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RESUMO

No presente trabalho filmes do polimero poli(butileno adipato co-tereftalato) (PBAT)
foram irradiados com luz ultravioleta (UV) e presenca de atmosfera de gas Oz para
que fossem funcionalizados. ApOs o tratamento, as amostras foram imersas em
solucdo que simula fluidos corporais (SBF) em banho termostatico sob 36,5 °C para
simular as condig¢des fisioldgicas do corpo humano. Andlises de angulo de contato
com agua (WCA), perfilometria 6ptica, espectroscopia de infravermelho (FTIR-ATR),
microscopia eletronica de varredura (MEV) e espectroscopia de energia dispersiva de
raios-X (EDS) foram utilizadas para fins de caracterizar as amostras de polimero
funcionalizadas e ap6s a imersdo em SBF. As amostras tratadas com UV
apresentaram diminuicdo no WCA, indicando que suas caracteristicas hidrofilicas
foram acentuadas. Através da anadlise por perfilometria 6ptica foi notado que as
amostras apresentaram decréscimo da rugosidade (Rg) com o tempo de irradiacdo
UV na presenca de Oz(). ApOs a imersdo em SBF as amostras também apresentaram
diminuicdo no Rq, acreditando-se ser devido ao depdsito de hidroxiapatita em sua
superficie. Através da analise de MEV pode-se perceber a precipitacdo de cristais na
superficie do material e com a andlise de EDS foi obtida uma composicdo
semiquantitativa dos elementos presentes nestes cristais. Coincluiu-se que houve
precipitacdo de hidroxiapatita na superficie dos filmes poliméricos, comprovando sua
bioatividade e que esta caracteristica aumenta com o tempo de exposicao dos filmes
a irradiacdo UV em atmosfera de Oz(), devido a funcionalizacdo com a insercéo de
grupos polares na sua superficie.

Palavras-chaves: poli-butilenoadipatoco-tereftalato, UV, superficie, fluidos corporais,

hidroxiapatita



ABSTRACT

In the present work, films of the polymer poly(butylene adipate-co-terephthalate)
(PBAT) were irradiated with ultraviolet light (UV) and presence of Oz gas atmosphere
in order to be functionalized. After the treatment, the samples were immersed in a
solution of simulating body fluids (SBF) in a thermostatic bath set to 36,5 °C, in order
to simulate the physiological conditions of the human body. Analysis of water contact
angle (WCA), optical profilometry, infrared spectroscopy (FTIR-ATR), scanning
electron microscopy (MEV) and energy dispersive X-ray spectroscopy (EDS) were
utilized in order to characterize the functionalized polymer samples and after the
immersion in SBF. The samples treated with UV showed a decrease in the WCA,
indicating that their hydrophilic characteristics were accentuated. Through the analysis
by optical profilometry it was noticed that after the SBF immersion the samples had a
decrease in roughness (Rq) with the time of UV irradiation in the presence of O2().
After immersion in SBF samples also showed a decrease in Rq, believed to be due to
deposition of hydroxyapatite on its surface. Through the MEV analysis can be noticed
the precipitation of crystals on the surface of the material and with the EDS analysis it
was obtained a semiquantitative analysis of the elements present in the crystals. It was
concluded that there was precipitation of hydroxyapatite on the surface of the polymer
films, proving its bioactivity and that this characteristic increases with the time of
exposure of the films to the UV irradiation in atmosphere of Ozq), due to the

functionalization with the insertion of polar groups on their surface.

Keywords: poly-butyleneadipate-co-terephthalate, UV, surface, body fluids,
hydroxyapatite
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1. INTRODUCAO

Os materiais poliméricos tem sido cada vez mais utilizados em diferentes areas
e aplicacdes, devido as excelentes propriedades, com custo muitas vezes inferior a
outros materiais. Alguns polimeros tém recebido atencdo nos ultimos anos devido as
propriedades de biodegradabilidade e biocompatibilidade que apresentam.

A modificacdo superficial de alguns polimeros possibilita que os materiais
preservem suas caracteristicas estruturais e possam apresentar novas interagoes
com outros meios. A escolha da técnica de modificacdo superficial é de grande
relevancia, pois as limitacdes estabelecidas pelo método irdo influenciar de forma
direta nas diferentes propriedades do produto final, pensando-se em um futuro uso
industrial e seus devidos custos de producéo.

Uma boa alternativa para modificar a superficie do material € o tratamento com
radiacdo UV-assistido na presenca de uma atmosfera reativa. O experimento é
simples, eficiente e o produto apresenta boa homogeneidade e grande aplicabilidade.
A técnica é capaz de modificar uma ampla gama de polimeros naturais e sintéticos,
sendo que, em muitos casos, as modificacdes realizadas permanecem por longos
periodos de tempo.

Para aplicacdo desta modificacdo o polimero sintético biodegradavel utilizado
foi o poli(butileno adipato co-tereftalato) (PBAT), com o intuito de introduzir grupos
polares na superficie desse material para avaliagdo da possibilidade de novos estudos
dos mesmos na utilizagdo como biomateriais, através da modificacdo superficial com
radiacdo eletromagnética com presenca de oxigénio (O2).

Os polimeros biodegradaveis como o PBAT estdo sendo implementados em
diversas areas como em engenharia de tecidos e medicina regenerativa. Para estas
aplicacoes, o material deve obedecer ao tempo de permanéncia no organismo, onde
o tempo de degradacdo do material deve ser igual ou superior ao tempo de
regeneracao do tecido. Para analise da biocompatilidade nesta aplicacdo, foram
utilizadas solugbes que simulam fluidos corporais (SBF) de forma que o
comportamento do material fosse avaliado nessas condicdes. A superficie de um
material exposto a solugcdo SBF in vitro fornece uma indicacéo se o material € bioativo

através da precipitacdo da hidroxiapatita (HA) na sua superficie.
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2. ESTADO DA ARTE

2.1. Modificacdo Superficial de Polimeros

A superficie do material é uma propriedade importante para aplicacdo bem-
sucedida do mesmo, sendo que a parte mais externa da superficie do solido que ira
interagir fisica e quimicamente com o ambiente no qual ele esta inserido. A estrutura
e 0s grupos funcionais presentes na superficie normalmente séo diferentes daqueles
no interior do material.

