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RESUMO

Este trabalho tem como objetivo a sintese de nanopatrticulas de éxidos de ferro
pelo método de coprecipitacdo em meio basico e sua funcionalizacédo para obtencao
de nanocarreadores. ApOs a sintese, as nanoparticulas foram funcionalizadas com
uma bicamada de acido laurico ou uma bicamada de acido laurico/Pluronic F127, e
dispersas em meio aquoso formando coloides magnéticos estaveis. Os
nanocarreadores sintetizados foram caracterizados por meio das técnicas de
espalhamento dindmico de luz, microscopia eletronica de transmissao,
termogravimetria, espectroscopia no infravermelho e Raman. As nanoparticulas de
magnetita sintetizadas apresentaram diametro médio, obtido por microscopia
eletrbnica de transmisséao, na faixa de 5 nm, enquanto o diametro hidrodinamico obtido
foi em torno de 160 nm para as nanoparticulas funcionalizadas com &cido laurico e
240 nm para as funcionalizadas com &cido laurico e Pluronic. A partir dos espectros
Raman obtidos, observou-se que as nhanoparticulas sintetizadas sé&o
predominantemente formadas por magnetita, enquanto a analise dos espectros no
infravermelho e as curvas termogravimétricas indicam a presenca da cobertura nos
dois nanocarreadores, sendo um funcionalizado com a bicamada de acido laurico e
outro com bicamada de &cido laurico e Pluronic F127.

Palavras-chave: nanocarreadores, nanoparticulas, 6xido de ferro, acido laurico,
Pluronic F127.



ABSTRACT

This study aims the synthesis of iron oxide nanoparticles via coprecipitation in
basic aqueous medium method and their functionalization to obtain the nanocarriers.
After the synthesis, the nanoparticles were functionalized with a bilayer of lauric acid
or a bilayer of lauric acid/Pluronic F127, and dispersed in aqueous medium to form
stable magnetic colloids. The nanocarriers synthesized were characterized via the
techniques of dynamic light scattering, transmission electron microscopy,
thermogravimetry, infrared and raman spectroscopy. The magnetite nanoparticles
synthesized presented mean diameter, obtained by transmission electron microscopy,
in the range of 5 nm, while the hydrodynamic diameter obtained was about 160 nm for
the nanopatrticles functionalized with lauric acid and 240 nm for the functionalized with
lauric acid/Pluronic. From the raman spectra obtained, it was observed that
nanoparticles synthesized are predominantly magnetite, while the analysis of the
Infrared Spectra and thermogravimetric curves indicate the presence of coating in the
two nanocarriers, one functionalized with the bilayer of lauric acid and other with lauric
acid and Pluronic F127.

Keywords: nanocarriers, nanopatrticles, iron oxide, lauric acid, Pluronic F127.
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INTRODUCAO

A nanociéncia € uma area do conhecimento caracterizada pelo
desenvolvimento e estudos fundamentais de materiais em escala nanométrica (10°
metros), enquanto a nanotecnologia se encarrega das aplicacdes e representam um
grande interesse na area de ciéncia dos materiais, de quimica, de fisica, de biologia,
de medicina etc. Os materiais em escala nanométrica apresentam grande razao
superficie/volume e reducdo da simetria translacional de longo alcance,
consequentemente, apresentam propriedades magnéticas, quimicas, mecanicas,
Opticas e elétricas que dependem de suas dimensdes, morfologia e estrutura cristalina
sendo diferentes daquelas apresentadas pelo mesmo material em escala
macroscopica (CAIXETA et al., 2013; DURAN et al., 2006; RIVERA, 2013).

Entre os nhanomateriais muito estudados estdo as nanoparticulas de 6xidos de
ferro (SPIONS), que possuem comportamento superparamagnético, semelhante aos
materiais paramagnéticos, porém com uma magnetiza¢do de saturacao muito maior,
podendo ser funcionalizadas com moléculas diversas, além de serem biocompativeis
(SOLER et al., 2011; SOLER; PATERNO, 2016). Devido as suas propriedades, essas
estruturas apresentam grande potencial para aplicacbes em biomedicina, como
melhora do contraste de imagens de ressonancia magnética, terapia génica,
hipertermia e veiculos carreadores de farmacos (drug delivery system)
(FRANCISQUINI et al., 2012).

Para aplicacdo em sistemas biol6gicos, as nanoparticulas de 6xidos de ferro
(SPION) precisam ser dispersas em uma fase liquida aquosa, formando uma
suspensao coloidal estavel, chamada de Fluido Magnético (FM). Para isso, as
nanoparticulas devem ser funcionalizadas com moléculas organicas biocompativeis
qgue, além de promover a estabilidade coloidal por repulsdo (eletrostatica ou estérica),
devem apresentar sitios disponiveis para ancorar farmacos, anticorpos, marcadores,
entre outros (GUPTA; GUPTA, 2005; RIVERA, 2013; RIVERA et al., 2019).

As nanoparticulas (NPs) funcionalizadas, também denominadas
nanocarreadores, podem ser associadas a farmacos hidrofilicos e hidrofébicos,
formando estruturas mais eficientes de liberacdo de farmacos no organismo, pois
apresentam maior estabilidade, maior taxa de absorcdo pelos tecidos e liberacao

controlada, diminuindo a dosagem necessaria e os efeitos colaterais Em adi¢éo, por
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serem superparamagnéticas, podem ser direcionadas a um Orgado ou tecido
especifico, por meio da aplicacdo de um gradiente magnético ou ancoragem de um
marcador especifico (CAIXETA; BINSFELD, 2013; RIVERA, 2013).
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1. OBJETIVOS

1.1 OBJETIVOS GERAIS

Preparacdo de nanocarreadores biocompativeis, por meio da funcionalizacao
da superficie de nanoparticulas de magnetita com espécies organicas biocompativeis,
tais como o acido laurico e Pluronic F127 (surfactantes anibnico e nao-idnico,

respectivamente).

1.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Sintese e caracterizacdo das nanoparticulas de 6xidos de ferro;

e Funcionalizacdo das nanoparticulas sintetizadas com uma bicamada de acido
laurico;

e Funcionalizacdo das nanoparticulas sintetizadas com uma bicamada de acido
laurico/Pluronic F127;

e Caracterizacao e comparacao dos coloides magnéticos formados;

e Estudo da estabilidade dos coloides magnéticos.
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2. REVISAO DE LITERATURA

2.1 Nanocarreadores de 6xidos de ferro

211 Magnetismo

Os materiais encontrados na natureza possuem momento de dipolo magnético
(M), que tem origem no movimento angular orbital (L) e de spin dos elétrons (S), de
forma que as propriedades magnéticas dependem da sua estrutura atbmica. A partir
disso, pode-se classificar os materiais em duas classes: 0os que possuem m # 0,
considerados materiais magnéticos como os ferrimagnéticos e ferromagnéticos, e os
que possuem m = 0, chamados de diamagnéticos, também chamados de materiais
nao magnético (FRANCISQUINI et al., 2012).

