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RESUMO

Os polimeros de base biologica tém atraido muita atencéo devido a demanda atual por materiais
que sdo econbmica e ambientalmente viaveis, com caracteristicas que permitem substituir os
polimeros de base petroquimica existentes. A principal conquista a esse respeito € devido a
sintese de poliol a partir de 6leos vegetais. Com aproximadamente 70% de suas cadeias de
acidos graxos sendo acido oleico, a estrutura quimica do 6leo de sementes de Moringa oleifera
apresenta potencial para polimerizacdo através da preparacdo preliminar de polidis e sua
subsequente reacdo com diisocianatos para a sintese de poliuretanos de base bioldgica. Este
trabalho teve por objetivo o desenvolvimento de polidis de 6leo das sementes da planta M.
oleifera, para preparacdo de poliuretanos (PUs) com atividade antifingica. Foram extraidos
dois 6leos de M. oleifera, um de sementes da cidade de Fortaleza - CE (OMF1) e outro de
sementes da cidade de Petrolina - PE (OMF2). O rendimento da extracéo foi de 45,21 % e 40,32
%, com indice de acidez de 28,70 + 1,00 mg KOH/g de 6leo e 26,00 + 1,6 mg KOH/g de éleo,
respectivamente. A composi¢do de acidos graxos dos O6leos obtidos foi analisada por
cromatografia gasosa (GC), mostrando que o &cido oleico é o &cido graxo majoritario nas duas
composicdes, com percentual de 78,32 % e 60,55 %, respectivamente. A estrutura dos 6leos foi
caracterizada por espectroscopia no infravermelho por transformada de Fourier (FTIR),
ressonancia magnética nuclear de hidrogénio (RMN de *H), e a propriedade térmica foi
analisada por calorimetria exploratéria diferencial (DSC) e termogravimetria (TG). Os polidis
foram sintetizados utilizando o método do acido perférmico gerado in situ, na propor¢do de
duplas ligacdes:acido formico:perdxido de hidrogénio, de 1:3:1,5. A estrutura quimica e as
propriedades dos poliois sintetizados (POMF1 e POMF2) foram caracterizados por RMN de
'H, FTIR e cromatografia de permeacgio em gel (GPC), que apontou uma presenca maior de
oligdmeros no POMF2, em relacdo ao POMF1. Foram preparados PUs utilizando dois tipos de
isocianatos, primeiramente o diisocianato de tolueno - TDI, com razdo [NCO]/[OH] variando
de 0,4 a 1,0 para 0o POMF1 (PU-POMF1-0,4; PU-POMF1-0,6; PU-POMF1-0,8; PU-POMF1-
1,0) e para 0 POMF2, a razdo [NCO]/[OH] foi de 1,0 e 1,2 (PU-POMF2-1,0 e PU-POMF2-
1,2). Posteriormente foram produzidos PUs com 4,4’-diisocianato de difenilmetileno - 4,4’-
MDI, utilizando o POMF2, razdo [NCO]/[OH] = 1,0 (PU-SCO); e este com 4%, em relacdo a
massa de poliol, da carga de preenchimento, casca de ovo de galinha (Gallus gallus) (PU-CCO),
e também com o farmaco Anfotericina B (Anfo B) nas concentracbes 4 pg/mL (PU-SCO 4 e
PU-CCO 4), 32 pg/mL (PU-SCO 32 e PU-CCO 32) e 256 pg/mL (PU-SCO 256 e PU-CCO
256). Os PUs foram caracterizados por FTIR, que confirmou a presenca do grupo isocianato
nas estruturas, a TG em atmosfera de nitrogénio permitiu identificar os estagios de
decomposicdo dos segmentos rigidos e flexiveis dos materiais e a resisténcia mecanica foi
avaliada por ensaio de tracdo, que ainda mostrou uma caracteristica de material fragil. O
resultado da avaliagéo da formacdo de biofilme de Candida albicans foi, sem a carga de
preenchimento: 83,8% de crescimento em PU-SCO 4; 63,4% de crescimento em PU-SCO 32;
e 52,4% de crescimento em PU-SCO 256. Com a carga de preenchimento: 42,9% de
crescimento em PU-CCO 4; 29,1% de crescimento em PU-CCO 32 e 0,99% de crescimento em
PU-CCO 256. Assim, todas as amostras apresentaram atividade antibiofilme, contudo, o PU-
CCO 256 exibiu inibicao de quase 100% em relacdo ao controle. Conclui-se com esse trabalho
que € possivel a produgdo de PUs a base de poliol de 6leo de sementes da planta M. oleifera,
com potencial de protecédo para a formacéo de biofilme do fungo Candida albicans.

Palavras-chave: Poliuretano. Moringa oleifera. Antibiofilme. Candida albicans.



ABSTRACT

Bio-based polymers have attracted a lot of attention due to the current demand for materials
that are economically and environmentally viable, with characteristics that allow them to re-
place existing petrochemical-based polymers. The main achievement in this regard is devoted
to the property of polyol from vegetable oils. With approximately 70% of its fatty acid chains
being oleic acid, the chemical structure of Moringa oleifera seed oil presents potential for
polymerization through the preliminary preparation of polyols and their subsequent conse-
quence with diisocyanates for the synthesis of bio-based polyurethanes. This work aimed to
develop oil polyols from the seeds of the M. oleifera plant, for the preparation of polyurethanes
(PUs) with antifungal activity. Two M. oleifera oils were extracted, one from seeds from the
city of Fortaleza - CE (OMF1) and the other from seeds from the city of Petrolina - PE (OMF2).
The extraction yield was 45.21% and 40.32%, with an acid value of 28.70 + 1.00 mg KOH/g
of oil and 26.00 £ 1.6 mg KOH/g of oil, respectively. The fatty acid composition of the oils
obtained was confirmed by gas chromatography (GC), showing that oleic acid is the majority
fatty acid in both compositions, with percentages of 78.32% and 60.55%, respectively. The
structure of the oils was identified by Fourier transform infrared spectroscopy (FTIR), proton
nuclear magnetic resonance (*H NMR), and the thermal property was demonstrated by differ-
ential scanning calorimetry (DSC) and thermogravimetry (TG). The polyols were synthesized
using the performic acid method generated in situ, in the ratio of double bonds:formic acid:hy-
drogen peroxide, 1:3:1.5. The chemical structure and properties of the synthesized polyols
(POMF1 and POMF2) were characterized by *H NMR, FTIR and gel permeation chromatog-
raphy (GPC), which indicated a greater presence of oligomers in POMF2, in relation to POMF1.
PUs were prepared using two types of isocyanates, firstly toluene diisocyanate - TDI, with
[NCO]J/[OH] ratio varying from 0.4 to 1.0 for POMF1 (PU-POMF1-0.4; PU-POMF1-0.6; PU-
POMF1-0.8; PU-POMF1-1.0) and for POMF2, the [NCO]/[OH] ratio was 1.0 and 1.2 (PU-
POMF2-1 ,0 and PU-POMF2-1,2). Subsequently, PUs were produced with 4,4'-diphenyl-
methylene diisocyanate - 4,4'-MDI, using POMF2, ratio [NCQO]/[OH] = 1.0 (PU-SCO); and this
with 4%, in relation to the polyol mass, of the chicken eggshell (Gallus gallus) fill charge (PU-
CCO), and also with the drug Amphotericin B (Anfo B) at concentrations of 4 ug/mL (PU-SCO
4 and PU-CCO 4), 32 pg/mL (PU-SCO 32 and PU-CCO 32) and 256 pg/mL (PU-SCO 256 and
PU-CCO 256). The PUs were characterized by FTIR, which confirmed the presence of the
isocyanate group in the structures, TG in a controlled concentration atmosphere identified the
participation projects of the rigid and flexible segments of the materials and the mechanical
resistance was evaluated by tensile test, which also showed a characteristic of brittle material.
The result of the evaluation of Candida albicans biofilm formation was, without the bioburden:
83.8% growth in PU-SCO 4; 63.4% growth in PU-SCO 32; and 52.4% growth in PU-SCO 256.
With bioburden: 42.9% growth in PU-CCO 4; 29.1% growth in PU-CCO 32 and 0.99% growth
in PU-CCO 256. Thus, all samples showed antibiofilm activity, however, PU-CCO 256 exhib-
ited almost 100% inhibition in relation to the control. It is concluded from this work that it is
possible to produce PUs based on seed oil polyol from the M. oleifera plant, with potential
protection against the formation of biofilm from the fungus Candida albicans.

Keywords: Polyurethane. Moringa oleifera. Antibiofilm. Candida albicans.
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1. INTRODUCAO

Os polimeros de base bioldgica tém atraido muita atencdo nas Gltimas décadas,
devido a demanda atual por materiais verdes que sdo econdmica e ambientalmente viaveis e
com caracteristicas que permitem substituir os polimeros convencionais de base petroquimica
existentes (RAYUNGA et al., 2019). A principal conquista a esse respeito se deve a sintese de
poliol a partir de 6leos vegetais (SHIRKE; DHOLAKIYA; KUPERKAR, 2019).

Com aproximadamente 70% de suas cadeias de acidos graxos sendo acido oleico
(C18:1), a estrutura quimica do Oleo de Moringa oleifera apresenta potencial para
polimerizagdo atraves da preparacdo preliminar de polidis e sua subsequente policondensacédo
com diisocianatos para a sintese de PUs de base bioldgica, dado que a polimerizacéo de 6leos
insaturados pode ser alcancada aproveitando as vantagens das ligacdes duplas carbono-carbono
na estrutura quimica dos 6leos por meio de vérios processos (QUIRINO et al., 2015;
WILTSHIRE et al., 2022).

Diferentes métodos para producdo de PUs a partir de poliois a base de 6leo vegetal
ja foram relatados; a producdo baseia-se no principio da reacdo de polimerizacdo do poliol
(grupo —OH) com isocianato (grupo —NCO) (UPRETY et al., 2017). Na obtencéo de polidis
pela técnica de abertura do anel de oxirano para a hidroxilagdo, o &cido graxo de desempenho
é sintetizado usando perdxido de hidrogénio (H202) e &cido formico (HCOOH). No decorrer da
reacao, o 6leo sofre processo de epoxidacdo intermediario, onde o grupo epoxido altamente
instavel, em condic¢des fortemente acidas, sofre a abertura do anel in situ e leva a formacéo do
grupo hidroxila (SHIRKE; DHOLAKIYA; KUPERKAR et al., 2019).