Para alcancar materiais com as propriedades superficiais desejadas para
aplicacoes especificas, a superficie dos sélidos pode ser modificada por uma grande
variedade de técnicas de tratamento. A modificacdo superficial possui varias
vantagens, como nao precisar alterar o interior do material para alcangar um desejado
desempenho da superficie, melhorando as propriedades da superficie sem afetar as
propriedades do interior e em varios casos reduzir 0os custos, ja que a modificacao
guimica esté restrita a superficie do sdlido.

Usando as tecnologias de tratamento, diferentes superficies poliméricas podem
ser modificadas a atingir diversos objetivos, como: aumento da hidrofobicidade ou
hidrofilicidade; introducdo de grupos funcionais na superficie; modificacdo da energia
livre superficial; introducdo de ligacdes cruzadas superficiais; modificacdo da
morfologia superficial aumentando ou diminuindo a rugosidade; remocdo das
camadas de fronteira ou contaminantes; aumento da eficiéncia de separacdo em
membranas; aumento da condutividade elétrica superficial; prevencédo ou diminuicédo
da taxa de corroséo; diminuicdo da friccao (WEIBEL, 2011).

Segundo GUILLET (1985), alguns fatores devem ser considerados para que se
escolha a técnica apropriada para a modificacdo superficial do material estudado:

e Para que a modificacdo da superficie permaneca ao longo do tempo é
necessaria a criagao de ligacbes covalentes;

e A espessura modificada deve ser a menor possivel para que nao haja
alteracdes nas propriedades mecéanicas do material;

e Deve-se controlar os grupos funcionais que estdo sendo enxertados na
superficie do material, apesar de que muitos néo sao diferenciados no

momento da funcionalizacéo;
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e Devem ser levados em consideracdo a homogeneidade,
reprodutibilidade, estabilidade, velocidade e custo dos processos
aplicados, para que haja possibilidade de aplicacao.

Ao longo dos anos de estudo da modificacdo superficial foram desenvolvidas
algumas técnicas com resultados muito positivos, contudo algumas nédo estao livres
de limitacdes que alteram o produto final. (VORONIN, 2006).

O tratamento com plasma (CHAN et al.,, 1996) baseia-se na formagéo de
particulas ionizadas que, em contato com uma superficie, ird promover a formacao de
radicais, podendo ser estes 0s grupamentos ativos a serem enxertadas na superficie
ou, se expostas em presenca de gases ou mondmeros, viabilizam a formacao de
ligacbes covalentes entre a superficie estudada e o enxerto (PETHRICK, 1993;
VORONIN et al., 2006). Nao ha como controlar com precisdo as ligacbes quimicas
formadas por esta técnica, apesar do seu alto controle experimental oferecido, o que
resulta em um baixo controle da quimica superficial final. O tratamento com descarga
em corona ou plasma a pressao atmosférica (BLYTHE et al.,1978), segue 0 mesmo
principio da técnica com plasma, com a diferenca de ocorrer em temperatura e
pressao ambientes, sendo assim, devido a contaminacdo do material estudado pelas
espécies gasosas presentes no ambiente durante a descarga ndao permite o controle
dos grupos enxertados na superficie. O enxerto por meio quimico (CHOI et al., 2004)
utiliza compostos quimicos para promover a introducdo de grupos especificos na
superficie polimérica. A grande vantagem desta técnica é a escolha do mondémero ser
enxertado na superficie, proporcionando maior controle na introducdo destes e
promocdo de ligacdes covalentes, porém como a técnica se da pela interface
polimero/reagente (sdlido/liquido), pode ocorrer a plastificacdo da matriz polimérica,
assim como contaminacdes pelo uso de solventes (BHATTACHARYA e MISRA,
2004).

2.2. Tratamento com Luz Ultravioleta (UV)

A técnica tem como principio a excitagdo eletrénica dos grupos cromoforos,
induzindo o rompimento de ligagcbes, gerando radicais livres que, na presenca de um
composto ou mondémero reativo, formam ligacdes covalentes para que possam ser
enxertados entdo novos grupos funcionais na superficie dos materiais (CHEN, 2008).

Assim como na enxertia por meio quimico, os processos de modificagdo ocorrem na
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interface entre o polimero e o reagente, que no caso é gasoso, eliminando problemas
como a plastificacdo e evitando a contaminacéo da superficie do material. Para que
esse tipo de modificacdo ocorra, alguns critérios importantes devem ser atendidos
pelos polimeros e reagentes escolhidos para a realizacéo do tratamento.

O polimero deve apresentar em sua estrutura molecular, no minimo, um grupo
fotorreativo, ou seja, um sitio na molécula que, ao interagir com fétons de radiacao,
seja ativado (excitacdo, rearranjo, ejecdo de elétrons, rompimento de ligacéo)
promovendo um estado metaestavel, que em contato com o grupo a ser enxertado,
podera formar uma ligagcdo quimica. Caso o polimero ndo possua nenhum grupo
fotorreativo, a espécie a ser enxertada deve conté-lo e caso ambos ndo possuam
grupos fotorreativos, devem ser utilizados compostos fotossensibilizadores ou
fotoiniciadores para que essas espécies reativas sejam entdo geradas (CARDOSO,
2012).

Os fotoiniciadores absorvem a luz UV e convertem-na em energia quimica. E
este o0 processo que permite a formacédo dos radicais livres que inicializam o processo
de polimerizacdo dos monémeros. Ja os fotossensibilizadores passam a um estado
energeético superior ao receber radiacdo e antes de voltar ao estado fundamental
transferem a energia a outra espécie que pode ser a cadeia polimérica ou para o
mondmero, originando, desta forma, radicais que ficando na superficie permitem
mudar a quimica superficial (ULBRICHT, 2009).