Ao submeter um sélido & um campo magnético externo (H), surge um campo

magnético (§) induzido no material (equacéo 1), que depende tanto da magnitude de

H guanto da magnetizacdo do material (M), definida como momento magnético por

unidade de volume (V).
B =u(H+M (Equacdo 1)

(Equacéo 2)

<l
I
<I3l

onde p é a permeabilidade magnética do meio. A magnitude de M também depende

do campo magnético aplicado e pode ser dada por:

M= yH (Equacéo 3)

sendo y a susceptibilidade magnética do material. Ela indica a resposta do material
ao campo aplicado. Quando a susceptibilidade é negativa, 0s momentos magnéticos
se alinham em direcdo oposta ao campo aplicado e o material € chamado de

diamagnético. Ja os materiais paramagnéticos possuem momentos magnéticos
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individuais desordenados (possui magnetizacao nula na auséncia de um campo) que
se aliam em uma Unica direcao ao se aplicar um campo externo. Sua susceptibilidade
€ positiva, porém pequena em relacdo aos materiais ordenados.

Os materiais ordenados séo classificados em ferromagnéticos, ferrimagnéticos
e antiferromanéticos. Os materiais ferromagnéticos possuem seus momentos
magnéticos individuais ordenados em uma Unica direcdo. Os materiais
ferrimagnéticos sdo compostos por momentos antiparalelos de magnitude diferentes.
Dessa forma, ambos possuem magnetizacdo espontanea abaixo da temperatura de
Currie. Enquanto os materiais antiferromagnéticos sdo formados por momentos
antiparalelos de mesma magnitude, resultando em uma magnetizacdo nula na
auséncia de um campo externo.

A Temperatura de Currie (Tc) € a temperatura em que ocorre a desordenacao
dos momentos devido a energia térmica. Acima dessa temperatura, 0s materiais
ordenados se tornam paramagnéticos. A figura 1 apresenta uma ilustracdo dos
momentos magnéticos na auséncia e na presenca de um campo externo para 0s
materiais paramagnéticos (a), diamagnéticos (b), ferromagnéticos (c),

antiferromagnéticos (d) e ferrimagnéticos (e).

H=0 H
(a) A=t~ tttttt

(b) R B A

(c) L tttttt

(d) bbbt tttt 141

(@) I R tttttt

Figura 1 - llustracdo dos momentos de dipolo magnético nos materiais (a) paramagnéticos, (b)
diamagnéticos (c) ferromagnéticos, (d) antiferromagnéticos e (e) ferrimagnéticos na auséncia de um
campo magnético e na presenc¢a de um campo externo.

No estudo desses materiais, avalia-se o comportamento da magnetizacéo (ﬁ)

ou do campo induzido (§) em funcao da variacdo do campo externo (ﬁ), originando a
curva de magnetizacdo, ou histerese. Em uma curva tipica para materiais
ferromagnéticos e ferrimagnéticos, conforme mostrada na figura 2, o modulo de M

aumenta conforme o aumento do campo aplicado, até que seja atingida a
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magnetizagado de saturagao (Ms), que € a magnetizacdo maxima que o material pode
atingir. Ao retirar o campo (17), a magnetizacao resultante ndo é nula, chamada de
magnetizacdo remanescente (Mr). Para que a magnetizacao seja zerada, é necessario
aplicar um campo de sentido oposto, chamado de campo coercitivo (Hc). Caso o
campo coercitivo tenha valor elevado, o material magnético € considerado duro e,

caso seja Hc baixo, o material é considerado macio.

Figura 2 — Curva de Histerese tipica de materiais ferromagnéticos e ferrimagnéticos mostrando a
magnetizacdo de saturacdo (Ms), a magnetizagdo remanescente (My) e o campo coercitivo (Hc).
Adaptado de SOLER; PATERNO, 2016.

Superparamagnetismo

O superparamagnetismo sé ocorre em materiais de baixa dimensdo (escala
nanomeétrica) e € um fendmeno magnético semelhante ao paramagnetismo, porém
com uma magnetizacao de saturagcao superior.

Materiais com dimensédo abaixo do didametro critico (Dc) se organizam em
monodominios magnéticos, em gue 0s momentos magnéticos individuais estédo
alinhados na direcéo do eixo de facil magnetizacdo, de forma que, ao se aplicar um
campo externo, ha a formagdo de um grande momento magnético (DURAN et al.,
2006).

No limite da mudanca de multidominios para monodominios, ha um aumento
do campo coercitivo até que atinja o seu valor maximo no Dc. Para valores menores

que D¢, a coercitividade tende a diminuir até que ela se torne nula, ao atingir o limite
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do superparamagnetismo (RIVERA, 2013). A partir desse valor de diametro, a
particula se encontra desmagnetizada na auséncia de um campo externo (Mr = Hc =
0), sendo considerada entdo superparamagnética.

Nesse regime, a relaxacdo magnética ocorre com reversao do momento
magnético efetivo, devida a agitacado ocasionada pela energia térmica das particulas.
Por isso, existe uma temperatura critica para que a energia térmica seja o suficiente
para promover a relaxacdo, chamada temperatura de bloqueio (Ts), que separa dois
estados magnéticos. Acima dessa temperatura, as NPs apresentam comportamento
superparamagnético e, abaixo dessa temperatura, as particulas apresentam
magnetizacdo remanescente (FRANCISQUINI et al.,2012; RIVERA, 2013).

2.1.2 Estrutura

As ferritas cubicas, MFe203 (M = Fe?*, Co?*, Ni?*, Mg?*, Cu?* e Zn?*), possuem
estrutura do tipo espinélio, composta por 32 atomos de O%, que ocupam 0s Vértices,
formando uma rede cubica de face centrada. Os ions de ferro (lll) e os céations
divalentes possuem 2 tipos de coordenacao, tetraédrica (sitio A) e octaédrica (sitio B).

A estrutura espinélio pode ser normal, onde os cations trivalentes ocupam
apenas os sitios octaédricos e os céations divalentes ocupam apenas o sitio octaédrico.
J& no espinélio inverso, tem-se que 0s sitios A sdo ocupados, na mesma proporcao
tanto pelos ions M2* quanto pelos M3* e o sitios B séo ocupados exclusivamente pelos
fons M3* (FRANCISQUINI et al., 2012; SOLER; PATERNO, 2016).

