado pela relativa auséncia ou reducdo de CPE. A
maioria dos medicamentos antivirais € toxica e, portanto, os beneficios relacionados a

aplicacdo de acido tanico devem ser enfatizados (KARIMI et al., 2012).

O écido tanico tem sido estudado como componente de extratos isolados de fontes
naturais, mas também como composto puro. Sua atividade antiviral resulta na adsorcao da
membrana celular do virus, que sucede na inibi¢do da atividade do virus e na capacidade de
atacar as células humanas. Porém, o acido tanico ndo é registrado comercialmente como
suplemento ou medicamento. Recomenda-se que mais estudos devem ser realizados. Estudos
in vivo em animais mostraram alguns resultados promissores, no entanto, faltam evidéncias
clinicas sobre a atividade do &cido tanico. Ha dificuldade ao realizar estudos em &cidos
fenolicos pela alta capacidade de se ligarem a proteinas. Assim, antes que o acido tanico seja
considerado um potencial composto antiviral, sua influéncia em varias proteinas presentes

no corpo humano deve ser determinada.

1.4 Atividade Antibacteriana

Por possuir diversas propriedades quimicas e biolégicas, o &cido tanico atraiu um
interesse significativo. Devido a constante disseminagao de bactérias multirresistentes, torna-
se necessario a demanda por agentes antimicrobianos eficazes que revelam mecanismos
bactericidas mais diretos (PRONANTYO et al., 2018). A resisténcia aos antibidticos é um
grande desafio a ser enfrentado e para aplicagdo de testes bacterianos é necessario estudos
prolongados, custos médicos mais elevados, hospitalizagdo prolongada, entre outros. Uma
lista extensa de infecgOes como: pneumonia, tuberculose, gonorreia e doengas transmitidas
por alimentos demonstra ainda mais que o tratamento com antibioticos esta se tornando mais
dificil e as vezes impossivel, pelo fato dos antibioticos estarem se tornando menos eficazes.
Hé necessidade de novos compostos antibacterianos naturais; além de que, é importante uma

melhor compreensdo do mecanismo de suas a¢des sobre as bactérias.
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Alguns estudos reportam a atividade antimicrobiana para muitos taninos extraidos de
plantas. Extratos vegetais ricos em tanino tém mostrado altos efeitos antimicrobianos. Sua
atividade antibacteriana depende de diversos fatores como: pH, temperatura, tipo de
solvente/matriz e tempo de acdo (SARNI-MANCHADO et al., 1999; FRAZIER et al., 2010).
Os taninos sdo ligantes multidentados e podem se ligar a proteinas, principalmente por
interacBes hidrofobicas e ligaces de hidrogénio. (THEISEN et al., 2014; JOBSTL et al.,
2006). Sendo assim, a inibicdo do metabolismo das bactérias é alcancada.

Um estudo discorre sobre a atividade do acido tanico contra Staphylococcus aureus e
Escherichia coli que dependem do teor de grupos hidroxila fendlicos. Foi demonstrado a
atividade antibacteriana contra ambos os tipos de bactéria devido ao aumento da atividade,
que estava relacionado ao aumento do teor de TA no material. (DABBAGHI et al., 2009).
Um outro estudo demonstra a atividade antibacteriana de taninos obtidos por extracdo de
Anthemis praecox Link. O 4cido tanico apresentou amplo espectro de atividade,
principalmente contra Staphylococcus aureus e Enterococcus faecalis, o que indica que
bactérias Gram-positivas foram mais suscetiveis ao acido tanico do que Gram-negativas. O
acido tanico funciona como um inibidor da bomba de efluxo NorA, sendo considerado o
principal mecanismo responsavel pela sua atividade antibacteriana (BELHAOUES, AMRI,
BENSOUILAH, 2020).