A disponibilidade de variadas fontes de radiacdo e o controle do fluxo de
energia das mesmas faz com que o ajuste dos parametros da reacdo, como a
velocidade de iniciagao e propagacao e a extensdo das modificagdes, seja alcancado
(GOPAL, 2007). Os processos sao geralmente realizados a temperatura ambiente e
nao ha utilizacdo de solventes poluentes ou com grande grau de toxicidade. O elevado
grau de pureza e homogeneidade do produto final e a simplicidade experimental, com
consideravel economia de recursos e energia, sdo algumas das vantagens oferecidas
pela técnica. A grande desvantagem da técnica € o tempo de irradiacdo (de minutos
até horas, dependo da poténcia da fonte) que é considerado grande em relagcédo ao
tratamento com plasma (VORONIN, 2006).

Os mecanismos de quebra de cadeia ao irradiar com luz UV compostos
carbonilicos de ésteres sdo bem conhecidos fotoqguimicamente. Existem dois tipos
principais de reagdes ao ativar grupamentos carbonilicos: “Norrish tipo I” e “Norrish

tipo II”. Estes mecanismos promovem a quebra da cadeia, onde o segundo envolve
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um intermediario de seis membros e a abstracdo de um atomo de hidrogénio

intramolecular. Estas reacdes sdo observadas na irradiagédo do poli(butileno adipato

co-tereftalato) (PBAT) com UV conforme apresentado na Figura 1.

Figura 1. Reacdes Norrish | e Norrish Il para o PBAT.
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Fonte: Adaptado de KIJCHAVENGKUL et al, 2010.

2.3 Polimeros Biodegradaveis em Medic

ina Regenerativa

Alguns polimeros estdo recebendo atencdo especial na area da medicina

regenerativa, pois oferecem inUmeras alternativas no desenvolvimento de novos

materiais com diferentes propriedades, prin

cipalmente devido as suas caracteristicas,

dentre elas biodegradabilidade e biocompatibilidade (MARTINO et al, 2012).

Os polimeros podem ser classificados de acordo com sua origem: naturais ou

sintéticos. Apesar de 0s naturais apresentarem a possibilidade de melhor

biocompatibilidade permitindo que o reconhecimento celular ocorra de forma mais
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adequada, séo inferiores aos sintéticos em relacdo as propriedades mecanicas, que
ainda limitam seu uso, além de que a baixa disponibilidade produtiva aumenta os
custos do material.

Os polimeros biodegradaveis sintéticos geralmente apresentam carateristicas
hidrofobicas na superficie e dessa forma séo incapazes de estabelecer, na maioria
dos casos, liga¢des favoraveis com a célula. No entanto, apresentam a forma e a taxa
de degradacao facilmente modificaveis, além de boa resisténcia mecanica, sendo
produzidos em larga escala por diversas empresas (ARMENTANO et al, 2010). Com
o intuito de melhorar as propriedades dos materiais podem ser realizadas entao
modificagdes superficiais para melhor adequa-lo a futura aplicacdo. A modificacdo por
radiacdo UV, preserva propriedades importantes do restante da matriz, mas adiciona
outras caracteristicas como propriedades mecanicas apropriadas, numero de poros e
caracteristicas arquitetbnicas adequadas para a aplicacdo (HUTMACHER, 2001).

Estes materiais quando aplicados devem obedecer ao tempo de permanéncia
no organismo, onde o tempo de degradacédo do suporte deve ser superior ao tempo
de regeneracao do tecido, além de serem responsaveis por facilitar as interacfes

mecanicas e celulares (FURTH, 2007)

2.4. Poli(butileno adipato co-tereftalato)

O poli(butileno adipato co-tereftalato) (PBAT) é comercializado pela BASF com
o nome comercial de Ecoflex® € um copoliéster alifatico-aromatico derivado do 1,4
butanodiol, acido adipico e dimetiltereftalato (DMT), em alguns casos é introduzida
uma unidade de diisocianato no comprimento da cadeia (KHEMANI et al., 2003;
BASF, 2009). E considerado um copoliéster biodegradavel, sua estrutura quimica esta
representada pela Figura 2.

Este polimero esta disponivel para o0 mercado desde a década de 90. Devido
as suas propriedades mecanicas, térmicas, e fisico-quimicas, o PBAT pode ser
processado da mesma maneira que o0s plasticos convencionais e, dentre suas
possiveis utilizacdes, podendo ser citadas a extrusdo de filmes, chapas,
monofilamentos, sopro, termoformacdo a vacuo, injecdo e colaminacdo com papel
(GAMA, 2014).
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Figura 2: Estrutura do PBAT e seus componentes 1,4 butanodiol (B), &cido tereftalico (T),
acido adipico (A).
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Fonte: BELMONTE, 2015.

Os valores de ponto de fusdo variam na faixa de 110 a 120°C, a temperatura
de transicao vitrea (tg) € igual a -30 °C e a resisténcia a tenséo de 35/44 N/mm2. E
considerado um plastico compostavel e € usado na obtencdo de peliculas de

revestimento bem como de filmes respiraveis para o setor de higiene. (BASF, 2016).
2.5. Fluido Corporal Simulado

Em 1991 foi proposto que 0 requisito essencial para um material artificial
implantado se ligar ao osso do corpo € a formacéo de apatita, e que essa formacgéao
pode ser reproduzida em um fluido corporal simulado (SBF) (KOKUBO; TAKADAMA,
2006).

O SBF é uma solucdo metaestavel supersaturada contendo ions calcio e
fosfato que apresenta concentracfes de ions inorganicos similares as do fluido
extracelular humano (plasma humano), mantida sob as mesmas condigdes
fisiologicas de pH e temperatura, com objetivo de reproduzir a formacao de apatitas
sobre materiais bioativos in vitro. Existem muitas dessas apatitas e uma forma
conveniente de classifica-las é através da razdo molar entre célcio e fésforo a qual
varia de 0,5 até 2,0 como pode ser visto na Tabela 1. (PAVINATO, 2012)



Tabela 1: Relagéo molar Ca/P das fases de apatita.