Este método classico de reagdo permite obter PUs com uma ampla gama de propri-
edades que correspondem a uma extensa variedade de aplicacBes como adesivo, revestimento,
materiais de construcdo, armazenamento de energia ou absorcao sonora (BORRERO-LOPEZ;
VALENCIA; FRANCO, 2020). Teoricamente, quantidades iguais de grupos funcionais, isto é,
poliol (—-OH) e isocianato (—NCQ) sdo necessarias para a reacdo de polimerizacdo completa.
Porém, na prética, o isocianato é sempre usado em excesso para compensar a quantidade de
umidade geralmente presente nos poliois, no entanto, para a produgéo de PUs, a razdo NCO/OH
entre 1 e 1,1 € mais recomendado (UPRETY et al., 2017). As propriedades dos PUs podem ser
ajustadas alterando o tipo ou as razdes molares dessas duas materias-primas, de modo que maior

contetdo de NCO aumenta a rigidez dos PUs pois aumenta a densidade de reticulacdo (SHEN,



et al., 2019). A versatilidade na gama de propriedades dos PUs pode ser alcancada através da
selecdo de polidis e diisocianatos apropriados (RAYCHURA et al., 2018).

Os isocianatos mais importantes, cobrindo a maioria das aplicacdes de PU, séo 0s
isocianatos aromaticos: TDI e 4,4’-MDI. Devido a facilidade de manuseio, estrutura simétrica
e alta reatividade, o MDI é o diisocianato mais usado. PUs de grau médico comercial, como
Biomer, ElasthaneTM e ChronoFlex AR, sdo tipicamente sintetizados a partir de 4,4’-MDI
(GUELCHER et al., 2005; GUNATILLAKE; MEWS, 2001; PIVEC et al., 2017). Para uso em
cateteres, 0 PU esta entre os materiais mais comumente usados em cateteres urinarios e devido
a sua compatibilidade com a maioria dos medicamentos e baixas taxas de infeccéo, € o material
preferido para os cateteres vasculares (ZHANG; KEOGH; RICKARD, 2013).

Contudo, espécies de Candida estdo comumente associadas a formacéo de biofilme
em cateteres urinarios e cateteres venosos, formando biofilmes diferencialmente aderentes na
superficie luminal dos cateteres, com potencial de se espalhar e causar infec¢des sistémicas,
que geralmente resultam em taxas de mortalidade clinica altas. Assim, a estrutura do biofilme
faz com que a C. albicans tenha uma forte resisténcia a drogas antifangicas, o que dificulta o
tratamento clinico (DELANEY et al., 2023; GULATI; NOBILE, 2016; NICOLLE, 2014;
NEOH et al., 2017; LIN et al., 2023).

Anfotericina B (Anfo B) é atualmente a droga preferida para o tratamento clinico
da infecgdo fungica. Raramente desenvolve resisténcia, sendo esta sua maior vantagem no uso
clinico. No entanto, a Anfo B apresenta toxicidade renal grave, resultando em grande limitacéo
de sua dosagem clinica, o que afeta a cura efetiva da doenca (WANG et al., 2023).

Estratégias antimicrobianas sdo utilizadas na tentativa de erradicar uma infeccdo ja
estabelecida, mas estratégias para prevenir o desenvolvimento de biofilme em cateteres devem
ser consideradas primeiro (RICARDO et al., 2020). Para tanto, esse trabalho visa uma alterna-
tiva frente as metodologias baseadas em cateteres com revestimentos antimicrobianos, com o
objetivo de producdo de PU a partir do 6leo vegetal de M. oleifera, com atividade antibiofilme,
contendo Anfo B em sua composicéo.

A fim de verificar o estado da arte referente a composicao e aplicacdo de PUs, de
acordo com os interesses desse estudo, utilizou-se a ferramenta de pesquisa de artigos forneci-
dos pelo Portal de Periddicos da CAPES, na Base Web of Science.

A Figura 1 mostra o grafico com os dados da estatistica referente a publicacao entre
0s anos de 2015 e 2024. Foram buscados inicialmente artigos contemplando o termo polyure-

thane, obtendo-se 36.082 resultados. Ao analisar estes resultados, observou-se que de 2015 a

2


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Gulati%20M%5BAuthor%5D
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Nobile%20CJ%5BAuthor%5D

2022 tem-se uma ascensao no nimero de publicagcdes, com uma leve queda em 2023. Ao pes-
quisar o termo vegetable oil polyurethane, foi constatado 666 artigos, com ascensao de 2015 a
2018 e uma alternancia de queda e ascensao ndo muito significativa, até o ano de 2023. Por
ultimo, em menor escala estdo os artigos polyurethane with antibiofilm activity, apenas 46 arti-

gos, com ascensao nos anos de 2019 e 2022.

Figura 1 — Artigos publicados de 2015 a 2024 contendo os termos da pesquisa Poliuretanos, Poliuretanos de 6leo
vegetal e Poliuretanos com atividade antibiofilme.
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Fonte: Adaptado de Base de Dados Web of Science (2024).

Com isto, verifica-se que ndo existem muitos trabalhos sobre a sintese de PUs a
base poliol vegetal e que PUs com atividade antibiofilme € um tema pouco explorado nas

pesquisas dos ultimos dez anos.



2. FUNDAMENTACAO TEORICA

2.1. POLIURETANOS

Os poliuretanos pertencem a uma das principais familias de polimeros sintéticos
utilizados no mundo. Esses materiais sdo aplicados como revestimentos, adesivos, espumas etc.
Esta grande possibilidade de aplicacdo pode ser explicada devido as boas propriedades mecé-
nicas e térmicas, incluindo resisténcia a abrasao, alta tenacidade e resisténcia quimica. Atual-
mente, 0s materiais de poliuretanos sdo preparados a partir de recursos fosseis principalmente
a partir de petréleo. No entanto, a pesquisa cientifica esta orientada para substitui-los por abun-
dantes matérias-primas renovaveis (MOKHTARI et al., 2021).

De fato, os poliuretanos tém passado por uma mudanca expressiva da matéria-prima
convencional a base de petroleo, para varias alternativas renovaveis, como 6leos vegetais, aci-
dos graxos, carboidratos, proteinas, amido, celulose, polissacarideos e muitos outros produtos
e subprodutos agricolas. Dentre o amplo espectro de pesquisas em matéria-prima renovavel, o
Oleo vegetal é indiscutivelmente a alternativa mais vantajosa e promissora aos recursos petro-
quimicos (JIN et al., 2021).

Os poliuretanos derivados de éleo vegetal com propriedades fisico-quimicas ajus-
taveis encontraram amplas aplica¢fes em diferentes areas, incluindo o setor biomédico (GHO-
LAMI, YEGANEH, 2020). Dependendo das propriedades quimicas das matérias-primas, dife-
rentes aditivos e tecnologia de producdo, um material poliuretano pode ser obtido com propri-
edades versateis e aplicagcdes projetadas que vao desde revestimentos, adesivos, elastdmeros até
espumas flexiveis e isolamento térmico de espuma rigida e materiais estruturais (KIRPLUKS
et al., 2018). Os polimeros poliuretanos variam de termoplasticos a materiais termofixos, e pos-
suem um amplo espectro de aplicacGes, que sdo produzidos para atender as diversas necessida-
des, desde a industria automotiva, construcdo civil, eletrodomésticos, mdveis, marinha e medi-
cina (ALAGI; CHOI; HONG, 2016; FRIDRIHSONE et al., 2020).

Materiais de poliuretanos sdo obtidos pela reacdo entre um componente contendo
grupos isocianatos (—N=C=0) e um componente contendo grupos hidroxilas (—OH), (KIR-
PLUKS, et al., 2018), formando assim, os grupos uretanos (-NH—(C=0)-0O-) (TRAN, et al.,
2018).

A estrutura dos poliuretanos obtidos consiste em uma porcao flexivel, que é uma

caracteristica do segmento poliol e um uma porgdo rigida que € uma caracteristica do segmento



isocianato e extensores de cadeia, e suas aplicacGes dependem de sua relagédo estrutura-propri-
edade (DHAWAN; JINDAL, 2021). Além das liga¢des uretano, a principal cadeia polimérica
de poliuretanos também pode conter outros grupos funcionais, como éster, éter, ureia e amida
(LOPES et al., 2013). A versatilidade na gama de propriedades dos poliuretanos pode ser al-

cancada através da selecdo de polidis e diisocianatos apropriados (RAYCHURA et al., 2018).

2.2. OLEOS VEGETAIS
Os oleos vegetais fazem parte de uma grande familia de compostos quimicos co-
nhecidos como lipidios. Seus principais constituintes sdo moléculas de triglicerideos (ou tria-
cilglicerol). Conforme mostra a Figura 2, o triglicerideo é um triéster de glicerol no qual trés
acidos graxos estdo ligados através de uma ligacdo éster a trés hidroxilas de glicerol. Os acidos
graxos podem ser todos diferentes, dois podem ser diferentes ou podem ser todos iguais (LO-
PES etal., 2013; BASHIRI et al., 2021).

Figura 2 - Estrutura de triacilglicerol dos 6leos vegetais, contendo trés cadeias diferentes de acido graxo.

Trés ligacOes ester

Acido oleico

Acido linoleico

Glicerol O

Acido linolénico
OW__—

Fonte: KIRPLUKS et al., 2018.

Dependendo do grau de saturacdo dos &cidos graxos, os triglicerideos séo classifi-
cados em acidos graxos saturados, monosaturados e poliinsaturados (Figura 3) (LAMMARI et
al., 2021). As cadeias de &cidos graxos podem conter de 8 a 24 carbonos com liga¢Ges duplas
carbono-carbono variando de 0 a 5, a maioria das quais sao de configuracéo cis, ndo conjugadas
(PARASKAR et al., 2021). Os seis acidos graxos mais comuns em 0leos vegetais sdo palmitico
(C16:0), esteérico (C18:0), oleico (C18:1), linoleico (C18:2), linolénico (C18:3) e ricinoleico

(C18:10H). Nesta notacao, o primeiro e o segundo nimero representam a quantidade de atomos
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de carbono e de ligagdes duplas C=C, respectivamente, e OH representa grupo hidroxila em
acidos graxos (VENKATESH; JAISANKAR, 2019). As principais caracteristicas que determi-
nam as propriedades fisico-quimicas desses 60leos sdo a estereoquimica das ligacdes duplas, o
grau de insaturacdo e o comprimento das cadeias de &cidos graxos (YARA-VARON et al.,
2017).