1.5 Polimeros

Os polimeros sdo materiais organicos ou inorganicos, de origem natural ou sintética,
que possuem um alto peso molecular, e sua estrutura consiste na repeticdo de pequenas
unidades intra e intermoleculares chamadas de “meros”, que compdem as macromoléculas
(AKAY, 2012; LUNA et al., 2015). As macromoléculas sdo aquelas moléculas cujo nimero
de atomos ligados ultrapassa a casa das centenas, sem limite maximo de unidades
formadoras, as quais passam a possuir caracteristicas distintas das moléculas menores,
mesmo das que possuem constituintes atbmicos semelhantes. Suas propriedades distintas
acabam se tornando perceptiveis em cerca de 1.000 a 1.500 e véo se tornando cada vez mais
proeminentes a medida que se aumenta o peso molecular, até atingir a casa das centenas de
milhares, aonde a resisténcia/viscosidade se mostra pouco sensivel a aumentos subsequentes,

mostrando comportamento grafico de platd. Isto ocorre devido a existéncia das ja citadas
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interacOes intramoleculares, ou seja, as interagdes quimicas realizadas dentro da prépria
molécula, com o0s seus constituintes quimicos entre si, e das intera¢Ges intermoleculares, que

sdo as interacdes realizadas entre a molécula e as demais (MANO, MENDES, 2004).

A formacao de polimeros se da através da reacdo quimica denominada polimerizacao,
que constitui uma reacdo funcional, que pode ainda ter a capacidade de continuar
indefinidamente se mantidas condigOes ideias para preservar o centro ativo terminal da
reacdo. A polimerizacdo, em geral, se caracteriza pelo crescimento de uma espécie quimica
intitulada monémero, o qual é uma micromolécula susceptivel a incorporacdo de novas
moléculas para a formagéo de polimeros, através da adicdo de novos mondmeros adicionados
a reacdo na extremidade terminal da macromolécula em formagdo. Ha quatro principais
formas de ocorrer a reacdo, ou seja, 0 encadeamento de unidades monomeéricas, analogas ao
que ocorre na quimica organica: cabeca-cauda, mais comumente realizada, ou cabeca-cabeca,
forma cauda-cauda, e ainda mista. Essas reacdes podem gerar mais de um tipo de
configuragdo da macromolécula, como por exemplo em relagdo a posicao estereoquimica em
que os mondmeros sdo adicionados de acordo com as condi¢Ges da reacdo (MANO,
MENDES, 2004; AKCELRUD, 2007).

A polimerizacdo de dois ou mais monémeros resulta no processo de copolimerizacao.
Dois ou mais mondmeros sdo combinados em um Unico meio reacional e as unidades de cada
um deles se ligam formando uma s6 cadeia (YILMAZ, 2013). As propriedades dos
copolimeros dependem de diversos fatores como: a natureza dos monémeros constituintes, a
proporcao entre eles e a forma da distribuicdo dos meros. Além da copolimerizagdo, um outro
processo para modificar as propriedades de sistemas poliméricos é a mistura fisica de mais
de um polimero (blenda polimérica). Esse processo € mais econdmico e necessita de ajustes
das condicGes operacionais do reator de polimerizagdo para cada razdo entre 0s monémeros,

devido a cinética e a troca de calor mudarem para cada composicdo (AKCELRUD, 2007).

1.6 Blendas Poliméricas

Segundo a IUPAC (Unido Internacional de Quimica Pura e Aplicada), uma blenda
polimérica € uma mistura macroscopicamente homogénea de duas ou mais espécies de

polimeros (ALEMAN et al., 2007), cuja formac&o promove a conquista de materiais com
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propriedades diferentes as dos polimeros puros, e geralmente € observada a melhora das
mesmas, como consequéncia da miscibilidade entre os componentes (VASILE,
KULSHERESHTHA, BUMBU, 2003). A interacdo molecular entre as cadeias poliméricas
se da atraves de interacdes secundarias (BARLOW, PAUL, 1981). Desde quando as misturas
poliméricas comecaram a ser desenvolvidas, a partir do ano 1960, a industria privilegiava a
busca de novos polimeros para responder a demanda da populacdo. Porém, a viabilizacao
comercial de novos polimeros comegou a se tornar cada vez mais dificil. A opc¢do pelas
misturas permite na verdade encurtar o tempo de desenvolvimento de novos materiais. Uma
nova mistura pode ser desenvolvida com um tempo médio inferior comparada com o
desenvolvimento comercial e a sintese de um novo polimero, que demanda anos de estudos.
(ROBESON, 2007). Alem disso, as misturas possibilitam a dispensacdo da construgdo de
novas instalagdes de polimerizacdo, uma vez que elas ja sdo obtidas por técnicas de
“compounding” a partir de polimeros que j& existem. Sendo assim uma estratégia interessante
do ponto de vista do custo dos produtos (L1U, 2013). Além disso, a combinacgéo de polimeros
permite uma adequacdo mais fina do material as condicbes especificas de utilizacdo. E
possivel obter uma variedade especifica de propriedades, partindo das caracteristicas
individuais dos componentes (KIM, BURNS, 1987). Logo, existem varias razdes para a
utilizacdo de blendas poliméricas como: melhora de propriedades, melhora de
processabilidade, promover melhor estabilidade dimensional, melhorar a resisténcia a chama,
possibilidade de reaproveitamento de residuos de polimeros, reduzir custo do produto, ajustar
a composicao da blenda as necessidades do produto final (B1Z1, 2007).