Fosfato de Calcio Férmula Quimica CalP
Fosfato Tetracalcico (TeCP) Ca:O(POy) 20
Hidroxiapatita (HA) Caqg(POy)e(OH); 1,67
Fosfato de Calcio Amorfo (ACP) Cas(POy); . nH;O 1.5
Fosfato tricalcico (a, a’, B, ¥ (TCP) Cas(PO4)z 1.5
Fosfato octacalcico (OCP) CasHa(PO4y)s.5H:0 1,33
Monchidrogénio fosfato de célcio dihidratado (DCPD) CaHPO,4.2H.0 1,0
Menchidrogénio fosfato de calcio (DCP) CaHPO, 1,0
Pirofosfato de calcio (CPP) CaP,0; 1,0
Pirofosfato de calcio dihidratado (CPPD) CazP207 2H0 1,0
Fosfato Heptacalcico (HCP) Car(PsOs)2 07
Dihidrogénio fosfato tetracalcico (TDHP) CasH2Ps02 0,67
Fosfato Monocalcico Monchidratado (MCPM) Ca(HzPO:)2. Hzo 05
Metafosfato de calcio (a, B, ¥) (CMP) Ca(PO:); 05
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Fonte: PAVINATO, 2012.

Uma das propriedades mais importantes dos fosfatos de calcio € a solubilidade,
isso porque essa pode nos fornecer informacdes importantes sobre o comportamento
desses compostos. O fator mais importante ao descrever a solubilidade de um
composto é seu produto de solubilidade Kps, esse é o produto das concentracdes (em
mol/L) dos ions existentes em uma solu¢do saturada, estando cada concentragéo
elevada ao coeficiente do ion na equacgéo de dissociacao iénica (FELTRE, 2004). Por
exemplo para a HA o Kps é 1x10117 a 25°C, sendo a fase mais insol(ivel da apatita
(PAVINATO, 2012).

Figura 3: Estrutura cristalina da apatita. Projecéo para o plano (0001).
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Fonte: IVANOVA et al., 2001.

A precipitagdo de hidroxiapatita (HA) na superficie de um material exposto a
solucdo SBF in vitro indica a possibilidade do material em questdo ser bioativo.
Determinados grupos funcionais localizados na superficie do material e carregados
negativamente interagem inicialmente com os ions de calcio dispersos na solucao de
SBF, induzindo a nucleagdo de cristais de apatita que continuam a crescer
espontaneamente (OLIVEIRA e PANDOLFELLI, 2011).

A hidroxiapatita apresenta férmula quimica Caio(PO4)s(OH)2 com razao
Ca/P=1,67. Ela representa a principal fase mineral constituinte dos 0ssos e dentes
humanos cerca de 90%, o que significa 5% da massa total de um individuo, sendo a
fase de apatita mais estudada na area de biomateriais devido a essa similaridade com
parte do corpo humano além de ser biocompativel. As principais aplicacdes da HA
sdo: reparo de defeitos 6sseos e em odontologia e ortopedia como recobrimento de
implantes metéalicos melhorando assim a bioatividade desses (DOROZHKIN, 2009).

Assim como as outras fases de apatitas a HA pode sofrer uma grande
quantidade de substituicdes catidnicas e anidnicas sendo capaz de incorporar quase
metade dos elementos da tabela periédica em sua estrutura. fons Ca?* podem ser
substituidos por um grande numero de céations metalicos mono e divalentes a mais

comum € por Na*. A diferenca de valéncia causada por qualquer substituicdo requer
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uma reducio na carga aniénica para manter o balanco de carga. ions PO4%* podem
ser substituidos principalmente por ions, CO3%, e os ions OH" por ions COs?%, F, CI.
Essa facilidade de trocas faz com que a HA atue como um sistema regulador de
diferentes ions nos liquidos corporais através de sua liberacdo ou armazenamento.
Todas as substituicbes podem alterar a cristalinidade, os parametros de rede, as
dimensdes dos cristais, a textura superficial, a estabilidade e a solubilidade da HA,

gue por sua vez alteram a degradacéo e o seu comportamento (APARECIDA, 2010).

3. SITUACAO ATUAL

Através do tratamento de materiais poliméricos com a radiagdo ultravioleta (UV)
sdo obtidas modificacbes superficiais e efeitos de hidrofilicidade, porém, quando
comparada ao tratamento com plasma, pode-se destacar algumas vantagens
importantes. Tais vantagens proporcionadas pelo tratamento com radiacdo UV
chamaram a atencao de diversos pesquisadores para que optassem pela utilizagao
deste tipo de radiacdo para controlar a formacao de radicais livres na superficie do
material e modifica-la conforme o desejado. Alguns estudos utilizando radiacao laser
e lampadas de alta poténcia (CHAN, 1996) ou uma combinacdo de radiacdo UV e
oxidagcdo com o0zoOnio, mostram que a incorporacgao de diferentes grupos funcionais na
superficie pode ser realizada.

Estudos sobre a modificacdo superficial em filmes de PBAT utilizando luz UV
na presenca de O: foram realizados por Belmonte (2015) mostrando que ha
dependéncia conforme o tempo de irradiacdo UV ao inserir grupos oxigenados (C=0
e C-OH) na superficie dos filmes. O tempo de irradiacdo possibilitou a producdo de
superficies com maior hidrofilicidade.

Foram feitos estudos em relagédo a comparacéo entre a biocompatibilidade de
nanofibras de PBAT com e sem a adi¢do de nanohidroxiapatita (nHA), mostrando que
a nHA aumenta a proliferagdo celular, assim como a inclusdo de nanotubos de
carbono de mdltiplas paredes, o que evidencia seu potencial na aplicacdo biomédica
desse biopolimero (GOES et al., 2012).

As bioceramicas de fosfato de calcio, dentre elas a hidroxiapatita (HA), estédo
sendo pesquisadas e cada vez mais utilizadas em procedimentos para reconstrucao
e recomposicdo tecidual, devido as suas caracteristicas e propriedades,

principalmente  biocompatibilidade,  osteocondutibilidade,  osteoindutibilidade
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intrinseca e, ainda, por sua semelhanca estrutural, quimica e fisica com a matriz
mineral 6ssea (ALMEIDA et al., 2007).