A magnetita (FesO4) e a maghemita (Fe203) sdo oOxidos de ferro puros e
possuem estrutura espinélio inversa. A maghemita é obtida a partir da oxidagéo da
magnetita, naturalmente ou por exemplo, sob aquecimento e borbulhamento de gas

oxigénio (ALCANTARA, 2007), e é composta apenas por ions Fe3*,

2.1.3 Métodos de sintese

Entre os métodos quimicos de sintese, os mais utilizados para obtencdo das
SPIONs sédo a coprecipitacdo de sais de ferro em meio aquoso e a decomposi¢ao

térmica de organometalicos ou complexos metélicos (SOLER; PATERNO, 2016).
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Sintese via coprecipitacdo em meio aquoso

Esse método consiste na adicdo de uma solucdo saturada de sais de ferro (I1)
e ferro (lIl), em proporgéo 1:2, de forma controlada em uma solug&o alcalina aquosa,

de acordo com a reacgao abaixo (equacéo 4):

Fe3+(aq) + 2F62+(aq) + 80H_(aq) - Fe304(5) + 4H20(l) (Equacéo 4)

A formacdo de NPs via coprecipitacdo ocorre em 2 etapas: nucleacao, sendo
formados varios cristais de magnetita devida a supersaturacao da solucéo, seguida
pelo crescimento, em que o0s nucleos formados se aglomeram por difusdo.
Consequentemente, obtém-se uma amostra polidispersa, cuja dispersdo pode ser
superior a 20% (SOLER; PATERNO, 2016; SOUZA, 2011).

Para obter-se NPs com uma baixa distribuicdo de tamanho é necessario que a
etapa de nucleacdo seja rapida e a de crescimento lenta. Pode-se realizar o controle
da nucleacao e do crescimento das NPs a partir do grau de saturacéo da solucéo de
sais de ferro, velocidade de agitacéo, pH e forca idnica do meio (SOLER; PATERNO,
2016; SOUZA, 2011). Para interromper a aglomeracdo das NPs, € necessario
funcionalizar sua superficie, criando uma repulsdo entre as particulas.

O método de coprecipitacdo € de baixo custo, simples e acessivel, apresenta
facilidade de producdo em larga escala, além de produzir SPIONs de diametro inferior
a 10 nm e geometria aproximadamente esférica. Devida a suas caracteristicas e

qualidades, foi 0 método utilizado nesse trabalho.
Sintese via decomposicao térmica

Esse método consiste na decomposicao térmica de complexos metéalicos, como
o tris(acetilacetonato)ferro(lll), (Fe[acac]s) (SUN; ZENG, 2002), pentacarbonil de ferro
(FeCO:s) e o oleato de ferro (Fe[olea]s) (HUFSCHMID et al., 2015), na presenc¢a de um
solvente organico de alto ponto de ebulicdo. Esses complexos metalicos sdo mais
estaveis que os sais de ferro, 0 que permite uma separacdo entre as etapas de

nucleacéo e crescimento das NPs. A nucleag¢do ocorre quando o primeiro ligante é
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eliminado, o crescimento ocorre apenas com a eliminacdo dos outros dois ligantes,
em temperaturas mais altas. Dessa forma, € possivel produzir NPs com baixa
disperséo de tamanho e, consequentemente, com propriedades uniformes
(HUFSCHMID et al.,, 2015; SOLER; PATERNO, 2016). Contudo, esse método
apresenta duas desvantagens em relacédo ao primeiro apresentado. A decomposicao
térmica ndo é completa, de forma que um dos ligantes € mantido como surfactante,
promovendo a estabilizacdo das NPs em meio organico apolar. Para aplicacoes
biolégicas, é necessério que as SPIONs estejam dispersas em agua, de forma que é
necessario realizar uma etapa de troca de ligantes. Outra desvantagem € o uso de
altas temperaturas, que torna o processo de sintese em larga escala mais complexo
(SOLER; PATERNO, 2016).

214 Funcionalizacao

Devido as forcas atrativas (interacdes dipolo magnético e interacdes de Van
der Walls), as NPs tendem a se aglomerar espontaneamente, reduzindo a energia
livre de Gibbs. Para as aplicacfes, tanto bioldgicas quanto tecnoldgicas, € necessario
que essas particulas estejam dispersas em um meio, polar ou apolar. Para atingir a
estabilizacdo coloidal, € necessario funcionalizar a superficie das NPs, introduzindo
forcas repulsivas entre elas para evitar a aglomeracéao.

A estabilizacdo das SPIONs pode ser realizada por dois mecanismos: repulséo
eletrostatica e repulsdo estérica. E possivel combinar ambos os mecanismos,
utilizando um surfactante com terminais com carga, resultando em uma repulsao
eletroestérica.

A repulsao eletrostatica ocorre quando a superficie das NPs esta carregada
(negativa ou positivamente) com cargas de mesmo sinal. A superficie das SPIONs
esta coberta por grupos hidroxilas (-OH), que s&o suscetiveis ao pH do meio em que
estdo dispersas. Dessa forma, é possivel estabiliza-las a partir da alteragéo do pH do
meio. A partir de uma titulacdo potenciométrica, € possivel determinar o pH em que a
superficie das NPs esta carregada e seu ponto de carga zero (point of zero charge -
PZC). Para os oxidos de ferro, tem-se que PZC esta entre 6 — 8 e nessa faixa de pH
as NPs floculam rapidamente. Abaixo dessa faixa, ocorre a protona¢ao dos grupos
hidroxilas, resultando em SPIONs com carga superficial positiva. Acima do pHpz, 0



19

grupo -OH esta desprotonado e as SPIONs adquirem carga negativa. Em ambos os
casos, o fluido magnético obtido, denominado fluido magnético ibnico, € estavel.
Contudo, para aplicacao biolégica, é necessario que o meio de dispersao tenha pH
proximo ao pH fisioldgico, em torno de 7,4. Nessa faixa, as NPs floculam, de forma
gue a estabilizac&o eletrostatica ndo pode ser utilizada para aplicacao in vivo (SOLER
et al., 2011; BEGIN-COLIN; FELDER-FLESCH, 2012; NUNES et al., 2014).

O outro método de estabilizacdo consiste na insercdo de moléculas ou
polimeros, chamados de surfactantes, na superficie das SPIONs que preservem suas
propriedades, evitem sua oxidacao e a aproximacao das particulas por impedimento
estérico. Os surfactantes geralmente possuem um grupo terminal capaz de se ligar a
superficie da NP e uma cauda que interage com o dispersante, evitando aproximacao
das SPIONSs. Os fluidos obtidos nesse processo sdo denominados fluidos magnéticos
surfactados (VIALI et al., 2010; VIALI, 2009).