Polissacarideos (celulose, hemicelulose e amido), agucares, proteinas, madeira e
Oleos vegetais sdo apenas alguns exemplos de matérias-primas renovaveis as quais pesquisado-
res académicos e industriais vém dedicando cada vez mais atencdo. Dentre as matérias primas
renovaveis, os 6leos vegetais sdo os mais utilizados nas inddstrias quimica e de polimeros e séo
ainda considerados como uma das matérias-primas mais promissoras para outros fins, devido
as suas excelentes credenciais ambientais, que incluem pronta disponibilidade, baixo preco,
biodegradabilidade inerente, baixa toxicidade e suas muitas aplicacdes versateis. Na industria
quimica os 6leos vegetais sao utilizados como ingrediente ou componente em muitos produtos
manufaturados, como surfactantes (sabdes), lubrificantes, plastificantes, produtos cosméticos,
mondmeros (por exemplo, acidos diméricos e polidis) e agroquimicos. Além disso, eles séo
usados ha decadas em formulacdes de tintas, como materiais de piso e para revestimentos e
aplicacdes de resina (LOPES et al., 2013).

2.3.0LEO DE MORINGA

A Moringa oleifera € uma arvore indiana, hoje amplamente cultivada em muitos
paises da Asia, América do Sul e Africa (ZHONG et al., 2018). E um sobreiro de rapido cres-
cimento, tem boa tolerancia a solos aridos e é facilmente adaptavel a diferentes climas do Brasil.
Atualmente, sua distribuicdo é cosmopolita, ocorrendo principalmente em regides tropicais e
subtropicais. No Brasil, sua disseminacao ocorre principalmente na regido Nordeste devido a
sua adaptacéo aos climas aridos e semiaridos e esta disponivel em todas as épocas do ano (SA-
LAMA et al., 2020a; WILTSHIRE et al., 2022).

M. oleifera Lamarck pertence a um Unico género da familia Moringaceae (Ordem:
Brassicales), que possui 13 espécies (ABDEL-HAMEED, 2015; JAJA-CHIMEDZA et al.,
2017). Moringa oleifera (MO) e Moringa peregrina (MP) sdo as espécies (Tabela 1) mais co-
muns da familia Moringaceae. As sementes secas sdo de forma redonda ou triangular e cercadas

por uma casca lenhosa clara com trés asas de papel (Figura 4.a).



Figura 3 - Principais componentes em diferentes 6leos vegetais.
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Fonte: Adaptacdo de LAMMARI et al., 2021.

Tabela 1 — Espécies da familia Moringaceae.

M. drouhardii
Grupo clado de arvore-garrafa M. hildebrandtii
Sec¢do Donaldsonia M. ovalifolia
M. stenopetala
M. arborea
M. borziana
Grupo clado de arvore tuberosa M. longituba
Secdo Dysmoringa M. pygmaea
M. rivae
M. ruspoliana
Grupo clado de arvore esbelta M. concanensis
Secdo Moringa M. oleifera
M. peregrina

Fonte: ABDEL-HAMEED, 2015.




Os gréos das sementes (Figura 4.b) de M. oleifera contém 35% a 40% de 6leo (Fi-
gura 4.c), sendo o &cido oleico o principal &cido graxo (ZHONG et al., 2018; SALAMA et al.,
2020b). A composicao de acidos graxos do Oleo de semente de M. oleifera € semelhante ao
azeite. E um 6leo de alto teor oleico, cerca de 70%, e uma pequena quantidade de 4cidos graxos
essenciais como &cido linolénico (0,2%) e &cido linoleico (0,77%). Curiosamente, o 6leo de M.
oleifera tem um teor de acido linoleico menor (< 4,2%) do que 0s 6leos vegetais comuns (como
oOleos de soja, palma e canola) (ZHONG et al., 2018; FU, et al., 2021).

Figura 4 — M. oleifera: (a) sementes, (b) grdos de sementes e (c) éleo.
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Fonte: Autora, 2022.

O éacido oleico (Figura 5) é um acido graxo monoinsaturado encontrado natural-
mente em muitas fontes vegetais e animais. E um acido graxo composto por dezoito carbonos
(C18), contendo uma ligacéo dupla carbono-carbono na nona posi¢éo (LLIGADAS et al., 2010;
YAAKOB et al., 2010).

Figura 5 - Estrutura do acido oleico.
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Fonte: PIETRO; MANNU; MELE, 2020; PATIL et al., 2021.

Os métodos de extracdo do oleo de semente de M. oleifera incluem principalmente
0 método de extrusdo e o método de solvente organico (FU et al., 2021). Entre 0os métodos, a
extracdo por solvente é convencional para extracdo de 6leos vegetais. A técnica de Soxhlet, é
comumente usada em extracao por solvente e amplamente utilizada para extrair 6leo de semen-
tes de M. oleifera para caracterizar as propriedades fisico-quimicas da mesma (ZHONG et al.,
2018).



Vérios fatores podem afetar a qualidade e a quantidade de 6leos de origem vegetal
e influenciar o rendimento e a composi¢do quimica. Varidveis genéticas, climéticas, sazonais
e/ou agrondmicas podem influenciar as caracteristicas do 6leo. No entanto, mais estudos sdo
necessarios para determinar os fatores que afetam as sementes de moringa e consequentemente

o rendimento e composic¢do quimica do 6leo (WILTSHIRE et al., 2022).

2.4. POLIOIS OBTIDOS A PARTIR DE OLEOS VEGETAIS

O oleo vegetal prova ser um substituto valioso para obtencéo de produtos advindos
de recursos petroquimicos. E renovavel, ecologicamente correto e tem baixa toxicidade, além
de possuir diversos sitios ativos (Figura 6) como insaturagio, ligagdes éster, grupos a-metileno
e grupos hidroxila. Esses sitios ativos podem ser manipulados por vérias rotas para produzir
diferentes tipos de oleoguimicos. Cada um tem seu préprio conjunto de propriedades fisicas e
quimicas, dependendo da rota de sintese escolhida (PARASKAR, PRABHUDESAI, KULKA-
RNI, 2020).

Figura 6 — Quatro principais sitios reativos de triglicerideos insaturados.
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Fonte: GANDINI; LACERDA, 2021.

Com excecdo do 6leo de mamona, com grupos funcionais hidroxila inerentes, ou-
tros 6leos vegetais devem ser quimicamente modificados para ter grupos hidroxila para uso
como poliol para a preparacéo de poliuretanos (GHOLAMI, YEGANEH, 2020). Atualmente,
os métodos para funcionalizacdo de 6leos vegetais para sintetizar polidis incluem abertura do
anel epoxi, hidroformilagéo, transesterificacdo, amidacéo, acoplamento tiol-eno e assim por di-
ante (DAI et al., 2020).

Na maioria das vezes, a introducdo de porcdes reativas nas cadeias alifaticas insa-
turadas dos triglicerideos ndo pode ser realizada diretamente devido a baixa reatividade das

duplas ligacGes C=C e, portanto, uma plataforma adequada deve ser escolhida antes da reagéo



de funcionalizacdo. Uma das rotas mais populares e eficazes para alcancé-lo é através da epo-
xidacdo. Devido a alta reatividade do anel oxirano, os epdxidos de triglicerideos s&o interme-
diarios uteis e fornecem caminhos abreviados para varios derivados funcionais que ndo seriam
facilmente acessiveis de outra forma. De todas as rotas ao oxirano, o procedimento menos pe-
rigoso e mais econdmico € a reagdo de Prilezhaev, que consiste na epoxidacdo de alcenos com
perécidos gerados in situ (LOPES et al., 2013.)

A Figura 7 apresenta uma proposta mecanistica da reacdo de hidroxilacdo de um
triglicerideo por meio do acido perférmico, gerado in situ, a partir de perdxido de hidrogénio
(H202) e o &cido férmico (metandico).

Primeiramente, as ligac6es duplas sdo epoxidadas com acido perférmico ou pera-
cetico, gerado in situ a partir de peroxido de hidrogénio (H20>) e o acido correspondente (reagao
de Prilezhaev), na presenca de um catalisador acido, seja acidos inorganicos fortes ou resinas
de troca idnica acidas. Na segunda etapa, ocorre a reacdo de abertura do anel epoxido e os anéis
oxiranos sao abertos para grupos hidroxila. Entre as vantagens deste método esta o fato de que
ndo sdo necessarios solventes, e toda a rota de sintese pode ser considerada atoxica (LOPES et
al., 2013; AGUILERA et al., 2020).

Uma caracteristica interessante desse sistema de reacdo é a coexisténcia de duas
fases liquidas, uma fase aquosa, onde ocorre a peridrélise, e a fase organica, onde ocorre a
epoxidacdo. A etapa lenta do processo ocorre na fase aquosa, enquanto 0s grupos epoxi dese-
javeis formados na fase orgéanica sao altamente sensiveis a abertura do anel com o0 aumento da
temperatura (AGUILERA et al., 2020).

Na epoxidacéo do acido oleico, de acordo com o principio de Prilezhaev, o peroxido
de hidrogénio e o acido reagem para formar peracido e 4gua. O peracido, que é distribuido entre
as duas fases liquidas, reage com o acido oleico para formar acido oleico epoxidado e regenera

0 &cido. As etapas da reacdo sdo as seguintes:

Acidogg) + H202 <> Peréacidogg) + H20 (1)
Peracidog) <> Peracidoieo) (2

Acido Oleicoieo) + Peracidosies) <> EpOXidoieo) + Acidoeies)  (3)
Acidosieo) <> Acidogg) 4)
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Figura 7 - Proposta mecanistica para a reacdo de hidroxilacdo de um triglicerideo usando o método do acido

perférmico gerado in situ.
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Fonte: LOPES et al., 2013.