4. OBJETIVOS

4.1. Objetivo Geral

Aplicar sistematicamente a metodologia in vitro de fluidos corporais a fim de
avaliar a biocompatibilidade de filmes PBAT modificados superficialmente pela

irradiacdo UV-assistida na presenca de atmosferas gasosas reativas.

4.2. Objetivos Especificos

e Preparacao de filmes do polimero PBAT pela metodologia de evaporacédo do
solvente (casting).

e Funcionalizacdo dos filmes de polimeros preparados pela metodologia de
irradiacdo Ultravioleta assistida na presenca de gases reativos (O2).

e Preparagéo de solugdes de fluidos corporais conforme a bibliografia existente.

e Testes de biocompatibilidade utilizando fluidos corporais para comparacgéao pré
e po6s funcionalizacgéo.

e Caracterizacdo dos filmes poliméricos por medidas de angulo de contato,
perfilometria, FTIR-ATR e MEV.

5. PROPOSTA TECNOLOGICA

Facilitado pela grande quantidade de fontes possiveis para radiacao
eletromagnética, grande controle experimental, procedimento experimental simples e
de baixo custo em relacdo a outras técnicas, a radiacdo UV foi escolhida por se
mostrar vantajosa para o enxerto de grupo funcionais em superficies poliméricas.
Utilizando gas reativo (O2), realiza-se a modificacado da superficie com baixo grau de
contaminacao e boa homogeneidade.

O trabalho foi elaborado visando o aumento da biocompatibilidade do filme

polimérico de poli(butileno adipato co-tereftalato) (PBAT), aumento esse avaliado
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através de ensaios in vitro em fluido corporal simulado em banho termostatico e

simulacéo de pH e temperatura corporais.

6. METODOLOGIA

6.1. Preparacéo dos Filmes

Para a obtencao dos filmes foi utilizado o polimero PBAT (BASF - Ecoflex® -
Mw = 36000 g/mol) e como solvente foi utilizado Cloroférmio, P.A.-A.C.S. Synth. As
solucdes foram preparadas utilizando 0,7g de PBAT em 50 mL de cloroférmio para
cada filme e em um recipiente fechado, a solucéo foi colocada no ultrassom para
facilitar a solubilizac&o do polimero durante 30 min, onde posteriormente foram postos
em uma placa de Teflon para secagem do solvente. A placa de Teflon com a solucéo
foi acondicionada em um ambiente com pequeno orificio para evitar contaminacao do
filme e também para garantir a evaporacéao lenta do solvente permitindo um filme de
maior homogeneidade. A formacéao do filme é completa ap6s completa evaporacao do

solvente.

6.2. Irradiacao UV

Apos a confeccédo dos filmes de PBAT, foram realizadas etapas de tratamento
em diferentes tempos de irradiacéo de luz UV, a fim de selecionar o intervalo de tempo
mais adequado para a funcionalizacdo dos filmes. As irradia¢cées com luz UV foram
realizadas a temperatura ambiente em um reator de bancada composto por uma caixa
retangular em aluminio, com controles de entrada e saida de gases e 4 lampadas
germicidas UV-C (200-280nm) de 6 W. Para escolha das lampadas foi seguido o
estudo feito por Belmonte (2015), onde foi obtido um espectro de UV-vis para que
fossem conhecidos os comprimentos de onda em que ocorrem as transicbes no
PBAT. O espectro obtido mostrou um maximo em 245 nm correspondendo as
transicbes -1 € um minimo em 289 nm correspondendo as transi¢des n-1r*.

As fotolises foram realizadas em atmosfera de O2 com fluxo variando entre 10
e 20 cm®min em intervalos de tempo de 15, 45, 60 e 120 minutos para que a superficie

fosse funcionalizada com grupos polares.
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6.3. Imersao

Uma solucéo de fluido corporal simulado foi preparada, sendo utilizados para
1000mL de SBF: 700mL de agua milli-Q com barra de agitacdo em um copo de Becker
plastico de 1000mL, colocado em chapa de aquecimento e coberto com vidro de
relégio ou filme pléstico e aquecido a 36,5 + 1,5 °C sob agitacdo. Os reagentes foram
dissolvidos conforme ordem disposta na Tabela 2.

A solucdo permaneceu sob agitacao constante com temperatura de 36,5 £ 0,5
°C e pH inferior a 7,30 e entdo foi adicionado lentamente o reagente Tris
(tris(hidroximetil)Jaminometano), de modo a evitar precipitacdo de fosfato de calcio que
pode acontecer com a brusca alteracdo do pH da solucéo, que ndo deve ultrapassar
7,45. Apds a completa dissolucéo de todos os reagentes, a solucao foi passada para

um baldo volumétrico onde, apds estar a temperatura ambiente, foi avolumado.

Tabela 2: Quantidade dos reagentes e ordem para preparo de 1000 mL de SBF.

Ordem Reagente Quantidade
1 NaCl 8,035¢g
2 NaHCOs 0,355¢
3 KCI 0,225¢g
4 K2HPO4.3H20 0,231 g
5 MgCl2.6H20 0,311 g
6 1,0M.HCI 39 mL
7 CaClz 0,292 g
8 NazSO4 0,072 g
9 Tris 6,118 g
10 1,0M.HCI 0-5mL

Fonte: Adaptado de KOKUBO e TAKADAMA, 2006.

Foram adicionados 4 mililitros de solucéo de SBF a tubos de ensaio com tampa
onde foram imersos pedacos de aproximadamente 1,5 cm x 1,5 cm dos filmes de
PBAT. Os filmes foram deixados em banho termostatico ajustado a temperatura de
36,5°C, para que fossem simuladas condi¢cdes corporais humanas por diferentes

tempos (15 e 30 dias).
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ApoGs a retirada dos filmes da solugdo de SBF, os filmes foram lavados
cuidadosamente com agua deionizada e postos em dessecador para posterior andlise

do material.