Para aplicacao biolégica in vivo, além de garantir a estabilizacdo do coloide em
meio fisioldgico, o surfactante escolhido deve também ser biocompativel; apresentar
sitios disponiveis para ancorar farmacos, anticorpos, marcadores, entre outros;
retardar a absorcao e posterior eliminacdo das SPIONSs pelo sistema reticuloendotelial
(SRE) e favorecer a biodistribuicdo, ou seja, aumentar o tempo de retencdo das
SPIONSs no organismo. Além disso, os surfactantes podem ser especificos para um
determinado tecido ou célula, de forma que o nanocarrreador seja direcionado ao seu

local de acéo.

2.2 Acido Laurico

O &cido laurico (AL) ou dodecanoico (CHs(CH2)10COOH), € um &cido graxo de
cadeia média, saturado, anfifilico, composto por 12 carbonos. Ele € utilizado em
industrias farmacéuticas, alimenticia (principal acido graxo do Oleo de coco) e
cosmética ndo sendo toxico em baixas concentracdes (MAMANI et al., 2013). Ele
possui capacidade antifungica, antimicrobiana (NAKATSUJI et al., 2009). Devido a
suas caracteristicas, tem sido utilizado como cobertura de NPs na forma de bicamada
para promover a estabilizacdo e dispersdo em meio aquoso (CHAVES, 2008;
HERRERA et al., 2015), e incorporacdo de farmacos hidrofébicos (AFIUNE, 2019;
SALDANHA, 2012; SANTOS, Camila M. B., 2012).
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Para obter um FM aquoso, a funcionalizacdo da SPION com AL deve ser
realizada com uma bicamada e ocorre em duas etapas. Primeiramente, as SPIONs
séo cobertas com uma monocamada do &cido por meio da quimissorcao, onde o grupo
carboxilato se liga aos atomos de ferro, adquirindo um carater hidrofébico. Em
seguida, ocorre a fisissorcdo do surfactante na monocamada, por Forca de London
(interacdo dipolo induzido-dipolo induzido) adicionando mais uma camada de AL,
formando a bicamada, com o grupo carboxilato em contato com o meio. Dessa forma,
0 nanocarreador formado possui uma regido hidrofébica, onde é possivel incorporar
moléculas de mesmo carater, e uma regido hidrofilica, possibilitando a suspensdo em
meio aquoso (AFIUNE, 2019; SILVA, 2017).

2.3 Pluronic F127

O Pluronic® é um copolimero em blocos, anfifilico e ndo ibnico, com estrutura
do tipo PEO-PPO-PEO, sendo o poli(6xido de etileno) (PEO) a porcéo hidrofilica e o
poli(oxido de proprileno) (PPO) a porcéo hidrofébica (PY-DANIEL et al., 2016).

O Pluronic F127 (PLU) faz parte desse grupo de copolimeros e é formado por
100 unidades repetidas em sequéncia de PEO nas extremidades e 65 unidades de
PPO (figura 3). Além de promover a estabilizacdo das SPIONs em meio aquosos sem
alterar as propriedades magnéticas, possibilita a ancoragem de moléculas
hidrofébicas nos nanocarreadores (JAIN et al., 2005; MORALES et al., 2005). O PLU
€ um copolimero ndo toxico, biocompativel, biodegradavel e é aprovado pela FDA
(Food and Drug Administration — Estados Unidos) (DINIZ et al., 2015; GOMES et al.,
2018). Essas caracteristicas fazem com que o copolimero seja ideal para a cobertura

das NPs para aplicacdes em meio fisiologico.

HO%HECHZ%—{@HCHE%%%CHE%—H
100 | 100
CH3 65

Hidrofilico Hidrofilico
Hidrofdbico

Figura 3 - Férmula estrutural do Pluronic F127.

Para a funcionalizacdo das SPIONs com o copolimero, € necessario

primeiramente inserir uma monocamada na superficie das NPs, que adquirem um
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carater hidrofobico. Depois, adiciona-se o PLU, que se liga a monocamada por forcas
de London pela bloco PPO e os blocos PEO ficam em contato com o meio, tornando
possivel a sua dispersdo em meio aquoso, conforme apresentado na ilustracdo da
figura 4 (JAIN et al., 2005, 2009).

Acido Manoparticula de
dxido de ferro

graxo

PEO PPO  PEO
i Pluronic

Pluronic F127

Figura 4 - llustra¢@o de uma SPION funcionalizada com Pluronic. Adaptado de JAIN et al., 2005.
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3. MATERIAIS E METODOS

3.1 Materiais

Para a sintese e funcionalizagdo das nanoparticulas de 6xido de ferro foram
utilizados: cloreto de ferro (Il) tetrahidratado (FeCl2.4H20), cloreto de ferro (llI)
hexahidratado (FeCI3.6H20), hidréxido de sédio (NaOH), acido cloridrico (HCI), acido
laurico (C12H2402), dodecilaminda (C12H27N) e Pluronic F127. Toda a agua
utilizada neste trabalho foi Mili-Q (18 MQcm™™).

3.2 Sintese das nanoparticulas de 6xido de ferro

A sintese da magnetita, FesOas, foi realizada por meio da coprecipitacdo em
meio aquoso alcalino dos ions Fe?* e Fe®*. Inicialmente, dissolveu-se 0,02 mol de
FeCl2.4H20 e 0,04 mol de FeCls.6H20 em 50 mL de uma solu¢éo 0,20 mol/L de acido
cloridrico (evitar hidrélise e oxidacdo dos ions Fe?*). Essa mistura foi adicionada, gota
a gota, em 50 mL de uma solucdo de hidroxido de sddio (1,5 mol/L), a velocidade
constante e sob agitacdo mecanica (1000 rpm). Apds adicéo total da solucdo de sais
de ferro, a amostra ficou sob agitacao por 30 minutos, a temperatura ambiente. Ao se
adicionar a solugdo contendo os ions Fe?* e Fe®* a solucdo alcalina, iniciou-se os
processos de nucleacédo e crescimento das NPs de magnetita (MNT) (LETTI, 2017).

O precipitado preto e magnético formado foi isolado do sobrenadante por
decantacdo como auxilio de um im&, lavado com agua 3 vezes para retirar dos ions
presentes, ressuspenso em 100 mL de agua e o pH foi ajustado para 3, formando uma
suspensao coloidal estavel. Depois, a suspensao foi sonicada por 10 minutos
(amplitude de 40% e pulso de 5 segundos on e 5 segundos off) para quebra de

aglomerados. A amostra foi nomeada MNT, pH 3.