No presente projeto foram preparados filmes da blenda 2-hidroxietilcelulose (HEC)
e poli(acrilamida-co-dialildimetilamé6nio) (PAADDA) reticulados com glutaraldeido, com o
propdsito de obtencdo de um novo material para adsorcdo do acido tanico. Poucos sdo 0s
trabalhos encontrados na literatura sobre a producdo de blendas poliméricas para a adsor¢éo
de espécies quimicas. Koushkbaghi e colaboradores fizeram o estudo de adsorcao de ions de
Cr (IV) e Pb (II) em uma solugéo aquosa com uma membrana formada por camadas de
quitosana/PVA/PES  incorporadas com  nanoparticulas de Fe304  aminado
(KOUSHKBAGHI et al., 2018). As membranas exibiram alta capacidade de adsorcdo e
reutilizacdo por trés ciclos, apresentando aplicacdo industrial. Outro trabalho mostra a

adsorcdo de tetraciclina em uma solugdo aquosa com nanofribras de quitosana/PVA
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reticuladas com glutaraldeido, cujo valor de capacidade maxima de adsorcéo foi igual a 102
mg/g, seguindo uma cinética de adsorcdo de pseudo-segunda ordem (ABDOLMALEKI et
al., 2018).

Os éteres de celulose sdo utilizados em diferentes areas da ciéncia e tecnologia, como
excipiente em formulacgdes farmacéuticas, espessante em tintas a base de latex, revestimento
de papel, agente para formacdo de espuma, processos de adsorcdo, entre outras aplicagdes
(LUO et al., 2008; KALYANI et al., 2006; SENGUL et al., 2009; GRZADKA, 2012). S&o
sollveis em agua e apresentam excelentes propriedades para formacao de filmes (LUO et al.,
2008; GANZ, 1969). Estudos mostram a utilizagdo da 2-hidroxietilcelulose (HEC) (Figura
4) como membranas para separacao de solu¢Ges aquosas de alcoois (KALYANI et al., 2006;
CHANACHAI et al.,, 2000), em engenharia de tecido (PETROV et al.,, 2016), para
aperfeicoar o crescimento da producdo de polissacarideos e armazenamento da microalga

vermelha Rhodella reticulata (IVANOVA et al., 2015), dentre outras aplicagdes.
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Figura 4. Estrutura quimica do HEC.

O PAADDA (poliacrilamida-co-dialildimetilaménio) € um copolimero cati6nico,
solavel em &gua, derivado do cloreto de poli(dialildimetil)aménio e acrilamida (Figura 5).
Possui um grande destaque dentro do grupo de polimeros catidnicos de amdnio quaternario,
devido a propriedades como cadeia de alto peso molecular, cargas expressivas, solubilidade
em agua, atoxidade, estrutura catidnica estavel, alta estabilidade dos monémeros e obtenc¢éo
por sintese simples e de baixo custo, sendo seu preco inferior aos demais polimeros cationicos

do mercado internacional. Por possuir todas essas caracteristicas, é utilizado em indudstrias
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de producdo de papel, tratamento de agua, ou ainda como aditivo para fins cosméticos e
farmacéuticos (BRAND et al., 1997; GUAN et al., 2015; MELO et al., 2010).
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Figura 5. Estrutura quimica do PAADDA.

Considerando a escassez de trabalhos sobre a producéo de filmes de HEC/PAADDA
reticulados com glutaraldeido, como potencial adsorvente para o acido tanico, tanto do ponto
de vista académico quanto tecnoldgico, o presente projeto se prop6s a estudar alguns

aspectos, descritos nos proximos itens, relacionados a esse tema.