6.4. Caracterizacao Superficial dos Filmes

6.4.1. Angulo De Contato Com Agua

O angulo de contato com agua (WCA) da superficie de um material indica,
através das interacdes com os meios de contato (sélido, liquido, vapor), se dada
superficie possui propriedades hidrofébicas ou hidrofilicas. O angulo de contato 6,
representado na Figura 4, € determinado pelo balanco de forcas das tensfes
superficiais (Y), ao longo da linha de contato entre a gota e a superficie.

Figura 4. Representagéo do equilibrio de for¢cas de um liquido em contato com um sélido.

Tiv vapor

liqguido

Este angulo é representado pela Equacao de Young:

6 = cos— [(st— yg:l)/Yiv]

O comportamento da gota sobre a superficie de estudo indica o grau de
molhabilidade que esta possui. Para 6<90° a superficie é tida como hidrofilica e para
90°<6<150° a superficie é considerada hidrofébica.

Nas medi¢cbes dos angulos de contato de todas as amostras de PBAT utilizadas
neste projeto, foi utilizado o equipamento Kriiss DSA30, com a analise realizada pelo
software DSA4 — DropShapeAnalysis — verséao 4.00.1.1(HS).
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6.4.2. Perfilometria Optica

O perfil da superficie pode ser uma importante analise para exploracao
topografica de um material. Essa técnica € capaz de criar imagens a partir da
interferéncia da luz. A fim de usar sobreposi¢cdo de onda para construir uma imagem
usando uma unica fonte de luz, um divisor de feixe pode ser usado para criar as duas
ondas de interferéncia. Uma onda percorre um espelho de referéncia interno e a outra
percorre a amostra. As duas ondas se recombinam e s&o enviadas ao detector que
com ajuda do software gera as imagens da topografia superficial.

Um dos parametros fornecidos pelo perfilometro Optico é a rugosidade

guadratica média ou desvio médio quadratico (Rq) que é definido como:
1 r1,.
Rq =+ fo Zi (x) dx

Onde: L é o comprimento de avaliacao

Zi (xX) séo as distancias de pico (Zp) e de vale (Zv) da amostra

Figura 5: Distancias de pico e de vale e representacao da linha média para um dado
comprimento de avaliagé&o.
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Fonte: MARCHIORI, 2013.

O equipamento utilizado foi um perfildometro optico Contour GT-K da Bruker

utilizando software Vision 64.
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6.4.3. Espectroscopia na Regido do Infravermelho por Transformada de Fourier
(FTIT-ATR)

Andlises de FTIR foram realizadas para identificacdo de grupos funcionais na
regido superficial das amostras. Ao incidir radiacdo eletromagnética na regido do
infravermelho (IV) sobre a amostra, as moléculas absorvem energia e vibram de
acordo com a energia absorvida. A energia disposta nessa técnica é capaz de levar a
frequéncias vibracionais de estiramento e de dobramentos das ligagcdes moleculares
gue contenham um momento de dipolo permanente (PAVIA, 2010).

Ao utilizar o modo de reflexdo total atenuada (ATR), a amostra é colocada sobre
a superficie de um prisma ou cristal de reflexdo interna. O feixe de IV ao percorrer o
cristal que esta em contato direto com a amostra reflete e cria uma onda evanescente
capaz de percorrer o cristal de forma perpendicular. Uma parte dessa radiacdo é
absorvida pelas moléculas da amostra e a onda evanescente € atenuada. Apés
diversas reflexfes internas ao longo do cristal que esta em contato com a amostra, o

feixe de FTIR sera levado até o detector.

As andlises de infravermelho foram realizadas em um espectrometro FTIR
BRUKER Alpha T, utilizando o método de ATR, operando em modo de reflectancia e
os espectros foram obtidos na faixa de 500 a 4000 cm™ (FTIR-ATR).

6.4.4. Microscopia Eletronica de Varredura (MEV)

As imagens por MEV foram obtidas através da incidéncia, sob vacuo, de um
feixe de elétrons de alta energia sobre a superficie da amostra apdés a sua
metalizacdo, que é o processo de recobrimento das amostras com uma fina camada
de ouro e objetiva conferir boa condutividade elétrica e térmica a amostra. Por
conseguinte, ocorre uma interacdo e parte do feixe € refletida e coletada por um
detector que converte esse sinal em imagens de elétrons retro espalhados,
fornecendo informacgdes como topografia e composi¢cdo quimica da amostra. Se nessa
interacdo houver emissédo de elétrons, estes sdo coletados por outro detector que
produz a chamada imagem de elétrons secundérios, que fornece informacdes sobre

relevo e superficie.
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As amostras foram preparadas colocando-as sobre um porta amostras com fita
de carbono para metalizacdo no Centro de Microscopia Eletronico (CME) da UFRGS
e a analise foi realizada utilizando um microscépio EVO CARL ZEISS em uma tenséo
de 5 kV no Laboratério Regional de Nanotecnologia (LRNANO) vinculado ao Centro
de Nanociéncia e Nanotecnologia (CNANO) da UFRGS.

6.4.5. Espectroscopia de Energia Dispersiva de Raios-X (EDS)

Uma técnica associada ao MEV utilizando um material semicondutor e um
analisador multicanal, que converte a energia dos raios-X em uma contagem
eletrbnica, resultando em um espectro que representa a determinagéo da composicao
gualitativa e semiquantitativa das amostras. A precisdo de um espectro de
espectroscopia de energia dispersiva de raios-X (EDS) pode ser afetada por diferentes
fatores, como a presenca das janelas que se encontram em frente ao detector,
causando uma diminui¢cdo na capacidade de deteccdo de elementos com numero
atdbmico inferiores a 5 (H, He, Li e Be) e 0 aumento da tensao aplicada no microscopio
eletrénico, podendo ocasionar no deslocamento no espectro de EDS ou sobreposicao
de linhas dos elementos.

As amostras foram metalizadas com ouro e analisadas no Centro de
Microscopia Eletronica (CME). Os espectros de EDS foram obtidos utilizando o
microscépio EVO CARL ZEISS com tensédo de 10 kV.