3.3 Funcionalizacédo das nanoparticulas

3.3.1 Funcionalizagdo das nanoparticulas com monocamada de laurato
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O coloide sonicado foi aquecido a 70°C e o pH foi ajustado para 8 sob agitacao
magnética. Em seguida, adicionou-se lentamente 0,40g (2,00 mmol) de AL,
mantendo-se o pH sempre em torno de 8 e a mistura foi mantida em agitacao por 30
minutos, resultando em NPs funcionalizadas com uma monocamada de laurato. A
formacdo da primeira camada foi evidenciada pela dispersdo de uma aliquota das
SPIONs em n-hexano (figura 5).

As SPIONSs funcionalizadas foram separadas com o auxilio de um ima e foram
lavadas 2 vezes para remocao de excesso de AL.

Figura 5 - Nanoparticulas funcionalizadas com monocamada de AL, suspensas em hexano (fase a).

3.3.2 Funcionalizagdo das nanoparticulas com bicamada laurato/laurato

Nesta etapa empregou-se 4,69 de NPs funcionalizadas com uma monocamada
de AL que foram ressuspensas em 50 mL de agua. A suspensao foi aquecida a cerca
de 70° C e o pH foi ajustado para aproximadamente 8. Adicionou-se lentamente 0,279
de AL (1,35 mmol), observando a suspensdo das SPIONs na fase aquosa,
evidenciando a formacgédo da segunda camada, hidrofilica (figura 6). A suspensao foi
mantida sob agitacdo por 1h a 70°C e por 24h a temperatura ambiente. O fluido foi
centrifugado a 10°C e 5000 rpm, por 10 minutos para remocao de aglomerados e
dialisado por 2 dias para remocéao de excesso de &cido laurico. O fluido foi nomeado
MNT-BL.
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Figura 6 - Nanoparticulas funcionalizadas com bicamada de AL, suspensas em agua (fase b).

3.3.3 Funcionalizacao das nanoparticulas com bicamada

laurato/Pluronic

Nesta abordagem, 4,6g de NPs funcionalizadas com uma monocamada de AL
foram ressuspensas em 50 mL de agua e adicionou-se 0,28g de PLU (2,20 10-° mol),
observando a suspenséo das SPIONs na fase aquosa, evidenciando a formacao da
segunda camada. A suspensao ficou sob agitacdo por 24h a temperatura ambiente.
O fluido foi centrifugado a 10°C e 5000 rpm, por 10 minutos para remocao de
aglomerados. O fluido obtido nessa etapa foi nomeado MNT-AL/PLU (figura 7).

Figura 7 - Fluido magnético MNT-AL/PLU.

3.4 Caracterizacao

3.4.1 Espectroscopia Raman
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O espectro Raman esté intimamente relacionado as caracteristicas do material
analisado, como o arranjo atémico, interacdes entre as moléculas, simetria cristalina
e pode ser utilizado para identificacdo de um material especifico. E uma técnica n&o
destrutiva e geralmente nao requer preparacao prévia da amostra (LETTI, 2013). Essa
técnica foi utilizada para estudar a fase do 6xido de ferro sintetizado.

Os espectros Raman foram adquiridos na configuragdo micro-Raman (lente
objetiva com magnificacao de 50x) utilizando-se o espectrometro triplo T64000 (Horiba
Scientific, Quioto, Japéo), equipado com uma CCD. A excitagdo das amostras foi
realizada com um laser de diodo com A = 532 nm com intensidade de 0,30 mW, para
evitar a degradacdo da amostra, na faixa de comprimento de onda de 200 a 800

cmt.

3.4.2 Espectroscopia no Infravermelho

A espectroscopia no infravermelho baseia-se na absorcdo de radiacdo no
infravermelho pela molécula. A molécula absorve radiacdo infravermelha quando a
vibracdo de seus grupos funcionais produz um campo elétrico oscilante, provocando
uma mudanca em seu momento dipolo. Caso a frequéncia do feixe incidente seja igual
a frequéncia de vibracdo de um determinado grupo, ocorrera a absorcdo. Dessa
forma, cada substancia tem um espectro préprio e essa técnica pode ser utilizada para
a identificacdo de moléculas (PAVIA et al., 2010).

Os espectros no infravermelho foram utilizados para verificar a funcionalizacao
das SPIONs e andlise da interacdo entre a superficie da particula e a cobertura
(HERRERA et al., 2015). As medidas foram realizadas utilizando-se pastilhas de KBr
e leituras entre os nimeros de onda 400 a 4000 cm™, usando o equipamento FTIR
Varian 640IR.

3.4.3 Microscopia Eletronica de Transmissao

A técnica de microscopia eletrdnica de transmisséo (MET) fornece informagdes
sobre a morfologia, diametro médio e dispersdo de tamanho das NPs. As analises



26

foram realizadas no microscopio eletrébnico de transmissdo Jeol Jim-1011 com
voltagem de 80kV, no Laboratorio de Microscopia Eletronica — Instituto de Biologia.
Considerando-se que as NPs possuem formato esférico, os histogramas de
tamanhos podem ser obtidos ao se medir o didametro de um numero grande de
particulas (n préximo de mil), a partir das micrografias de MET. Utilizando um ajuste
do tipo log-normal (P(D)), equacao 5, pode-se obter o diametro médio (Dmed) € 0 desvio

padrao do diametro (dispersao - o).

()
P(D) = e 2! 5
Dovan (Equacéo 5)
3.4.4 Espalhamento Dinamico de Luz

O espalhamento dindmico de luz permite a determinacdo do diametro
hidrodindmico (Dn) da particula, que leva em consideracdo a interacdo da
nanoparticula com o meio e a cobertura presente em sua superficie (RIVERA, 2013),
além de fornecer o indice de polidisperséo (Pdl), que indica o grau de dispersao da
amostra Quanto menor for o Pdl, mais homogéneo sera o tamanho dos aglomerados.
O potencial Zeta (Q) se refere a carga elétrica efetiva na superficie das NPs em contato
com o liquido. Quanto maior for a carga superficial das particulas, mais afastadas
tenderéo a estar, de forma que as forcas atrativas de Vander Waals serdo menores,
impedindo ou diminuindo a agregacao das NPs. Dessa forma, o potencial Zeta pode
ser relacionado com a estabilidade da suspensdo (MATOS, 2016). As medidas do
tamanho hidrodindmico e do potencial zeta foram realizadas no equipamento
Zetasizer (Nano ZS90, Malvern), empregando-se uma diluicdo 1:100, no Laboratério
de Tecnologia dos Medicamentos, Alimentos e Cosméticos, na Faculdade de Ciéncias

da Saude.

3.4.5 Analise Termogravimétrica

A partir da curva termogravimétrica (TG) e da sua derivada (DTG) é possivel

avaliar o perfil térmico dos componentes do nanocarreador e estimar sua composicao,
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além de estimar o coeficiente de revestimento de espécies quimissorvidas e
fisissorvidas (JAIN et al., 2009; VIALI, 2009).