O produto epoxidado é muito sensivel a abertura do anel, pois o grupo oxirano é

altamente tensionado e ¢é facilmente protonado em condigdes acidas. Se o anel oxirano for pro-

tonado, forma-se um carbocétion, que pode reagir ainda mais com as espécies nucleofilicas
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presentes na fase oleosa ou na interfase aquosa-6leo. As espécies reagentes possiveis sdo o
peroxido de hidrogénio, &gua, &cido e peracido. As provaveis reacdes de abertura do anel séo

as seguintes:

Epoxidogsieo) + H20 <> PAA; )
Epoxidogien) + Acidosieoy—> PAA, (6)
EpOxidogier) + Peracidogsies) <> PAA3 (7)
Epoxidogien) + H202¢> PAA, 8

Onde PAA € o produto de abertura do anel. A peridrélise passo (1) é relativamente
lento retardando a taxa global do processo, ocorre espontaneamente, mas é consideravelmente
aumentada por catalisadores acidos homogéneos e heterogéneos que possuem sitios acidos de
Bransted (AGUILERA et al. 2021).

2.5. SINTESE DE POLIURETANOS A PARTIR DE OLEOS VEGETAIS

O procedimento de sintese de poliuretano mais utilizado é a polimerizacédo de po-
lidis derivados de petroquimicos com diferentes isocianatos (PARASKAR, PRABHUDESAI,
KULKARNI, 2020). Esses polimeros séo obtidos pela reacdo de adi¢do de um diisocianato (ou
poliisocianato) e um poliol oligomérico (polimero de baixo peso molecular com grupos hidro-
xila terminais), resultando na formacdo de polimeros lineares, ramificados ou reticulados
(SAWPAN, 2018). A reacdo esquematica entre um diisocianato e um diol € mostrada na Figura
8.

Figura 8 — Representacdo esquematica da obtencao de poliuretano pela mistura de poliol e diisocianato.

0
o L Il H I
HO—R—OH 4+ O=C=—N—R'—N=—=C=—=0 —» O—R—0—C—N—R'—NH—C
n
Poliol Diisocianato Poliuretano

Fonte: SAWPAN, 2018.

A alta reatividade do grupo isocianato pode contribuir para a carga positiva do
atomo de carbono no sistema de ligacdo dupla acumulada de seu grupo —N=C=0, conforme
mostrado na Figura 9, pelas estruturas de ressonancia de um isocianato aromatico (SAWPAN,
2018).

12



Assim, a deficiéncia de elétrons no carbono explica a reatividade dos isocianatos
para ataque nucleofilico, e por isso, a maioria das reacGes ocorrem atraves da ligacdo C=N
como mostrado na Figura 9 (I). A estrutura na Figura 9 (I11) torna-se importante quando R ¢
aromatico, caso em que a carga negativa do nitrogénio sera distribuida por todo o anel benzé-
nico, reduzindo ainda mais a mudanca eletrénica no carbono central do isocianato. Esta é tam-
bém a razdo pela qual isocianatos aroméaticos como 4,4’-diisocianato de difenilmetileno - (4,4’-
MDI) e diisocianato de tolueno (TDI) sdo mais reativos do que isocianatos alifaticos como
diisocianato de hexametileno (HDI), diisocianato de isoforona (IPDI) e diisocianato de 4,4'-
hexametileno (HMDI) (Figura 10) (SAWPAN, 2018).

Figura 9 — Estruturas de ressonancia do grupo isocianato.
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(111) (I1)

Fonte: Adaptado de SAWPAN (2018).

Como um eshoco geral, qualquer grupo retirador de elétrons ligado a R aumentara
a carga positiva no carbono, aumentando assim a reatividade do grupo isocianato ao ataque
nucleofilico. Por outro lado, os grupos doadores de elétrons diminuirdo a reacdo dos grupos
isocianato (SAWPAN, 2018).

2.6. ISOCIANATOS AROMATICOS

Os isocianatos mais importantes, cobrindo a maioria das aplicagdes de poliuretano,
sao os isocianatos aromaticos: TDI e 4,4’-MDI. O TDI é comercializado usando uma mistura
de isbmeros 2,4 e 2,6 TDI ou como isdbmeros puros 2,4 TDI (Figura 10). Os isdbmeros diferem
marcadamente no que diz respeito a sua estrutura, bem como a reatividade. O isdbmero 2,6-TDI
é simetrico em comparagdo com o isdomero 2,4-TDI e, portanto, espera-se que forme estrutura
mais cristalina (PIVEC et al., 2017).

A reatividade da posigdo “orto” no isomero 2,4-TDI € conhecida por ser aproxima-

damente 12% da reatividade do grupo isocianato na posi¢do “para”, devido ao impedimento
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estérico causado pelo grupo metila. No entanto, quando a temperatura da reagdo se aproxima
100 °C, os efeitos de impedimento estérico sdo superados e ambas as posi¢des reagem quase
na mesma taxa. Em comparacdo, 0s grupos isocianatos no isbmero 2,6-TDI, tém reatividades
iguais quando ambos 0s grupos ndo reagiram. Contudo, apés a reacdo de um dos grupos isoci-
anato, a reatividade do segundo grupo cai por um fator de cerca de trés (PIVEC, et al., 2017).

Devido a facilidade de manuseio, estrutura simétrica e alta reatividade, o MDI é o
diisocianato mais usado (GUNATILLAKE; MEIJS, 2001). Poliuretanos segmentados de grau
médico comercial, como Biomer, ElasthaneTM e ChronoFlex AR, sdo tipicamente sintetizados
a partir de 4,4’-MDI (Figura 10). Diaminas aromaticas cancerigenas e mutagénicas foram rela-
tadas como produtos de degradacdo de poliuretanos incorporando diisocianatos aromaticos; no
entanto, a questdo de saber se as concentracdes desses produtos de degradagdo nocivos atingem
niveis fisiologicamente relevantes é atualmente néo resolvida e fortemente debatida. Embora
o0s poliuretanos preparados a partir de diisocianato de 1,4-butano (BDI) e diisocianato de lisina
(LDI) mitiguem o risco associado a produtos de degradacdo toxica de poliuretanos MDI, os
segmentos duros de poliuretanos preparados a partir desses diisocianatos alifaticos carecem de
algumas caracteristicas estruturais importantes associadas aos segmentos duros baseados em
MDI, como anéis aromaticos na cadeia (GUELCHER et al., 2005).

Figura 10 — Alguns dos importantes isocianatos usados na sintese de poliuretanos.
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2.7. CASCA DE OVO DE GALINHA

A casca de ovo é um exemplo importante de residuo especifico da industria de pro-
cessamento de alimentos, que ainda abriga partes utilizaveis quando descartados como residuos.
Como esses residuos séo considerados inuteis, a maioria é descartada em aterros sanitarios sem
qualquer pensamento de utilizacdo dos residuos como um material valioso. A gestdo desses
residuos apresenta estresses ambientais e econdmicos diretos, pois leva ao aumento dos custos
de descarte, ao risco de propagacdo de patdgenos, além de odores desagradaveis. A casca de
ovo descartada € um incobmodo ambiental que gera 8 milhdes de toneladas de residuos por ano
em todo o mundo (HEMBRICK-HOLLOMANA et al., 2020).

Apesar das quantidades crescentes de cascas de ovos de galinha descartadas que
agravam a poluicéo do solo, a casca de ovo de galinha pode ser adicionada como material de
enchimento em compositos para melhorar as propriedades mecanicas. E reportado que é cons-
tituida de cerca de 95% de carbonato de célcio na configuragdo de calcita e 5% de materiais
organicos como 0 colageno tipo X, polissacarideos sulfatados e outras proteinas organicas
(MUHAMMAD et al., 2022). Os outros elementos presentes na casca do ovo sdo MgO (0,83%),
SO;3 (0,66%), P20s (0,43%), Al203 (0,15%), K20 (0,08%), SiO2 (0,07%), Cl.03 (0,06%) e SrO
(0,04%) (KAMATH; CHANDRAPPA, 2020).

A carga inorgénica mais comumente usada hoje em dia na fabricacdo de compdsitos
é o carbonato de célcio por ser repelente a agua. A fonte mais facil disponivel para o carbonato
de célcio é a casca do ovo de galinha, que é produzida em abundancia todos 0s anos como
residuo. As cascas de ovos, por serem baratas e leves, encontram sua aplicacdo em materiais de
suporte de carga, como a indUstria automotiva e outras aplicagdes estruturais. Assim, Varios
pesquisadores tem explorado a utilizagdo da casca de ovo de galinha residual como refor¢o em
varios compositos, para que a resisténcia dos compdsitos seja melhorada e, assim, encontre o
caminho para seu descarte (KAMATH; CHANDRAPPA, 2020).

A carga obtida da casca do ovo como fonte de carbonato de célcio pode ser utilizada
com sucesso para modificar materiais poliméricos. A fascinante e desenvolvida estrutura nano-
porosa da casca do ovo pode levar a uma complexa intera¢do da casca do ovo moida com ma-
trizes poliméricas. Mais e mais relatorios cientificos mostram os resultados do uso de enchi-
mento de ovo biogénico para modificar polimeros. Como resultado, costumam produzir novos
materiais biomedicos; sendo possivel obter preenchedores para 0ssos e implantes ou implantes
biologicamente neutros quando utilizados (SKORCZEWSKA et al., 2022).
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2.8. ANFOTERICINA B

A Anfotericina B (Anfo B) é um farmaco poliénico anfifilico, e é atualmente a
droga preferida para o tratamento clinico da infeccdo fungica. Raramente desenvolve resistén-
cia, sendo esta sua maior vantagem no uso clinico. No entanto, a Anfo B apresenta toxicidade
renal grave, resultando em grande limitacdo de sua dosagem clinica, o que afeta a cura efetiva
da doenca. A toxicidade da Anfo B decorre de sua interagdo com as membranas celulares de
mamiferos. Nas membranas celulares de mamiferos, o colesterol é o principal componente es-
terol, representando cerca de 30% das moléculas lipidicas totais. Estudos demonstraram que a
Anfo B pode facilmente destruir a estrutura da membrana rica em colesterol e afetar a funcéo
fisiologica normal da biomembrana. No entanto, 0 mecanismo de interagdo entre Anfo B e
dominios de membrana ricos em colesterol ainda nédo esta claro, o que é influenciado pelo am-
biente da membrana, como pressdes de superficie, tipo de ion e sua concentracdo (WANG et
al., 2023).