7. RESULTADOS E DISCUSSAO
7.1. Caracterizacdo das Superficies

7.1.1. Angulo de Contato com Agua (WCA)

Foram realizados testes para definir os intervalos de tempo de irradiagdo UV
apropriados, nos quais as amostras tivessem maior decaimento do angulo de contato
com agua, indicando funcionalizacéo da superficie das amostras. Com os resultados

obtidos foi feito um grafico comparativo na Figura 6.
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Figura 6: Angulo de contato com agua de amostras de PBAT sem tratamento e tratadas com

radiacdo UV em presenca de Oy nos tempos 15, 45, 60 e 120 minutos.
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A reducdo do WCA nos tratamentos com presenca de atmosfera de oxigénio
demonstra que as caracteristicas hidrofilicas das amostras foram acentuadas devido
a insercao de grupos polares na superficie. Apos obter estes dados, foram escolhidos
para trabalho os tempos de 60 e 120 minutos, nos quais as amostras apresentaram

maior hidrofilicidade, confirmando sua funcionalizacéo.

7.1.2. Perfilometria Optica

A Figura 7 mostra os valores de Rq obtido por perfilometria éptica. Pose-se ver
no grafico que hd um decréscimo na rugosidade dos filmes de PBAT com o seu

tratamento com luz UV.
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Figura 7: Variacdo da rugosidade quadratica das amostras de PBAT sem tratamento € apos
irradiagdo UV em presencga de O por 60 e 120 minutos.
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Também € observada a diminuicdo da rugosidade das amostras com o

aumento do tempo de permanéncia das amostras imersas na solucdo de fluido

corporal simulado. Esta caracteristica fica evidente quando comparados os valores de
Rq fornecidos na analise dispostos na Figura 8.
dias.

Figura 8: Variagdo da rugosidade quadréatica das amostras de PBAT sem tratamento, com 60
e 120 min de tratamento UV na presenca de Oz e apds a imersdo em SBF durante 15 e 30
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Acreditou-se que a diminui¢do da rugosidade das amostras apds a imersao em
SBF tenha ocorrido devido a deposicado de hidroxiapatita na superficie polimérica,
entretanto ndo foram obtidas diferencas significativas nos valores de Rq entre as
amostras de PBAT tratadas com presenca de UV e Oz e a amostra ndo irradiada apos

a imersao em SBF.

7.1.3. Espectroscopia na Regido do Infravermelho por Transformada de Fourier
(FTIT-ATR)

Espectros FTIR-ATR foram realizados para que fossem avaliados o aumento
da funcionalidade do PBAT apés a irradiacédo UV e também afim de fosse identificada
a presenca de bandas caracteristicas da hidroxiapatita.

Os espectros do PBAT tanto antes como depois do tratamento (Figura 9)
apresentam estiramento em 3000 cm de ligacdo C-H de alifatico-aromatico, a banda
localizada em 1710 cm™ refere-se ao estiramento da carbonila do éster alifatico-
aromatico, 1250 cm'! mostra estiramento ligacdo C-O do éster alifatico-aromatico.
Uma banda intensa em 725 cm™ onde se observa a presenca de quatro ou mais
grupos metila, entre 900-700 cm* uma banda de dobramento dos substituintes do anel
benzénico.

Apos a imersdo em solucdo de SBF por 30 dias também ndo sdo notadas
variacfes nas bandas do espectro de PBAT. N&o foram observadas bandas em 600—
450 cm* correspondentes ao PO42, assim como a banda OH em 3600-3500 cm™,
como era esperado ndo podendo serem detectadas as mudancas ocorridas na

amostra através da técnica.
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Figura 9: Espectro de FTIR-ATR das amostras de PBAT apos irradiacdo UV na presenca de
Oz e 30 dias de imerséo em SBF.
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7.1.4. Microscopia Eletrénica de Varredura

As imagens de MEV do PBAT sem tratamento UV (Figura 10), apresentam
pequenas saliéncias e, em alguns pontos, orificios que provavelmente foram formados
durante a evaporacdo do solvente na sintese do filme. Nao fica claro o aumento da
guantidade de cristais ap0s a imersdo em SBF nas imagens, provavelmente devido a
pouca quantidade dos mesmos e a presenca de fragmentos poliméricos oriundos da

sintese do filme sobre a superficie do material.
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Figura 10: Imagens de MEV das superficies das amostras de PBAT sem tratamento UV. Antes
de imersa em solucéo de SBF (a) e (c) e apds 30 dias de imersédo em solucdo de SBF (b), (d)
e (e).

Fz1= KNIIEE E~JawlCIT «. nh-3rem

As imagens de MEV do PBAT ap6s 60 minutos de tratamento UV (Figura 11),
mostram a diminuicdo das saliéncias o que justifica o decaimento no valor da
rugosidade. Na imagem (d), nota-se a presenca de poucos cristais mais

esbranquicados devido a imersdo em SBF, em detalhe na imagem (e).
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Figura 11: Imagens de MEV das superficies das amostras de PBAT apds 60 minutos de
irradiagdo UV em presenca de O,g). Antes de imersa em solugéo de SBF (a) e (c), e apos 30
dias de imersdo em solucdo de SBF (b), (d) e (e).
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Apés 120 minutos de tratamento, hd& um aumento visual no tamanho de
orificios, sendo a porosidade é uma caracteristica importante quando se objetiva uma
aplicacdo biomédica, para aumentar a incorporacao do filme de PBAT ao ambiente

inserido, como visto nas imagens de MEV (Figura 11), o que muda ap0s a imersao
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em solucdo de SBF, pois ha uma clara deposi¢éo de cristais na superficie do material

como visto na imagem (d).

Figura 11: Imagens de MEV das superficies das amostras de PBAT apés 120 minutos de
irradiacdo UV em presenca de Og). Antes de imersa em solugcédo de SBF (a) e (c), e apos 30
dias de imersdo em solucdo de SBF (b), (d) e (e).