As amostras (aproximadamente 5mg) foram aquecidas de 25°C a 1000°C a
uma taxa de aquecimento de 10°C.min!, sob fluxo de nitrogénio (vazdo de
50 mL.mint), em cadinhos de platina. As curvas termogravimétricas foram obtidas no

equipamento Shimadzu modelo DTG-60.
3.4.6 Grau de revestimento das NPs

A estimativa do grau de revestimento pode ser realizada a partir das perdas de
massa obtidas pelo TG, o diametro médio obtidos por MET, considerando que as NPs
sdo esféricas, da densidade da magnetita bulk (5,16 g cm), da area superficial de
uma NP e da massa de uma molécula de laurato e de PLU (massas molares iguais a
199,3178 g mol* e 12600 g mol?, respectivamente).

A quantidade de espécies por nanoparticula é dada pela equacdo 6 e o
coeficiente de revestimento organico (§), estimativa do numero de moléculas na

superficie de uma NP por unidade de area superficial, € dado pela equacéo 7.

P X mpp (Equacéo 6)

écies/NP =
espécies/ m. % R

onde a espécie pode ser AL ou PLU, mnp é a massa de uma nanoparticula, me é a
massa de uma molécula da espécie, P é a perda de massa e R a massa do residuo,
obtidos por TG.

__ especie/NP (Equacéo 7)
= ™

onde Am € a area média de uma nanoparticula em nm?,

Para ambas as amostras, o coeficiente de espécies quimissorvidas (&) foi
calculado considerando a espécie como AL. Para o coeficiente de espécies
fisissorvidas (&p), utilizou-se PLU para a amostra MNT-AL/PLU e AL, para amostra
MNT-BL.
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4. RESULTADOS E DISCUSSAO

Nessa secdo serdo apresentados os resultados obtidos a partir da
caracterizagdo dos nanocarreadores em duas sessOes: primeiramente, seréo
discutidos os resultados obtidos a partir do fluido magnético (secao 4.1) e depois 0s
obtidos a partir das amostras solidas (secéo 4.2).

Para obtencdo das amostras solidas, uma aliquota de cada amostra foi seca
no SpeedVac Concentrator, SPD121P, com Refrigerated Vapor Trap, RVT400,
Savant.

4.1 Caracterizacéo dos fluidos magnéticos

A morfologia e a distribuicdo de tamanhos das SPIONs foram obtidas por meio
de micrografias de MET. As figuras 8a e 8b apresentam imagens tipica obtidas das
amostras MNT-BL e MNT-AL/PLU, respectivamente. Observa-se que as SPIONs
possuem formato aproximadamente esférico, conforme relatado na literatura para NPs
sintetizadas pelo método de coprecipitacdo. Os histogramas de tamanhos obtido das
imagens de MET s&o mostrados nas figuras 8c e 8d. A partir do ajuste dos dados
empregando-se uma distribuicdo log-normal, obteve-se o didmetro médio das
particulas (Dmed) igual a 5,27 (£ 0,02) nm e dispersédo de tamanhos (o) igual a 0,256
(= 0,003) nm para o fluido MNT-BL € Dmé¢d = 5,51(x 0,07) nm e 0 = 0,28 (£ 0,02) nm
para MNT-AL/PLU. Os dados do diametro e da dispersao estdo de acordo com o
esperado para NPs sintetizadas pelo método de coprecipitacdo (SOLER; PATERNO,
2016).
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Figura 8 - Micrografias tipicas obtidas por MET das amostras (a) MNT-BL e (b) MNT-AL/PLU e

histogramas gerados com a contagem de NPs a partir das micrografias obtidas das amostras
(c) MNT-BL e (d) MNT-AL/PLU.

Os coloides MNT-BL e MNT-AL/PLU, foram monitorados por um periodo de 7

dias visando estudar a sua estabilidade por meio dos parametros do diametro

hidrodinAmico e do potencial zeta ({). Os didmetros hidrodindmicos médios obtidos

para as amostras, seus respectivos indices de polidispersao (Pdl) e potenciais zeta

estao listados na tabela 1.

Tabela 1 - Didmetro hidrodindmico (D) médio e potencial Zeta (¢) da suspensdo MGM-BL em fung¢éo

do tempo.
MNT — BL

Tempo (dias) Du (nm) Pdl ¢ (mV)
0 165+1 0,224 + 0,003 -31,1+£0,6
1 166,1 + 0,7 0,22+£0,01 -31,6+0,4
7 169,7+£0,4 0,23 +0,03 -31,7+£0,2

MNT — AL/PLU

Tempo (dias) Dx (nm) Pdi ¢(mV)
0 238+2 0,14 £0,01 -16,0 £ 0,2
1 246,0 £ 0,6 0,15+ 0,05 -15,8+£0,2
7 242 + 1 0,17 £ 0,02 -16,8 + 0,1
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Observa-se na tabela 1 que o diametro hidrodindmico de ambas as amostras
se manteve praticamente constante durante o periodo de analise, indicando que néo
deve ter ocorrido aglomeracéo de particulas.

O indice de polidispersdo manteve-se aproximadamente constante para as
amostras MNT-BL e MNT-AL/PLU e os valores obtido esta4 dentro do esperado para
amostras sintetizadas por coprecipitacao.

Durante o periodo de analise, o potencial zeta do coloide MNT-BL se manteve
abaixo de - 30 mV, o que indica que a amostra € estavel (MATOS, 2016) e que a carga
superficial da particula coberta é negativa, indicando que o grupo carboxila do acido
laurico estad desprotonado. Os resultados obtidos indicam que esse surfactante
estabiliza as NPs por repulséo eletrostérica (AFIUNE, 2019).

Os resultados obtidos de Du, Pdl e potencial zeta para a amostra MNT-BL no
periodo avaliado reafirmam a alta estabilidade das SPIONs cobertas com BL, havendo
relato da sua estabilidade por 90 dias, a temperatura ambiente e a 10°C (geladeira),
nao apresentando diferencas significativas, desses parametros (AFIUNE, 2019).

O copolimero Pluronic ndo possui carga, de forma que esse surfactante
estabiliza as NPs apenas por repulsdo estérica e que a estabilidade do fluido
MNT-AL/PLU seria analisada apenas pelo Du e Pdl. Apesar disso, obteve-se um
potencial zeta negativo para a amostra MNT-AL/PLU. Santos e colaboradores
(SANTOS; LIMA, 2007) avaliaram o potencial ¢ de SPIONs funcionalizadas com
bicamada de AL/PLU e também obtiveram um potencial negativo. Isso pode ter
ocorrido por causa da funcionalizacdo das NPs previamente com uma monocamada
de éacido laurico. A formacédo da primeira e da segunda camada de AL ocorrem
sequencialmente, nas mesmas condi¢cdes de reacdo, e muitas vezes néo € possivel
separa-las. O potencial obtido indica que houve uma funcionalizacdo parcial das
SPIONs com bicamada de laurato, que contribui para a estabilidade do FM por
repulsdo elétrica. Dessa forma, pode-se considerar que a estabilizacdo do coloide

MNT-AL/PLU é predominantemente estérica.