A Anfo B é o farmaco padréo-ouro atualmente utilizado no tratamento de infecgdes
pulmonares fungicas e leishmanioses devido ao seu amplo espectro de atividade e baixa resis-
téncia. Seu mecanismo de acao baseia-se na ligacdo seletiva ao ergosterol presente nas mem-
branas plasmaticas das células de fungos e alguns parasitas, como a Leishmania. A Anfo B se
auto-organiza na membrana, formando poros que levam a perda de pequenos cétions, princi-
palmente K*, causando a morte celular. Apesar de sua seletividade para o ergosterol, a Anfo B
também pode se ligar ao colesterol presente em células de mamiferos causando toxicidade, em
particular nefrotoxicidade, uma vez que as membranas das células renais sdo ricas em coleste-
rol. A formulagdo de anfotericina B é desafiadora devido ao seu grande peso molecular (924
KDa), baixa solubilidade aquosa em pH fisiolégico (<1mg/L), baixa permeabilidade de mem-
brana (log = 0,95) e sua natureza zwitteridnica e anfifilica associada a uma distribuicdo assimé-
trica de seus grupos hidrofilicos e hidrofébicos (Figura 11) (SERRANO et al., 2015). Além
disso, a estrutura quimica do Anfo B (Cs7H73NO17) contém sete ligacBes duplas conjugadas,
portanto atua como um cromaforo forte e pode ser facilmente detectado por espectroscopia UV-
Vis (NAYAK; BHATTACHARJEE; CHAUDHARY, 2011; SOTO et al., 2022).

A Anfo B é produzida naturalmente pelo actinomiceto Streptomyces nodosus, um
excelente antibidtico, isolado em laboratério em 1955 e fabricado pela Bristol-Myers Squibb
em 1958, sendo aprovado dez anos depois (1965) pela Food and Drug Administration (FDA)

dos Estados Unidos da América (EUA) como o primeiro agente antifungico descrito. Quanto a
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sua acdo antifingica, a Anfo B causa lise na membrana plasmatica do fungo (sitio ativo), cau-
sando sua morte devido a interagdo com o ergosterol formando canais transmembrana, que pro-
movem o efluxo de ions. As propriedades farmacoldgicas descritas da Anfo B sdo extensas,
entre elas um agente antimicético e antiparasitario de amplo espectro. E uma das principais
drogas prescritas como tratamento de segunda escolha para leishmaniose cutanea, além da Anfo
B desoxicolato (formulacéo convencional) ser a droga de primeira escolha no tratamento contra
leishmaniose mucosa (MENESES et al., 2023).

Figura 11 - Estrutura quimica do farmaco Anfotericina B.
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Fonte: DAS; DEVARAJAN, 2020.

A Anfo B é um p6 amarelo, fotossensivel e termossensivel, com baixa solubilidade
em agua, soltvel em dimetil sulfoxido e metanol e solubilidade dependente do pH. Atualmente,
é comercializada apenas como um po liofilizado para reconstituicdo extemporanea antes da
administracdo intravenosa. Devido as limitagdes apresentadas em seu uso devido a nefrotoxi-
cidade grave com risco de causar insuficiéncia renal, diversos estudos envolvendo o desenvol-
vimento de formulagdes seguras tém sido realizados, com o objetivo de propor uma alternativa
menos invasiva (MENESES et al., 2023; PABLO et al., 2023).

2.9. BIOFILME DE CANDIDA ALBICANS EM CATETERES
Os biofilmes sdo comunidades compactadas de microrganismos, mais frequente-
mente bactérias, mas também fungos, com resisténcia aumentada aos mecanismos de defesa
imune e agentes antimicrobianos, causando destruicdo tecidual e disseminagdo de infecgédo
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(PERCIVAL; SULEMAN; DONELLI, 2015). Os microrganismos mais comumente associados
a formac&o de biofilme em cateteres urinérios sdo Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae,
Enterococcus faecalis, Staphylococcus epidermidis e Proteus mirabilis, enquanto as infec¢oes
por cateter venoso sdo principalmente causadas por Staphylococci coagulase negativa, Sta-
phylococcus aureus, Klebsiella pneu moniae, Pseudomonas aeruginosa, Enterococcus faecalis
e espécies de Candida (NICOLLE, 2014; NEOH et al., 2017).

O fungo Candida albicans é um patdgeno oportunista comum em humanos; sendo
0 agente causador mais comum de infeccdo de mucosa e sistémica, responsavel por cerca de
70% das infec¢bes fungicas em todo o mundo (HU et al., 2023; TALAPKO et al., 2021). Esse
fungo é tipicamente caracterizado por sua capacidade de formar biofilmes diferencialmente
aderentes na superficie luminal dos cateteres, facilitando assim a entrada na corrente sanguinea
(DELANEY et al., 2023). Um biofilme de C. albicans formado em um dispositivo médico atua
como um reservatorio de células patogénicas e € altamente resistente a drogas e ao sistema
imunolégico do hospedeiro. O patégeno tem o potencial de se espalhar e causar infecgdes sis-
témicas, que geralmente resultam em taxas de mortalidade clinica mais altas (aproximadamente
30-40%) e sdo um grande desafio para o diagnoéstico e tratamento clinico (GULATI; NOBILE,
2016). O biofilme formado por C. albicans é um sistema de rede densa com estrutura tridimen-
sional complexa, que € composto por um grande nimero de matriz extracelular, células de le-
vedura, pseudo-hifas e hifas. A estrutura do biofilme pode fazer com que C. albicans tenha uma
resisténcia mais forte a drogas antifingicas e ao sistema imunolégico do hospedeiro do que as
células planctdnicas. E relatado que a resisténcia as drogas das células no biofilme é mais de
1000 vezes maior do que a das células planctdnicas, o que dificulta o tratamento clinico (LIN
et al., 2023).

Enquanto algumas das estratégias antimicrobianas atuais concentram-se na tenta-
tiva de erradicar uma infeccdo ja estabelecida, estratégias para prevenir o desenvolvimento de
biofilme em cateteres devem ser consideradas primeiro. Assim, as metodologias podem ser
categorizadas de acordo 0 mecanismo de agéo: (a) estratégias passivas, compreendendo super-
ficies anti-incrustantes que repelem microrganismos por meio de modificac6es fisicas/quimi-
cas, aumentando a hidrofilicidade da superficie ou introduzindo grupos carregados negativa-
mente; e (b) abordagens ativas que usam revestimentos antimicrobianos capazes de interferir
nas vias bioldgicas. Modificando a fisiologia dos patdgenos ou interrompendo sua integridade
estrutural, é possivel matar os microrganismos nas areas circundantes e destruir a complexa

organizacao de seus biofilmes. Os revestimentos antimicrobianos também podem ser divididos
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em revestimentos a base de liberacdo e a base de contato, conforme ilustrado na Figura 12

(RICARDO et al., 2020).

Figura 12 - Revestimento antimicrobiano para cateteres (a) liberacéo e (b) morte por contato.
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Fonte: Adaptado de RICARDO et al., 2020.

Existe uma abordagem sobre a caracterizacdo das metodologias baseadas em con-

tato e baseadas em liberagdo, contudo, um dispositivo médico ideal deve desempenhar sua fun-

cao sem causar efeitos adversos, garantindo a biocompatibilidade e a seguranca do usuario. A

biocompatibilidade depende das propriedades fisicas e propriedades quimicas dos cateteres,

que sdo influenciadas pelo material de que sdo feitos. Os materiais de cateter urinario mais

comumente usados incluem borracha de latex, silicone, poli(cloreto de vinila) (PVC), politetra-

fluoretileno (Teflon) e poliuretano (PU). Devido a sua compatibilidade com a maioria dos me-

dicamentos e baixas taxas de infeccdo, o poliuretano é o material preferido para cateteres vas-

culares (ZHANG; KEOGH; RICKARD, 2013).
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3. OBJETIVOS

3.1. OBJETIVO GERAL

Producdo de poliuretano a partir do biopoliol de Moringa oleifera, com atividade an-
tifungica.

3.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Extrair e caracterizar o 6leo de sementes de M. oleifera;

- Sintetizar poliois pelo método do &cido perférmico gerado in situ, a partir do 6leo de
sementes de M. oleifera;

- Caracterizar a estrutura quimica dos poliois utilizando Espectroscopia de Infraver-
melho (IV) e Ressonancia Magnética Nuclear de 'H;

- Sintetizar poliuretanos a partir dos polidis de M. oleifera, utilizando os isocianatos
TDI e 4,4’-MDl,

- Sintetizar poliuretanos a partir dos poliois de M. oleifera, com 4,4’-MDI e a carga de
preenchimento casca de ovo de galinha;

- Sintetizar poliuretanos a partir dos polidis de M. oleifera, com 4,4’-MDI, carga de
preenchimento casca de ovo de galinha e o farmaco Anfotericina B;

- Caracterizar a estrutura quimica dos poliuretanos;

- Avaliar as propriedades térmicas dos poliuretanos por analise termogravimétrica
(TGA) e calorimetria exploratoria diferencial (DSC);

- Realizar ensaio mecéanico de tracao dos poliuretanos;

- Avaliar a formacao de biofilme de C. albicans nos poliuretanos sintetizados a partir
dos polidis de M. oleifera, com 4,4’-MDI e carga de preenchimento casca de ovo de galinha;

- Avaliar a formacao de biofilme de C. albicans nos poliuretanos sintetizados a partir
dos poliois de M. oleifera, com 4,4’-MDI, carga de preenchimento casca de ovo de galinha e o
farmaco Anfotericina B;

- Avaliar a morfologia dos poliuretanos através de microscopia eletrénica de varredura
(MEV) e o efeito do farmaco Anfotericina B nas estruturas microscopicas dos biofilmes de C.
albicans;

- Propor um mecanismo de agdo do farmaco Anfotericina B nos poliuretanos sinteti-

zados com o farmaco Anfotericina B.
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4. MATERIAIS E METODOS