2. JUSTIFICATIVA

Produzir um novo material que possa ser utilizado como substrato para liberacéo
controlada do &cido ténico, visto que existem poucos estudos/materiais na literatura

referentes a aplicacdo de filmes poliméricos como substrato de liberag&o.
3. OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

O objetivo geral do presente trabalho é obter filmes da blenda 2-hidroxietilcelulose
(HEC) e poli(acrilamida-codialildimetilaménio) (PAADDA) reticulada com o glutaraldeido
e investigar o seu potencial como substrato para imobilizacéo e liberacdo controlada do &cido

tanico.

3.2 Objetivos especificos

1) Preparar filmes da blenda HEC e PAADDA em trés propor¢6es 30/70, 50/50 e

70/30 (%) e reticular esses filmes com glutaraldeido (0,2 mol. L-1).
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2) Avaliar a solubilidade dos filmes de HEC/PAADDA antes e apds a reticulacao

com o glutaraldeido.

3) Caracterizar os filmes obtidos através das técnicas de espectroscopia no
infravermelho por transformada de Fourier (FTIR), difratometria de raios X (DRX), analise

termogravimétrica (TGA) e microscopia eletrénica de varredura (MEV).

4) Avaliar a capacidade de incorporagdo do cido tanico pelos filmes da blenda de
HEC/PADDA nas trés proporcdes: 30/70, 50/50 e 70/30 (%) atraves de estudos cinéticos de

adsorcao.

4. MATERIAIS E METODOS
4.1 Materiais

Os principais reagentes utilizados nesse estudo foram: cloreto de poli(acrilamida-
codialildimetilaménio) (PAADDA) (10% m/v), 2-hidroxietilcelulose (HEC), glutaraldeido e
acido tanico. Ambos foram obtidos comercialmente do fabricante Sigma-Aldrich®, sem
purificacdo prévia nem alteracdo quimica em suas estruturas, mantendo as caracteristicas
informadas pelo fabricante. Os demais materiais utilizados foram agua destilada, obtida de
destilador simples, placas de aquecimento com agitacdo magnética, estufa e vidrarias de

laboratério convencionais.

4.2 Metodologia
4.2.1 Preparo dos filmes

Os filmes das blendas de HEC com PAADDA foram preparados com quantidades
adequadas em massa (g) de HEC e PAADDA dissolvidas em &gua. As proporcles de
HEC/PAADDA foram baseadas em unidades percentuais de 70/30, 50/50 e 30/70 (%). Foi
utilizada a concentragéo de 0,2 mol.L ™ de gluraldeido nas solugdes aquosas. A quantidade

em massa (g) de HEC e PAADDA dissolvidas em agua sdo descritas na tabela abaixo:
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Tabela 1. Quantidades em massa (g) de HEC e PAADDA dissolvidas em &gua.

Proporcdes HEC PAADDA Glutaraldeido
70/30 0,079 0,03g 0,2 mol.L*t
50/50 0,05¢ 0,05¢ 0,2 mol.L*?
30/70 0,039 0,079 0,2 mol.L*t

Para tal, as diferentes concentracdes de HEC e PADDA eram pesadas em bécheres
de vidro de 50 mL, aos quais eram adicionados 20 mL de agua destilada, medidos em proveta
de 25 mL e aproximadamente 0,2 mol. L-1 de glutaraldeido, medidos com pipeta Pauster de
vidro. Todas as pesagens foram feitas em balancas analiticas. Apos identificadas, eram
colocadas sob agitacdo magnética, a temperatura ambiente, pelo periodo de 1 hora, em placas
separadas. Para evitar a deposicao de poeiras e sujidades, todos os bécheres eram selados
com plastico filme, com pequenos orificios feitos manualmente, a fim de a expansdo gasosa
nédo gerar acidentes com as dispersdes. Ao fim de 1 hora do periodo de agitacéo, as solucdes
eram transferidas para recipientes plasticos, de formato quadrado, para a secagem em estufa,
na temperatura controlada de 40° ¢, com variacdo de + 1°C. A secagem completa se dava,
normalmente, ap6s periodos de 24 horas em estufa onde ocorria a evaporagao do solvente e
obtencdo dos filmes - método casting, também conhecido como método de evaporacédo do

solvente.

4.2.2 Caracterizacao dos filmes

Os filmes foram caracterizados utilizando as técnicas de solubilidade, espectroscopia
no infravermelho por transformada de Fourier (FTIR), difratometria de raios X (DRX),
analise termogravimétrica (TGA) e microscopia eletronica de varredura (MEV), descritas a

sequir.