4.2 Caracterizacdo dos soélidos nanoparticulados

Para analisar a fase das SPIONs sintetizadas, utilizou-se a espectroscopia

Raman. O espectro Raman obtido da amostra de NPs de MNT é mostrado na figura
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9. A linha em vermelho corresponde ao ajuste gerado por funcdes lorentzianas, as
linhas azuis correspondem aos modos vibracionais Raman previstos para a fase MNT
e as linhas verdes correspondem aos previstos para a fase maghemita (MGM) nas
NPs sintetizadas.

A partir dos valores obtidos do ajuste e daqueles previstos pela teoria para o
material bulk cristalino e nanoparticulados disponiveis na literatura, pode-se associar
0S picos observados no espectro da Figura 9 aos seguintes modos vibracionais
(indicados na tabela 2) caracteristicos da fase MNT, 323 Eg, 495 T2g(2), 539 T24(3) €
679 Aig cm™, indicando que nas NPs sintetizadas prevaleceu a fase MNT. Entretanto,
é possivel observar também modos atribuidos a fase MGM, 381 (Tzg), 723 (A1g), com
menor intensidade, indicando que houve uma oxidacéo parcial. Essa oxidacao pode
ter sido induzida pelo aumento de temperatura devido a incidéncia do laser e
exposicdo da amostra ao ambiente. Devida a alta razdo superficie/volume, a
superficie das NPs € muito reativa, de forma que o processo de oxidacdo da MNT

para MGM ocorre mesmo sem ter sido induzido (LETTI, 2013).

0,15

0,10 -

Intensidade Raman (u.a.)

0,00

T T T T T
200 300 400 500 600 700 800

Numero de onda (cm™)

Figura 9 - Espectro Raman obtido da amostra de NPs de MNT sintetizadas.

Tabela 2 - Modos vibracionais observados no espectro Raman da amostra MNT.

Ndmero de onda (cm) Modo Vibracional
323 Eg
381 T2g (MGM)
495 T2g (2)
539 T2g (3)
679 Alg

723 A1g (MGM)
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Para avaliar a funcionalizacdo das SPIONs e determinar a interacdo entre as
camadas dos surfactantes e a nanoparticula, foram realizadas as analises dos
espectros de infravermelho dos dois nanocarreadores obtidos, além dos surfactantes
puros.

Os espectros IV do AL puro, da amostra MNT-ML e da MNT-BL estdo
apresentados na Figura 10. Observa-se que o espectro do AL apresenta as bandas
caracteristicas de um acido carboxilico saturado, como a absor¢cdo O-H, uma banda
larga que ocorre na regido 3600 a 3200 cm, as bandas de estiramento assimétrico
vaCHs em 2955 cm™ e vaCH2 em 2920 cm, os estiramentos simétricos vsCHsz em
2870 cm e vsCH2 em 2848 cm, a vibracéo de dobramento da rotacdo do &(CHz) no
plano em 719 cm, que esta associado com a presenca de pelo menos quatro CH>
em uma cadeia aberta, denominada banda de cadeia longa, e o estiramento C=0 em
1701 cm? (HERRERA et al., 2015; PAVIA et al., 2010).

Transmitancia (%)

MNT-BL

FeO _yti |
626 / ‘Fe-0)

| is86

| E— — T T T —— T T T T
3500 3000 2500 2000 1500 1000 500
Numero de Onda (cm™)

Figura 10 - Espectro infravermelho obtido das amostras AL (em vermelho), MNT-ML (em azul) e MNT-
BL (em verde).

No espectro da amostra MNT-BL (Figura 10), pode-se identificar os picos
referentes aos estiramentos da ligacdo Fe-O de oxidos de ferro em 445, 586 e 626
cml, que também se encontram no espectro de MNT-ML. Como ambas as amostras
foram funcionalizadas apenas com acido laurico, ndo h& grande diferenca entre os

espectros.
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A funcionalizacdo com laurato da superficie das NPs é sugerida devido a
presenca das vibracfes associadas aos estiramentos/stretch de CHz2 e CHs que sao
observados nos espectros de MNT-BL e MNT-ML, ndo sofrendo alteragbes em
relagdo ao AL puro, o desaparecimento do modo vibracional correspondente a
carbonila (C=0) e o aparecimento de duas novas vibracdes em 1631 e 1560 cm™, que
correspondem aos modos de vibracao do carboxilato assimétrico va(COO") e simétrico
vs(COQO"), respectivamente. A diferenca de comprimento de onda entre as vibracdes
va(COO) e vs(COO") pode ser utilizada para determinar o tipo de interacao que ocorre
entre os carboxilatos e os metais (DEACON; PHILLIPS, 1980; HERRERA et al., 2015).
Para o sistema obtido, teve-se uma diferenca de 71 cm, o que indica uma ligacédo

entre o ferro e o carboxilato do tipo bidentada quelante (figura 11).

O

Fe Lo C—
“\O-/

R

Figura 11 - Representacdo de uma coordenacéo bidentada quelante.

Os espectros de infravermelho do Pluronic F127 puro (PLU) e das amostras
MNT-ML e MNT-AL/PLU estéao apresentados na figura 12. O espectro do fluido MNT-
AL/PLU apresenta picos correspondentes a primeira camada de AL em 1631 e 1560
cm?, que correspondentes aos modos de vibracionais va(COO’) e vs(COQ),
respectivamente, e bandas correspondentes a cadeia carbbdnica, tanto do PLU quanto
do AL entre 2955 e 2848 cm, que correspondem as frequéncias de estiramentos
simétricos e assimétricos de CHz e CHa. e a vibracdo de dobramento da rotacdo do
O(CH2) no plano em 1468 cm™. O principal indicativo da funcionalizagdo com a
segunda camada com PLU é o aparecimento do pico em 1110 cm?, equivalente ao
estiramento do grupo éter (vC-O-C), presente na estrutura do copolimero (GOMES et
al., 2018; PAVIA et al., 2010; YAN-LEI SU et al., 2002).
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Figura 12 - Espectro infravermelho obtido das amostras PLU (em rosa), MNT-ML (em azul) e MNT-
AL/PLU (em roxo).

A analise termogravimética foi utilizada para determinar o grau de revestimento
organico (), a quantidade de espécies fisissorvidas, que estdo mais fracamente
ligadas a superficie das SPIONs e comp8em a segunda camada, e a quantidade de
espécies quimissorvidas, que compdem a primeira camada e estéo fortemente ligadas
a superficie das SPIONs.