4.1. MATERIAIS

Sementes de M. oleifera fonte 1 foram coletadas de plantas cultivadas no campus
universitario (Campus do Pici) localizado na cidade de Fortaleza, Ceard/Brasil (3°44'21,4”S
38°34°29,3”L) e sementes de M. oleifera fonte 2, da cidade de Petrolina, Pernambuco/Brasil
(9°22°47,6”S 40°31°37,4”L). Os respectivos 6leos foram nomeados de OMF1 ¢ OMF2. n-he-
xano, Peroxido de Hidrogénio (39%) e Tolueno (Toluol) PA-ACS 100% marca Synth. Diisoci-
anato de tolueno (80% de isomero 2,4-TDI, 99% de pureza), Diisocianato de 4,4'-difenilmetano
e Acido Formico > 98%, adquiridos da Sigma-Aldrich. Farmaco Anfotericina B, pd lidfilo,
marca Cristalia. Cepa clinica de C. albicans resistente ao fluconazol, pertencente a micoteca do
Laboratorio de Bioprospeccgédo de Moléculas Antimicrobianas (LABIMAN/UFC). Meios RPMI
1640 (Roswell Park Memorial Institute 1640) da Sigma-Aldrich e YND - Extrato de levedura
nitrogénio e dextrose, marca Becton Dickinson. Acido 3-(N-morfolino) propanossulfonico,
MOPS, da Sigma- Aldrich). Cascas brancas de ovos de galinha (Gallus propanos sulfénico
domesticus) obtidas do comércio local da cidade de Fortaleza-CE. Tampéo fosfato (pH 7,4) da

marca Dindmica Quimica Contemporanea LTDA.

4.2. METODOS
4.2.1. Extracao do 6leo de Moringa oleifera
As sementes foram coletadas, separadas manualmente da casca e trituradas em li-

quidificador (Mondial, Power 2i, 400 W). O material triturado foi separado em uma série de
peneiras Tyler (20), e utilizada a fracdo com granulometria proxima de 0,850 mm (ZHONG et
al., 2018). Em seguida, aproximadamente 150 g da amostra foram adicionados em um Soxhlet
extrator de 2 L (Unividros, Tubardo, SC, Brasil), ligado a um banho de refrigeracdo em sistema
de refluxo a 60 °C por 6 h apds a primeira extracdo, usando n-hexano, proporcao liquido : sélido
10: 1 (ZHONG et al. 2018) (Figura 13). O solvente foi entdo separado do 6leo por evaporacéo
avacuo. Apos evaporagdo, o OMF2 foi deixado em estufa, & 100 °C, por 2 h (OMONHINMIN
et al., 2020).
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Figura 13 — Diagrama esquematico da extracdo do éleo de M. oleifera via Soxhlet.

N

» < | Condensador

Cartucho de extracéo
= contendo farinha
~/de M. oleifera

<« Extrator
de Soxhlet

Solvente + lipidio

=)

Fonte: Adaptado de Mofijur et al. (2020).

Banho de refrigeracéo

4.2.2. Sintese dos polidis

O 6leo de M. oleifera foi pesado em um baldo tritubulado de 500 mL, e adicionado
0 acido férmico, lentamente (razdo molar de ligacGes duplas para &cido formico 1 : 3), sob
vigorosa agitacdo. Em seguida, peréxido de hidrogénio (29 %, razdo molar de ligacGes duplas
para peroxido de hidrogénio de 1:1,5) foi adicionado lentamente usando um funil de adicéo
durante um periodo de 1 h. Apés a adi¢do do per6xido a mistura foi aquecida entre 65 °C e 70
°C durante 4 h. Em seguida, 100 mL de solucdo de bissulfito de sodio (10 %) foi adicionado
para garantir que o processo de hidroxilacdo fosse interrompido pelo consumo do peréxido. A
mistura resultou em duas camadas, que foram separadas e na sequéncia a por¢éo organica foi
lavada com é&gua destilada (3 x) e solucdo de cloreto de sodio saturada (2 x). A dgua remanes-
cente foi removida por um evaporador rotativo (MONTEAVARO et al., 2005; SHIRKE; DHO-
LAKIYA; KUPERKAR, 2019; VENKATESH; JAISANKAR, 2019). Os poliodis dos 6leos
OMF1 e OMF2, foram nomeados de POMF1 e POMF2, respectivamente.

4.2.3. Sintese dos poliuretanos com TDI
Os PUs foram preparados (Figura 14) em recipientes de vidro apropriados, mistu-
rando-se o poliol com TDI, razdo molar [NCO]/[OH] = 0,4; 0,6; 0,8; 1,0, com o0 POMF1, e
razdo molar [NCO]/[OH] =1,0e 1,2, com 0 POMF2. Apos adi¢do do TDI ao poliol, as misturas
foram agitadas sob aproximadamente 3.000 rpm durante 1 min, em seguida despejadas em mol-
des de politetrafluoroetileno e deixados em estufa por 24 h, a 60 °C (MONTEAVARO et al.,
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2005). Os PUs do POMF1 foram nomeados de PU-POMF1 e os PUs de POMF2 foram nome-
ados de PU-POMF2.

Figura 14 — Esquema do processo de preparacdo dos poliuretanos sintetizados com TDI.

agitacao
'y

@é.diisocianato

pe

— —

poliol undi¢ao poliuretano

Fonte: Adaptado de BARBARA,; DOURGES; DELEUZE (2017); JIANG et al. (2020).

4.2.4. Sintese dos poliuretanos com 4,4’-MDI

O MDI foi mantido em freezer até o uso, quando foi deixado em temperatura am-
biente em condi¢bes secas. A sintese envolveu a mistura do POMF2 com o 4,4’-MDI, pré-
fundidos, razdo molar [NCQO]/[OH] = 1,0; a uma temperatura relativamente baixa (~ 90 °C). Os
componentes foram misturados manualmente, sob aquecimento, chegando a ~ 150 °C, junta-
mente com 0,5 mL de toluol. Depois a mistura foi despejada em molde de politetrafluoroetileno,
projetado para obtencdo do material seco na forma de um canudo (simulando o formato de um
cateter - Figura 15.a), ou circular (para a avaliacdo da formacdo de biofilme - Figura 15.b). A
secagem foi em estufa a 60 °C, até peso constante. Para 0s materiais contendo a carga de pre-
enchimento pé de casca de ovo, o pé foi pesado junto com o poliol, na propor¢édo de 4% em
relagcdo a massa do poliol e para os poliuretanos com Anfo B, o farmaco foi misturado ao toluol
previamente, em quantidade suficiente para obtencdo das concentrag¢fes 4 pg/mL, 32 pg/mL e
256 pg/mL (SONNENSCHEIN et al., 2013).
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Figura 15 — Moldes de politetrafluoroetileno (a) formato de canudo e (b) formato circular.
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Fonte: Autora, 2023.

4.2.4.1. Preparacao de casca de ovo em pé

Primeiro as cascas dos ovos cruas foram lavadas com &gua destilada para remover
vestigios de impurezas, e embebidas em agua destilada por 24 horas. Apos esse periodo a mem-
brana foi retirada manualmente da casca do ovo e as cascas foram secas em estufa convencional
a 105 °C por 18 horas. Um liquidificador doméstico (Id&minas de ralar) foi entdo usado para
pulverizar as cascas de ovos secas e 0 po resultante foi peneirado (149 um, 100 mesh) para
obter particulas em pé finamente divididas. O material assim preparado foi utilizado como
prenchimento dos PUs (SKORCZEWSKA et al., 2022; MAAMOUN et al., 2023).

4.2.4.2. Avaliacédo da formacao de biofilme de Candida albicans

A cepa foi inicialmente semeada em agar batata (meio sélido) + cloranfenicol e
incubada a 35 °C por 24h. Em estagio exponencial de crescimento, esta foi suspensa em meio
YND (meio caldo) e incubada por 24 h a 35°C. Depois as células foram centrifugadas (2500
rpm, 5 min) e lavadas trés vezes com solucdo salina (0,85% NaCl), ressuspensas em meio caldo
RPMI 1640 (pH 7,0) tamponado com MOPS 0,165 M até que se atingisse turbidez equivalente
a 0,5 McFarland (+ 1,5 x 108 UFC/mL). Aliquotas de 1500 pL do indculo foram transferidas
para uma placa de 24 pocos contendo os materiais em cada pogo (PU-SCO e PU-CCO; PU-
SCO 4, PU-SCO 32, PU-SCO 256 e PU-CCO 4, PU-CCO 32, PU-CCO 256). Pocos foram
destinados ao controle positivo de crescimento microbiano (material sem Anfo B em contato
com cepa + RPMI 1640), e outros para controle negativo de esterilidade do meio de cultura e
das pecas (material sem Anfo B em contato com RPMI 1640). Previamente ao teste, a esterili-
dade do material sem Anfo B foi avaliada em meio RPMI 1640. As placas foram incubadas a

35°C durante 24 h e depois foi realizada lavagem dos materiais com solucdo salina (0,85%)
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para a retirada de células ndo aderidas, e os materiais transferidos para tubos de ensaio contendo
1 mL de solucdo salina, submetidos a agitagdo constante durante 1 minuto e 30 segundos, e
uma aliquota de 10 pL semeada em &gar batata com cloranfenicol (COBRADO et al., 2017;
RUBINI, HARI, NITHYANAND, 2021). As placas foram incubadas durante 24 ha 35 °C, e as
colbnias contadas (IWATA et al., 2021). O potencial de inibicdo da Anfo B na formacdo de
biofilme foi avaliado a partir da comparagdo do nimero de col6nias dos testes com o controle
positivo, e o resultado dado em porcentagem. Os testes foram realizados em 4 replicatas dife-
rentes. Significancia estatistica dos ensaios analisada através do programa GraphPad Prism
(versdo 6 para Windows, GraphPad Software, La Jolla, CA, EUA) por analise de variancia
unidirecional (ANOVA) e teste de tukey (p < 0,05).