4.2.2.1 Solubilidade dos filmes

Apds o preparo, foi realizado o teste de solubilidade dos filmes de HEC/PAADDA
puro e nas proporcdes: 70/30, 50/50 e 30/70 (%). Os filmes obtidos foram transferidos para
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um béquer de 25 ml e colocados sob agitacdo magnética, a temperatura ambiente, pelo

periodo de 24 horas, em placas separadas.

4.2.2.2 Espectroscopia no infravermelho por transformada de Fourier (FTIR)

Os espectros vibracionais na regido do infravermelho dos filmes de HEC/PAADDA
reticulados com glutaraldeido foram realizados em um aparelho IRAffinity-1 da Shimadzu.
Os espectros foram registrados na regido entre 4000-400 cm-1, com uma resolucdo de 4 cm

-1, através da técnica de modo de reflexdo total atenuada (ATR).

4.2.2.3 Difratometria de raios X (DRX)

Os difratogramas de raios X dos filmes de HEC/PAADDA reticulados com
glutaraldeido foram registrados em um difratdmetro Rigaku, modelo Miniflex, usando fonte
de radiacdo de Cu que passa por um filtro de niquel, tensdo de 30 kV e corrente de 15 mA.
O angulo 26 utilizado foi de 3° a 60°. Para o registro dos difratograma, os filmes foram

fixados com fita adesiva em um porta amostra metalico vazado.

4.2.2.4 Andlise termogravimétrica (TGA)

As analises termogravimétricas dos filmes de HEC/PAADDA reticulados com
glutaraldeido foram realizadas em um aparelho TG-DSC Netzsch, modelo STA 409 PC -
Luxx, empregando cadinho de alumina, fluxo de nitrogénio (50 ml/min) e intervalo de analise

de 25 a 600°C, com uma taxa de aquecimento de 10°C/min.

4.2.2.5 Microscopia eletrénica de varredura (MEV)

As imagens de microscopia eletronica de varredura (MEV) dos filmes de
HEC/PAADDA reticulados com glutaraldeido foram obtidas em um microscopio Field
Emission Scanning Electrons Microscope da Jeol, modelo JSM 7401F. As amostras foram

depositadas sobre uma fita adesiva de cobre dupla face, aderida ao porta-amostra de aluminio.

4.2.3 Cinetica de adsorcéo do acido tanico nos filmes de HEC/PAADDA

A cinética de adsorcdo do acido tanico sobre os filmes de HEC/PAADDA nas
proporgdes 30/70, 50/50 e 70/30 (%) foi realizada adicionando-se 0,1g do filme a 25 mL de
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uma solucio aquosa de &cido tanico (6,11 x 10° mol. L) em pH = 6 a 25°C. A solugo foi
agitada a 150 rpm durante todo o estudo. Apos diferentes intervalos de tempo, uma aliquota
do sobrenadante foi retirado e a concentracdo do é&cido tanico no sobrenadante foi
determinada através de um espectrofotdmetro UV/Vis (Shimadzu, UV-26000) em A = 274
nm. A Equacdo 1 mostra o calculo do percentual de incorporacdo do cido tanico pelo filme,
respectivamente, em funcéo do tempo:

%; = (%) * 100 Equacéo 1

1

Onde: % é o percentual de incorporacdo do &cido tanico na superficie dos filmes
(adimensional); Ci é a concentrago inicial do acido tanico (mol.L) e C; é a concentragio

do 4cido tanico em um determinado tempo (mol.L™?).

5. RESULTADOS E DISCUSSAO
5.1 Caracterizacao dos filmes
5.1.1 Solubilidade dos filmes

Apo0s agitacdo magnética, pode-se observar a solubilizacdo completa dos filmes
puros. Entretanto, posteriormente a reticulagdo com glutaraldeido, para todas proporcdes de
HEC/PAADDA, os filmes se tornaram insollveis em meio aquoso, indicando que a

reticulacdo com o GLU tornou os filmes mais hidrofébicos.

5.1.2 Espectroscopia no infravermelho por transformada de Fourier (FTIR)

Os espectros de infravermelho sdo importantes para a caracterizacdo de substancias
solidas, como os filmes, pois indicam os modos vibracionais dos polimeros, apontando
também possiveis interagdes que podem estar ocorrendo. Dessa forma, foram analisados 0s
espectros de infravermelho (FTIR) para os filmes de HEC e PAADDA e HEC/PAADDA

reticulados com glutaraldeido.