7.1.5. Espectroscopia de Energia Dispersiva de Raios-X (EDS)

Foi realizada uma andlise de EDS, para que se observasse a composicao
quimica dos cristais encontrados nas amostras apds a imersao em SBF, para que
fosse conhecida a composicdo dos cristais visualizados através da microscopia
eletrbnica de varredura. Os resultados obtidos estdo dispostos nas Figuras 12, 13 e
14.
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Figura 12: Imagem de EDS da amostra de PBAT sem tratamento UV apds 30 dias de imersao
em SBF e gréafico de barras mostrando a composi¢cao elementar percentual.
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Figura 13: Imagem de EDS da amostra de PBAT ap6s 60 minutos de irradiacao UV apés 30
dias de imersdo em SBF e grafico de barras mostrando a composigéo elementar percentual.
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Figura 14: Imagem de EDS da amostra de PBAT apés 120 minutos de irradiacao UV apo6s 30
dias de imersdo em SBF e grafico de barras mostrando a composigéo elementar percentual.
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Através da analise de composicao por EDS dos cristais formados na superficie
dos filmes de PBAT ap0s imersdo em SBF por 30 dias, pode-se observar a presenca
dos elementos que compde a hidroxiapatita, como C, O e Ca, como esperado, mas 0
P ndo aparece na composi¢ao dos cristais. Isto pode ser devido a relagédo Ca/P ser
de 1,67 e entdo ndo haver P suficiente para aparecer na composi¢ao. Esta razao ainda
pode ter sido diminuida por poder também haver precipitado algumas apatitas
parcialmente substituidas, sendo substituidos alguns dos grupos PO4 principalmente
por COs? Da mesma forma, alguns dos ions Ca*? podem ser parcialmente
substituidos por Mg*?, K* e Na*, justificando o aparecimento destes elementos em
algumas das composicdes obtidas pelo EDS.

Também foi notada a contaminacdo com alguns elementos presentes no
ambiente de trabalho, como Al, Fe e Ti, salientando que maiores cuidados devem ser
tomados para que o material permaneca estéril, incluindo uso de vidrarias exclusivas
para o preparo das solucdes, para evitar contaminantes que além de prejudiciais ao
uso do produto final, podem ter prejudicado os resultados obtidos. Outra fonte de erro
experimental foram as variacées de temperatura devido a quedas de energia durante
os 30 dias em que as amostras ficaram em banho termostatico, desligando o mesmo
por algumas horas, o que pode ter prejudicado o andamento do experimento.

8. FABRICACAO DO PRODUTO EM ESCALA INDUSTRIAL

8.1. Analise de Custo

Para calculo do custo das fotdlises em escala industrial, inicialmente foi
realizada uma pesquisa de mercado para avaliar os precos das matérias-primas
utilizadas na fotdlise do PBAT utilizando o tratamento por irradiacdo UV. Na Tabela 3,
estdo relacionados os respectivos valores de mercado com as quantidades de matéria
prima (Fontes: Pro-Analise, White Martins, Lampadas.net e CEEE). Nesse calculo
realizado nao foi levado em conta o custo de compra e nem de manutencédo dos
reatores, material de vidro e quartzo, mangueiras, reguladores de pressédo, mantas

magnéticas e outros materiais necessarios para os tratamentos.
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Tabela 3: Precificacao através de pesquisa de mercado das matérias primas necessarias para
a realizacdo de uma fotdlise de 120 minutos.

Matéria Quantidade Custo Unitario (R$) | TOTAL (R$)
Lampadas 4 49,14 196,56
Reator 1 90,00 90,00
Oxigénio 2400 cm?3 - 0,02
Eletricidade 0,16kWh 0,08 0,16

Para os calculos das quantidades de matéria prima necessarias para uma
possivel escala industrial, construiu-se a Tabela 4 em que estdo relacionadas as
guantidades de matéria prima necessaria para fotélises considerando 8h de

iluminacéo continua e utilizando um reator HQA com lampada UV de 400 W.

Tabela 4: Precificacao através de pesquisa de mercado das matérias primas necessarias para
a realizacao de uma fotolise em escala industrial.

Matéria Quantidade Custo (R9$)
Lampadas 1 205,00
Reator 1 190,00
Oxigénio 998,4 cm3 0,50
Eletricidade 96kWh 71,36

Com o fluxo de aproximadamente 10 cm3/min de Oz, lampada de 400 W em
uma duracao de 8h de tratamento, o custo inicial aproximado da funcionalizacdo do
PBAT é de R$ 466,86, sendo possivel concluir que a funcionalizacdo com luz UV e O2

possui custo viavel para producao industrial.

9. CONCLUSOES

No presente trabalho foi realizada a funcionalizacdo de filmes do polimero
PBAT através de radiagdo UV na presenca de atmosfera de Ozg), sendo a
metodologia de execucdo muito simples. Os filmes apresentaram suas caracteristicas

hidrofilicas acentuadas apos o tratamento com UV observado através do seu angulo



37

de contato com 4gua e diminuicdo da rugosidade quadratica média avaliado por
perfilometria éptica.

Apoés a imersdo em SBF, pode-se constar a diminuicdo da rugosidade dos
filmes que levou acreditar em uma deposi¢ao na superficie do material. Através da
andlise de MEV a deposicdo foi confirmada e alguns cristais foram analisados pela
técnica de EDS para que fosse obtida sua composicédo. Nesta analise foram vistos
gue os elementos Ca, C e O sdo maioria em sua composicao e acredita-se que 0
elemento P pode néo ter sido visto pela hidroxiapatita ter uma relacdo Ca/P de 1,67 e
ainda poder ter havido algumas substituicGes de grupos PQO42 principalmente por
COz2. Também podem ter havido substituicdes parciais dos ions Ca*? por Mg*?, K*,
Na*, que apareceram na composicao calculada por EDS.

Com a precipitacdo da hidroxiapatita na superficie do PBAT, conclui-se que o
polimero é bioativo e que esta caracteristica aumenta consideravelmente com o tempo
de exposicdo do filme a irradiagcdo UV em atmosfera de Oz, devido a funcionalizacao

com a insercao de grupos polares na sua superficie.
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