4.2.4.3. Visualizagao das estruturas microscopicas de Candida albicans por MEV

Primeiramente o microrganismo foi suspenso e incubado em caldo YND por 24 h
a 35°C, depois as células foram centrifugadas (2500 rpm, 5 min) e lavadas com solucao salina
trés vezes. Depois as células foram resuspensas (0,5 McFarland) em meio caldo RPMI 1640
tamponado com MOPS, e adicionadas a uma placa de 12 pog¢os contendo os PUs produzidos
(PU-CCO, PU-CCO 4, PU-CCO 32, PU-CCO 256 e PU-SCO, PU-SCO 4, PU-SCO 32, PU-
SCO 256), que foi incubada por 24 h a 35 °C para a formacédo do biofilme na superficie do
material e observacdo do efeito da Anfo B em biofilme em formagé&o.

As amostras foram fixadas por solucéo de glutaraldeido 2,5% adicionada de tampao
cacodilato de sddio 0,15 M e azul alcian (0,01%) e incubadas durante a noite a 4 °C. Em seguida,
foi realizada a desidratacdo alcodlica (30, 50, 70, 80, 90, 95 e 100% de etanol). Por fim, as
amostras foram submetidas a solugdo de hexametildisilazano para a secagem completa e reves-
tidas com 20 nm de ouro e o biofilme fangico foi observado utilizando o MEV (RODRIGUES
etal., 2023).

4.2.5. Teste de estabilidade hidrolitica
A capacidade de intumescimento dos PUs, PU-SCO 256 e PU-CCO 256 em agua e
tampdo fosfato (pH 7,4) foi estimada pela imersdo das amostras por um periodo total de uma
semana em condi¢des ambientes. A taxa de intumescimento das amostras foi examinada ime-

diatamente apds as amostras terem sido removidas do meio, usando a seguinte equagéo:

Intumescimento (%) = % x 100 Equacdo (1)

0
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Onde:
Wo = peso inicial do PU;

W1t = peso do PU apds imerséo.

4.2.6. Teste de liberacdo da Anfotericina B

Para entender se a sensibilidade a C. albicans se deu por liberagdo ou contato, foi
realizado um experimento de liberacdo tipico, onde as pecas produzidas com o farmaco Anfo
B, PU-SCO 256 e PU-CCO 256, foram adicionados ao tampdo MOPS (pH 7,4) como meio de
liberagdo, & temperatura ambiente por 24h, conforme o procedimento do teste antibiofilme.
Ap0s o periodo o meio de liberagdo foi submetido a analise por espectrofotémetro UV-Visivel
para determinar as quantidades de liberacdo do medicamento. A concentracdo do farmaco li-
bertado foi medida a partir dos dados de absorbancia a 406 nm utilizando uma curva de cali-
bracdo derivada da concentracdo conhecida do farmaco por espectroscopia UV-vis (NAYAK;
BHATTACHARJEE; CHAUDHARY, 2011).

4.3.CARACTERIZACOES
4.3.1. Cromatografia Gasosa/Espectrometria de Massa (GC/MS)
Os 6leos extraidos foram analisados por GC/MS SHIMADZU QP-2010 ULTRA,

equipado com uma coluna capilar (5%-fenil)-metilpolissiloxano (DB-5) (30 m x 0,25 mm),
usando hélio como gas de arraste (em fluxo taxa de 0,6 mL/min) em modo splitless (volume de
injecdo 1 L, de solucdes de 1 mg/mL com acetato de etila). A temperatura do forno foi inici-
almente ajustada em 120 °C e programada em 10 °C/min até 300 °C, depois mantida por 10
min. As temperaturas do injetor e do detector foram, respectivamente, 250 °C e 300 °C. O
analisador quadrupolo foi ajustado para ionizacdo eletrdnica (El) e escaneado em uma faixa
entre 50 a 450 m/z.

4.3.2. Cromatografia de Permeacao em Gel (GPC)

A massa molar média ponderada (Mw) e a massa molar média numérica (Mn) dos
polidis foi determinada usando um cromatdgrafo liquido de alta eficiéncia (HPLC, marca Va-
rian), com detector de indice de refracdo RID-10A, utilizando pre-coluna e duas colunas em
série Phenomenex-GPC/SEC linear 7,8 x 300 mm, 5 um, fase movel de THF a 40 °C, fluxo de
1 mL.min%, tempo de fluxo de 25 min. As amostras foram preparadas em tetrahidrofurano

(THF) na concentragdo de 1 mg.mL™?, solubilizadas sob agitacdo constante por 60 min e depois
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filtradas em membrana Milipore® 0,45 um. O volume de amostra injetada foi de 20 uL e a

curva padréo foi de poliestireno com Mw conhecido (de 1,22 x 10° a 6,25 x 10° g.mol™).

4.3.3. Indice de Hidroxilas

O indice de Hidroxilas (IH) dos poliis foi determinado por titulagio de acordo com
anorma ASTM D1957-86. Utilizando um erlenmeyer de boca sinterizada dissolveu-se 2,0 g de
poliol em 5 mL de solucédo previamente preparada de piridina mais anidrido acético (3:1). Para
fazer o branco foi utilizado apenas 5 mL da solucdo. Em outro erlenmeyer, foi pesado aproxi-
madamente 1,1 g dos polidis para determinac&o do indice de Acidez (IA), seguido da adigfo de
10 mL de piridina. Os erlenemyers foram conectados a condensadores e refluxados em banho
a 100°C durante 60 minutos. Em seguida, foram adicionados 10 mL de agua destilada em cada
um dos frascos e mantidos sob aquecimento por mais 10 minutos. Os tubos foram retirados do
banho e resfriados a temperatura ambiente. Foram adicionados 25 mL de &lcool n-butilico e 1
mL de solucdo etandlica de fenolftaleina em cada um dos tubos. Finalmente todas as amostras
foram tituladas com soluc&o alcodlica de KOH 0,5 mol.L™, até o surgimento de uma cor rosa.

O indice de hidroxila das amostras foi calculado a partir da Equacéo (2):

SxA

indice de OH = M xNx56,1 Equacao (2)
Onde:
B = volume de solucéo de KOH utilizado para titulagdo do branco (mL);
S = peso da amostra utilizada na analise de IH (g);
A = volume de solucdo de KOH utilizado para verificacdo do 1A (mL);
C = peso da amostra utilizada na analise de 1A (9);
N = concentragio molar da solugdo KOH utilizada para titulagio (mol.L™Y).

4.3.4. Indice de Acidez
A determinag&o do indice de acidez seguiu a norma AOCS Official Methods Cd 3a-
63, onde em um frasco de erlenmeyer de 125 mL foram medidos aproximadamente 0,2 gramas
de amostra. Neste recipiente, foi adicionada uma gota de solugéo etanolica do indicador fenolf-
taleina 1% (m/v) e 2,5 mL da mistura dos solventes: éter etilico e etanol (2:1). Depois, cada
amostra foi titulada com a solugédo padronizada de KOH padronizada (~ 0,1M), até apareci-
mento da coloracdo rosa. Todas as amostras e o branco foram analisadas em triplicata. Para

calcular o indice de acidez (I1A) utilizou-se a equacao 3:
27



indice de acidez = Y42 x Nx 56,1 Equacio (3)

mq

Onde:

VA = volume de solu¢do de KOH gasto na titulacdo da amostra (mL);
VB = volume de solucdo de KOH gasto na titulagcdo do branco (mL);
N = concentragéo da solucdo padronizada de KOH (mol.L™Y).

m = € a massa de amostra em gramas (g).

4.3.5. Indice de lodo

A determinacdo do indice de iodo do OMF e POMF2 foi realizada pelo método da
(AOCS, 1995) AOCS Cd 1-25. Em um erlenmeyer de 250 mL foram adicionadas massas apro-
ximadas de 0,25 g de amostra (OMF2). Em seguida, foi adicionado 20 mL de ciclohexano. A
esta mistura, foram adicionados 25 mL da solugdo de Wijs e, imediatamente apos a adi¢do, o
recipiente foi tampado e armazenado em ambiente escuro por 30 minutos. Decorrido o tempo,
foram adicionados 20 mL de solucdo aquosa de Kl 15% (m/v) e 100 mL de agua destilada
recém fervida e fria. A mistura obtida foi titulada com uma solucéo de Na2S;0s 0,1 mol.L?,
previamente padronizada, adicionando o titulante gradualmente sob agitacdo magnética, até o
desaparecimento da cor amarela. Neste momento, foi adicionado 1-2 mL de solucdo de amido
5 g.L 7 e a titulagdo continuou até o desaparecimento da cor azul. Foi conduzida, simultanea-
mente, a determinagdo do branco. As amostras foram analisadas em triplicata. O indice de iodo
das amostras foi calculado a partir da seguinte equagéo:

(B-S)xNx12,69

> Equacao (4)

Indice de Iodo =
Onde:
B = volume de titulante utilizado para o branco (mL);
S = volume de titulante utilizado para a amostra (mL);
N = normalidade da solugéo de Na,S;03 (mol.L™);

P = massa da amostra (g).

4.3.6. Espectroscopia de Ressonancia Magnética Nuclear (RMN) de 'H
Os 6leos e poliois obtidos foram submetidos a anélise de RMN de *H (8 transientes)
em um Espectrémetro Avance DRX 500 MHz (Bruker). 20 mg da amostra foi dissolvida em
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0,5 mL de cloroférmio deuterado (CDCls3) e os espectros foram analisados usando o software
MestReNova.

4.3.7. Espectroscopia na regido do Infravermelho com Transformada de Fourier

(FTIR)

Os espectros de FTIR das amostras de 6leo, polidis, e PUs ndo curados, foram ob-
tidos em espectrometro 620-IR (Varian) no modo de reflexao total atenuada (ATR) com cristal
de seleneto. A varredura foi realizada no intervalo de 4000 a 600 cm™.

Para as amostras de PUs curados, os espectros de infravermelho FTIR foram reali-
zados em espectrometro Modelo 16 PC (Perkin Elmer) em pastilhas de KBr, no intervalo de
4000 a 400 cm'™,

4.3.8. Termogravimetria (TGA)

A estabilidade térmica das amostras de 6leo, poliol e PUs foi analisada utilizando
equipamento de andlise termogravimétrica/térmica Shimadzu® DTG - 60H diferencial ope-
rando em atmosfera inerte de nitrogénio, a uma taxa de aquecimento de 10 °C.min, vazio de
40 mL.min, com faixa de aquecimento de 25 - 1000 °C. Aproximadamente 4,52 + 0,32 mg de
6leo, 6,54 + 0,85 mg de poliol e 7,46 + 0,32 mg de PU foram usados em um suporte de alumina

como uma amostra de porta.