Na Figura 6 estdo representados os espectros FTIR dos componentes puros
(PAADDA e HEC). O espectro vermelho indica o filme de HEC (2-hidroxietilcelulose) e o
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preto o de PAADDA (poliacrilamida-co-dialildimetilaménio). Nesses espectros podem-se

observar grupos funcionais.

O HEC apresentou bandas tipicas em: 3600-3300 cm-%, 2900 cm 1, 2800 cm e 1000-
1100 cm L. A banda na regido de aproximadamente 3600-2800 cm-¢é referente a uma banda
de OH, indicando a possivel presenca de dgua no filme. As bandas menores observadas na
regido de 2900 cm™ e 2800 cm™ indicam grupamentos metilenos (CH2) e metilas (CH3),
respectivamente. Em torno de 1000 cm *— 1100 cm ! observa-se a banda de C-O-C. O anel
da celulose. (QIAO et al., 2012a; QIAO et al., 2012b; SILVERSTEIN et al., 2014).

O espectro do PAADDA exibiu diversos modos vibracionais. As bandas na regido
em torno de 3500 cm™ e 3250 cm™ sdo devido as vibracoes de deformacéo axial simétricas
e assimétricas do grupamento amino (N-H). A banda em 1650 cm  é referente a carbonila
(C=0) e a banda em aproximadamente 1600 cm * é a banda de NH. (QIAO et al., 2012a;
QIAO et al., 2012b; SILVERSTEIN et al., 2014).
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Figura 6. Espectro de infravermelho (FTIR) para os filmes de
HEC e PAADDA.

A Figura 7 mostra os espectros FTIR dos compdsitos de HEC e PAADDA reticulados
com glutaraldeido nas trés porporg¢des: 70/30, 50/50 e 30/70 (%). Nesta figura, é possivel
observar que had uma diminuicdo da intensidade nas bandas de NH, em aproximadamente
3500 cm %, devido a reticulacdo do filme com o glutaraldeido. Além disso, também é possivel

identificar o alongamento do grupo OH. Um comportamento semelhante é descrito por
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ROSLI et al., 2021, onde foram analisados espectros FTIR de nanofibras HC/PVA originais

e modificadas.
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Figura 7. Espectro de infravermelho (FTIR) para os filmes de
HEC/PAADDA reticulados com glutaraldeido.

5.1.3 Difratometria de raios X (DRX)

A difragdo de raios-X (DRX) é uma técnica de caracterizacdo que fornece
informacdes importantes como identificacdo de fase, a pureza e a morfologia da amostra. Um
feixe de raios x incide sobre um material que absorve parte desse feixe e reflete a outra parte,
os feixes espalhados sofrem interferéncia entre si e produzem um padrdo de difracdo, de
acordo com o angulo de espalhamento. A combinacdo da intensidade dos feixes refletidos e
difratados com os &ngulos de incidéncia do feixe e de reflexdo fornece informagdes das
posicdes dos atomos no material. A técnica de DRX € bastante utilizada para identificar a
cristalinidade dos materiais poliméricos (ROE, 1985; HOLDER, SCHAAK, 2019).

A Figura 8 mostra o difratograma do PAADDA/HEC puros e reticulados com
glutaraldeido nas proporc¢des de 70/30, 50/50 e 30/70 (%). Diferencas significativas séo
observadas nos difratogramas em relacao as intensidades e posi¢des dos picos em 20. O filme
de PAADDA apresentou um pico em aproximadamente 26 = 24°, indicando um pico de
difracdo com menor valor de intensidade comparado com pico de HEC e com os reticulados

com glutaraldeido nas proporg¢des de 70/30, 50/50 e 30/70 (%). Pode-se observar na Figura
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8 que a medida que os filmes foram reticulados com o glutaraldeido, a intensidade deles

aumentou em comparagdo com o PAADA puro.

A cristalinidade é proporcional a regularidade das cadeias. Estruturas regulares sao
necessarias para que as cadeias se agrupem ordenadamente em uma rede cristalina
tridimensional. Dessa forma, polimeros com estruturas regulares sdao mais susceptiveis a
cristalinidade que os irregulares (ROSEN, 1993). Sendo assim, observa-se que o PAADDA

estd numa estrutura mais organizada formando mais cristais com o HEC do que sozinho.
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5004 —— HEC/PAADDA (30/70)
HEC/PAADDA (50/50)
—— HEC/PAADDA (70/30)

400 |
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Figura 8. Difratogramas de raios x para os filmes de HEC, PAADDA e
para HEC/PAADDA filmes reticulados com glutaraldeido.