A estimativa do grau de revestimento foi calculada a partir das perdas de massa
obtidas pelo TG e os didmetros médios obtidos por MET, considerando que as
nanoparticulas sédo esféricas. A faixa de perda de massa foi obtida com o auxilio da
primeira derivada da curva TG (DTG).

Quando a decomposicao dos soélidos ocorre em duas etapas, com intervalos de
temperatura entre 20°C e 50°C, pode-se considerar que ha dois tipos de interacéo
entre a espécie e a nanoparticula, o que indica que um arranjo em multicamadas foi
formado. A primeira etapa, que ocorre a temperatura mais baixa (250°C), corresponde
a decomposicdo de moléculas fisissorvidas e a segunda etapa, que ocorre em
temperatura mais elevada (370°C), corresponde a dessor¢cdo e decomposicdo de
moléculas quimissorvidas. (AFIUNE, 2019; LANDFESTER; RAMIREZ, 2003; VIALI,
2009).
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Figura 13 - Curvas termogravimétricas (linha preta) e termogravimétricas derivadas (linha tracejada)

dos nanocompositos: (a) MNT-AL/PLU e (b) MNT-BL.

As perdas de massa observadas para as amostras MNT-BL e MNT-AL/PLU
(figura 13) foram registradas na tabela 3.

Tabela 3 - Perda de massa obtida por TG/DTG

Perda de massa (%)

Amostra 1° Evento 2° Evento 3° Evento
200 -310°C 310 -470°C 490 — 740 °C
MNT-BL 5,94 8,39 9,62
MNT-AL/PLU 3,17 29,43 6,18

Na amostra MNT-AL/PLU é possivel observar uma pequena perda de massa
na faixa entre 200 e 310 °C, que corresponde a faixa onde espera-se que ocorra a
decomposicdo das moléculas de acido laurico fisissorvidas, ou seja, que compde a
segunda camada. Isso indica que houve a formagéo parcial da bicamada de AL nas
NPs, conforme observado na analise do potencial zeta. Além disso, observou-se que
a decomposicao do PLU ocorre na mesma faixa da decomposi¢cédo da monocamada
de AL, de forma que a perda de massa entre 310 e 470°C corresponde as
decomposic¢des do PLU e do AL.

Observou-se, em ambas as amostras, uma terceira etapa de perda de massa,
na faixa de temperatura entre 490 e 740°C. Essa perda pode estar relacionada com a
decomposicao de espécies organicas fortemente ligadas a NPs e que possivelmente
se polimerizaram na superficie devido durante o aquecimento (VIALI, 2009).

A partir dos dados registrados na tabela 3, utilizou-se as equacdes 6 e 7 para
estimar, respectivamente, o nimero de moléculas de laurato por nanoparticula e o
coeficiente de revestimento para a amostra MNT-BL (tabela 4).
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Para calcular a quantidade de moléculas de PLU e seu coeficiente de
revestimento, primeiro subtraiu-se a perda de massa correspondente a monocamada
de AL, obtida pelo TG da amostra MNT-BL, e depois utilizou-se a equacao 6 e 7,

utilizando o PLU como espécie.

Tabela 4 - Moléculas adsorvidas por nanoparticula e coeficiente de revestimento.

Amostra 12 Camada 22 Camada
Laurato/NP & (Nm™2) Espécies/NP & (nm2)
MNT-AL/PLU 116,97 1,34 6,05 0,06
MNT-BL 116,97 1,34 82,82 0,95

& e & sdo os coeficientes de revestimento do tipo fisissorvido e quimissorvido, respectivamente e
espécies refere-se a laurato para a amostra MNT-BL e a Pluronic para MNT-AL/PLU.

Estes resultados indicam que a cadeia PPO (bloco hidrofébico) de cada
molécula de pluronic em MNT-AL/PLU interage com mais de uma molécula de acido
laurico da monocamada. Isso pode estar relacionado com o tamanho da cadeia,
composta por 65 unidade de 6xido de propileno, que pode interagir com varias
moléculas hidrofébicas. Jain e colaboradores (JAIN et al., 2009) produziram NPs
funcionalizados com &cido oleico (AO) e Pluronic F127 e, a partir de andlises
termogravimétricas, obtiveram que a composi¢ao de AO e PLU nos nanocarreadores
foram de 15,4-17,1% e 14,5%, respectivamente, de forma que a quantidade de
moléculas de PLU por nanoparticula encontrada também foi inferior a quantidade de

lauratos por NP.
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5. CONCLUSAO

Nesse trabalho foram produzidos nanocarreadores de Oxido de ferro
funcionalizados com bicamada de &cido laurico e bicamada laurato/Pluronic F127,
dispersos em meio aquosos, visando aplicacées biomédicas. As nanoparticulas foram
sintetizadas pelo método da coprecipitacdo em meio aquoso, obtendo-se SPIONs com
tamanho, morfologia e dispersdo de acordo com o registrado na literatura, além de
serem predominantemente da fase magnetita. Os fluidos obtidos foram caracterizados
pelas técnicas de Espectroscopia Raman e no infravermelho, Espalhamento Dindmico
de Luz, Microscopia Eletrénica de Transmissao e Andlise Termogravimétrica.

Os resultados obtidos por FT-IR indicam que houve uma coordenacédo entre o
grupo carboxilato do acido laurico e o ferro da NP por uma ligacao bidentada quelante,
formando a monocamada, e uma interacdo entre as cadeias de AL ou do PPO do
Pluronic para a formacéo da segunda camada. Pelos dados obtidos por TG, observou-
se que as moléculas de AL da monocamada interagem fortemente com a superficie
das nanoparticulas e precisam de temperaturas mais altas para se decomporem, o
que esta de acordo com a analise do espectro infravermelho. Ja as espécies da
segunda camada se decompdem na mesma faixa que a substancia pura, indicando
gue a sua interacdo com a superficie € mais fraca

Além disso, observou-se que os surfactantes escolhidos promovem a
estabilizacdo das nanoparticulas em meio aquoso e em pH fisioldgico, a partir de
repulsao predominantemente estérica (bicamada AL/PLU) e eletroestérica (bicamada
AL), formando suspensdes coloidais estaveis por pelo menos 7 dias.

Considerando os dados obtidos, tem-se que 0s hanocarreadores sintetizados
possui grande potencial para aplicacdes biomédicas, como, por exemplo, carreadores
de farmacos. As perspectivas futuras para esse trabalho incluem incorporacédo de
farmacos e outras moléculas biocompativeis, estudo das propriedades magnéticas

desses fluidos e sua aplicagdo em magnetohipertermia.
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