5.1.4 Analise termogravimétrica (TGA)

A analise termogravimétrica (TGA) é utilizada para investigar processos relacionados
a estabilidade térmica e decomposicao, desidratacéo e oxidacao (XIAO et al., 2014). A TGA
mede as variagfes da massa de uma amostra em funcdo da temperatura e do tempo durante
0 aquecimento (TENGKU-ROZAINA, BIRCH, 2019). Um grafico de massa ou
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porcentagem de massa em funcédo do tempo é chamado de curva de decomposicao térmica,

curva termogravimeétrica ou curva TGA (JESUS, 2014).

A estabilidade térmica dos filmes de PAADDA, HEC e de suas blendas foi
investigada através da andlise termogravimétrica (TGA). A Figura 9 mostra as curvas TGA
para todos os filmes preparados neste estudo.

100

80 -
<
= 60+
o — PAADDA
0 — HEC/PAADDA(30/70)
< HEC/PAADDA(50/50)

401 | — HEC/PAADDA(70/30)

—— HEC
20
0 T T T T T T T T T T T
0 100 2000 300 400 500 600

Temperatura (°C)

Figura 9. Curvas termogravimétricas (TGA) dos filmes de HEC,
PAADDA e das blendas HEC/PADDA reticulados com

glutaraldeido.

Analisando as curvas termogravimétricas na figura 9, conclui-se que todas
apresentam um comportamento semelhante. E possivel observar uma pequena perda de
massa entre os intervalos de 30 a 150°C, que pode ser relacionada com a perda de agua livre
adsorvida em filmes, também chamada “umidade residual” (NAGARAJAN et al., 2013).
Além disso, as curvas apresentaram entre as temperaturas de 200°C a 500°C, eventos de perda

de massa que podem estar associados a decomposicao térmica dos polimeros utilizados.
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A partir dessas curvas também foram determinadas as temperaturas de decomposicao
onset (Tonset). Os valores obtidos para as curvas termogravimétricas do PAADDA,
HEC/PAADDA 30/70 (%), HEC/PAADDA 50/50 (%), HEC/PADDA 70/30 (%) e HEC
foram, respectivamente: Tonset = 262,9°C; Tonset = 300°C; Tonset = 307,7°C; Tonset = 306,8°C e
Tonset=315,5°C. Esses valores demonstram que uma maior porcentagem de HEC nas misturas
tende a manter a estabilidade térmica dos filmes mais elevada, comparadas ao PAADDA e

menos elevada, comparadas ao HEC puro.

5.1.5 Microscopia Eletrénica de Varredura (MEV)

A MEV ¢ aplicada a observar a superficie das amostras, ou seja, sua principal
aplicacdo baseia-se na analise topografica das superficies (HINKS, 2009). A morfologia dos
filmes de PAADDA/HEC reticulados com glutaraldeido nas propor¢6es de 70/30, 50/50 e
30/70 (%) sdo apresentados na Figura 10. Ainda néo foi realizada a Microscopia Eletrnica

de Varredura (MEV) dos filmes puros.

Foi observado nas figuras que a medida que se aumenta a quantidade de PAADDA
no filme, formam-se poros em sua superficie, tornando-a rugosa. Esse efeito tende a ser
favoravel no processo de absorcdo. Nas proporcdes de 50/50 (%) e 70/30 (%) obteve-se poros

maiores. A superficie comecgou a se tornar mais hidrofobica.

Alguns bastbes puderam ser identificados nas figuras devido a impurezas da agua

destilada usada para obtencao dos filmes.
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Figura 10. Imagens de MEV para os filmes de (a) HEC/PAADDA (70/30), (b)
HEC/PAADDA (50/50) e (c) HEC/PAADDA (30/70) reticulados com glutaraldeido.

5.2 Estudo da adsorgéo de &cido tanico
5.2.1 Cinética de adsorcao

A cinética de adsorc¢éo relaciona a quantidade de &cido tanico adsorvido em relacao
ao tempo de contato dos materiais HEC/PAADDA. Para isso, fez-se necessario construir uma
curva de calibragdo com concentracdes de acido tanico entre 6,11 x 10% e 1,22 x 10 mol.L-
! usando como método de quantificagdo o UV/Vis. A Figura 11 apresenta a curva de

calibracdo relacionando a absorvancia e a concentracéo tedrica de acido tanico.
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Figura 11. Curva de calibragdo relacionando a absorvancia versus a

concentracédo de acido tanico.

Apos as caracterizagbes dos filmes e construgcdo da curva de calibracdo, foram
realizadas as cinéticas de adsorcao de acido tanico sobre as particulas de HEC/PAADDA a
25°C e pH= 6. A Figura 12 mostra o grafico do percentual de incorporacdo em funcéo do
tempo de contato do TA com os filmes de HEC/PAADDA nas propor¢des 30/70, 50/50 e
70/30 (%).
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Figura 12. Cinética de adsorgdo do acido tanico sobre os filmes
de HEC/PAADDA (30/70), HEC/PAADDA (50/50) e
HEC/PAADDA (70/30) (%) reticulados com glutaraldeido em
pH 6 a 25°C.

A Figura 12 mostra o decaimento da concentracdo do TA em funcédo do tempo de
contato com os filmes de HEC/PAADDA (30/70), HEC/PAADDA (50/50) e HEC/PAADDA
(70/30) (%) reticulados com glutaraldeido ate alcancar o percentual maximo de incorporacéo.
Verifica-se que a incorporacdo do TA, no tempo maximo de adsor¢édo, foi a menor para o
filme de HEC/PAADDA (70/30) (%), que alcangou o equilibrio em 7 minutos. A adsor¢do
do TA sobre o filme de HEC/PAADDA (50/50) (%) também foi rdpida. Em 15 minutos, a
capacidade de adsorcdo j& estava bem proxima ao equilibrio, atingido aos 21 minutos,
incorporando aproximadamente 45%. Para o filme de HEC/PAADDA (30/70) (%) a
adsorcdo se mostrou mais lenta, atingindo o equilibrio em 40 minutos de processo.
Entretanto, apresentou um alto nivel de incorporagdo, comparada aos demais, atingindo
aproximadamente 58%. De acordo com os resultados obtidos, foi possivel observar que

quanto maior a concentracdo de PAADDA presente no filme, maior é a adsorcdo do TA,
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devido a maior presenca de blocos catiénicos presentes no PADDA, que proporcionam uma

maior interagcdo com o acido tanico.

6. CONCLUSAO

Neste trabalho, filmes de HEC e PAADDA reticulados com glutaraldeido foram
preparados pelo método da evaporagao do solvente e caracterizados por diferentes técnicas.
A espectroscopia na regido do infravermelho mostrou uma diminui¢cdo na intensidade da
banda NH do PAADDA em relacéo ao espectro do PAADDA, sugerindo que a reticulacéo
com a HEC ocorreu de forma satisfatoria. A difracdo de raio x mostrou que todas as
membranas HEC/PAADDA/GLU sdo mais cristalinas do que o PAADDA. Certamente, 0
PAADDA organiza as suas cadeias ao reticular com o HEC, gerando a formagdo de mais
cristais nos filmes. A analise termogravimétrica mostrou que a estabilidade térmica dos
filmes de HEC/PAADDA/GLU é maior do que o PAADDA, indicando que a reticulacdo do
HEC aumenta a estabilidade térmica do PAADDA. As imagens de MEV revelaram que 0s
filmes de HEC/PAADDA/GLU com 50 e 70% em massa de PAADDA possuem maior
porosidade na superficie, podendo favorecer o processo de imobilizacdo de farmacos. A
quantidade de AT incorporado nos filmes seguiu a ordem: 70/30 < 50/50 < 30/70 (%)
(HEC/PAADDA). A cinética de adsor¢cdo mostrou que os filmes de HEC/PAADDA/GLU
alcancaram o percentual méaximo de incorporacdo de TA rapidamente. O filme de
HEC/PAADDA (30/70) (%) foi 0 que apresentou uma adsorcao mais lenta; entretanto, exibiu
um alto nivel de incorporacdo, comparada aos demais, atingindo aproximadamente 58%. Os
resultados experimentais mostraram que novas membranas de HEC/PAADDA foram obtidas
apos a reticulacdo com o GLU e que esses filmes sdo materiais promissores para sistemas de

incorporacéo e liberacdo controlada de AT.
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