4.3.9. Calorimetria Exploratoéria Diferencial (DSC)

As analises de DSC das amostras de 6leo, poliol e PUs foram realizadas em equi-
pamento modelo DSC Q20 (TA Instruments) na Embrapa Agroindustria Tropical de Fortaleza.
As curvas de DSC para os PUs sintetizados com TDI foram obtidas na faixa de temperatura de
- 90 a 250 °C, sob atmosfera de nitrogénio, fluxo de 50 mL.min e taxa de aquecimento de 10
°C.min.

A faixa utilizada para 0s PUs sintetizados com 4,4’-MDI e a carga de preenchimento
casca de ovo foi o resfriamento até - 80 °C e, posteriormente, aquecimento até 200 °C. Apds
isoterma de 2 minutos, resfriamento até - 80 °C e novamente aquecimento até 200 °C. Analisou-
se também o 4,4’-MDI e o farmaco Anfotericina B, com resfriamento até -50 °C e depois aque-
cimento a uma velocidade constante de 10 °C.min, até 90 °C. Apos isoterma de 2 minutos,

resfriamento até -80 °C e novamente aquecidas até 90 °C.
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4.3.10. Microscopia Eletronica de Varredura (MEV)

As analises morfoldgicas da superficie dos poliuretanos obtidos foram realizadas
utilizando um Quanta-450 FEG (FEI) a 10 kV em stubs sobre adesivo de carbono, na Central
Analitica da Universidade Federal do Ceara. As amostras foram metalizadas em um equipa-
mento Q150T ES (Quorum) com aplica¢do de uma camada de ouro (20 nm). As imagens foram
obtidas em microscopio eletrénico em 100x, 200x, 1.000x e 10.000x.

4.3.11. Ensaio Mecanico de tragdo
O ensaio de tracdo dos poliuretanos obtidos foi realizado em uma Maquina Univer-
sal de Ensaios, marca EMIC, modelo DL3000. A velocidade de ensaio utilizada foi de 10
mm/min e as células de carga utilizadas foram de 500 N. Os corpos de prova foram cortados
em forma de haltere (Figura 16) com um comprimento de 15 mm e uma largura de secéo estreita

de 2 mm.

Figura 16 — Esquema da amostra de poliuretano na forma de haltere.

Fonte: Adaptado de SUN; DI; LIU (2021).
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5. RESULTADOS E DISCUSSAO

5.1. OBTENCAO DO OLEO DE MORINGA

O aspecto visual dos 6leos de sementes de M. oleifera fonte 1 (OMF1) e fonte 2
(OMF2) estdo apresentados na Figura 17. Conforme Ghazali; Mohammed (2011) o 6leo extra-
ido da semente de M. oleifera é liquido a temperatura ambiente e de cor amarelo palido. Con-
tudo, o OMF2 apresentou uma cor mais escura, que segundo Zhong et al. (2018), um éleo mais
laranja pode ser devido a reacdo de Maillard ocorrida durante o aquecimento. De fato, 0 OMF2
obtido apds evaporacdo do hexano, foi deixado secar em um forno a 100 °C por aproximada-
mente 2 h e resfriado em dessecador antes de uso posterior (OMONHINMIN et al., 2020). Esse
procedimento foi adotado porque 0 OMF1 ndo mostrou estabilidade em funcdo do tempo de

armazenamento, vindo a apresentar opalescéncia e formacéo de precipitado.

Figura 17 — Aspecto visual dos 6leos de M. oleifera obtidos (a) OMF1, (b) OMF2 e (c) mudanca de cor do OMF1.

N = —

Fonte: Autora, 2022.

Os fosfolipidios consistem em uma estrutura de glicerol, com dois acidos graxos e
um grupo fosfato polar, que por sua vez pode estar associado a outros compostos contendo
grupos amino, hidroxilas e aminoacido (colina, etanolamina, serina) ou um acgucar (inositol)
conforme apresentado na Figura 18. Estes lipidios polares estdo presentes nas membranas das
células vegetais, que sdo coextraidos juntamente com triglicerideos neutros durante a extracao
de sementes usando hexano (YARA-VARON et al., 2017). Os fosfolipidios s&o soltveis em

6leo, mas se tornam insolUveis na presenca de agua, assim, os fosfolipidios podem funcionar
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como antioxidantes naturais em 6leos brutos, mas podem sedimentar durante o armazenamento,

devido a formacdo de agregados coloidais e precipitados (LEHTINEN et al., 2017).

Figura 18 — Estrutura quimica de um fosfolipidio exemplificado por 1-palmitoil-oleoil-sn-glicero-3-fosfocolina e
possibilidade de diferentes grupos polares como fosfatidiletanolamina (FE), fosfatidilglicerol (FG), fosfatidilserina
(FS) e fosfatidilinositol (FI).
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Fonte: DRESCHER; HOOGEVEST, 2020.

Os rendimentos medios dos 6leos foram de 45,21 + 0,68 % para 0 OMF1 e 40,32 +
0,50 % para 0 OMF2. Wiltshire et al. (2022) mostraram que o rendimento médio do 6leo da
estacao seca foi menor (34,68 + 0,19%), enquanto o 6leo da estagdo chuvosa apresentou um
aumento no rendimento (para 38,00 = 0,22%). Petrolina-PE esta localizada em uma vegetacdo
de floresta seca (Caatinga), no semiarido brasileiro (BSAR), que € caracterizado pela escassez
hidrica e alto indice de evapotranspiracdo real (Etr) na maior parte de sua area, embora também
existam locais com abundéncia de agua superficial, como a regido agricola irrigada (LIMA et
al., 2021). Essa pode ser a explicacdo para menor valor no rendimento, em relacdo ao OMF1
obtida da cidade de Fortaleza - CE, localizada na costa atlantica, na regido Nordeste, com um
total anual de precipitacdo de 1200 - 1400 mm, com média de aproximadamente 200 mm/més
durante a estacdo chuvosa (janeiro-julho) (SOUSA et al., 2015).

O rendimento do OMF2 foi mais proximo dos valores encontrados na literatura
(38 %), para extracdo de Gleo de sementes de M. oleifera utilizando o solvente n-hexano, em
sistema do tipo Soxhlet (SAUCEDO-POMPA et al., 2018; OMONHINMIN et al., 2020). Esse
resultado inferior pode ser devido ao aquecimento que o OMF2 foi submetido apds extracéo,
para garantir maior eficiéncia da retirada de &gua, evitando assim a precipitacdo dos fosfolipi-
dios hidrataveis, insoltveis em 6leo (que podem ser removidos por centrifugacdo) (CHEW,
TAN; NYAM, 2017). Tendo em vista a ocorréncia do OMF1 e sabendo-se que a composi¢do
do oleo de M. oleifera é rica em fosfolipidios (BELO et al., 2019).

A acidez do OMF1 foi de 28,70 mg KOH/g de 6leo e a acidez do OMF2 foi de

26,00 mg KOH/g de oleo. O indice de acidez mede a presenca de &cidos graxos livres gerados
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por hidrélise ou por oxidagdo. O aumento do valor da acidez nos 6leos da estacdo chuvosa é
provavelmente devido as reacGes de hidrolise que podem ser aceleradas pelo alto teor de umi-
dade na semente (MOREIRA et al., 2020; WILTSHIRE et al., 2022).

A Tabela 2 apresenta a composicao de acidos graxos dos 6leos, OMF1 e OMF2
obtidos, determinada por GC-MS. Conforme Wiltshire et al. (2022) a fracdo de &cidos graxos
insaturados foi maior que a da saturada para os dois 6leos, OMF1 e OMF2, sendo o acido oleico
0 principal &cido graxo. Os &cidos graxos predominantes para Zhong et al. (2018) também fo-
ram o acido oleico (66,28% - 68,36%), seguido pelos acidos palmitico (6,36% - 6,68%) e behé-
nico (5,89% - 6,32%). Contudo, para 0 OMF1 e OMF2, o segundo &cido graxo mais abundante
foi 0 acido behénico, de acordo com Moreira et al., (2020) e Owon et al. (2021). O alto teor de
acido behénico ¢ a razdo pela qual o 6leo € conhecido comercialmente como 6leo “Ben” ou

“Behen” (LEONE et al., 2016).

Tabela 2 — Composicéo de 4cidos graxos (%) dos 6leos de M. oleifera obtidos, OMF1 e OMF2.

Leoneetal., Zhongetal., Omonhinminetal.,

OMF1 OMF2 2016 2018 2020
o , Composicdo  Composicdo
Acidos graxos Simbolo (% em peso) (% em peso)
Miristico C14:.0 - - 0,11 - 0,5
Palmitico C16:0 5,12 8,35 6,41 6,42 7,9
Palmitoleico Cl6:1 Traco 1,94 1,41 1,57 2,5
Estedrico C18:0 5,38 7,48 5,03 5,78 4,5
Oleico C18:1(9) 78,32 60,55 73,56 68,36 67,3
Linoleico C18:2 - - 0,83 0,94 -
Linolénico C18:3 - - 0,36 - 1,1
Araquidico C20:0 3,22 - 3,32 6,29 55
Gadoleico C20:1 1,55 5,39 1,79 1,68 -
Beénico C22:0 6,40 9,85 6,04 6,29 4,1
Lignocérico C24:0 Trago 1,81 0,54 - -
> Saturado - 20,12 32,88 22,88 27,45 28,0
> Insaturado - 79,87 67,11 76,76 72,55 70,9
> Poliinsaturado - - - 0,36 - 1,1

Fonte: Autora, 2022.

As caracteristicas agroclimaticas da area de cultivo e da variedade M. oleifera cul-
tivada podem ser a causa de algumas diferengas na composicdo de acidos graxos do 6leo. No
entanto, a presente composicao de acidos graxos mostra que os 6leos de semente de M. oleifera
obtidos, se enquadram na categoria de 6leos de alto teor oleico e contém uma alta proporc¢éo de
acidos graxos monoinsaturados em relacdo aos saturados (AGM/AGS) (LEONE et al., 2016).
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5.2. OBTENCAO DO POLIOL
Os poliois obtidos dos 6leos, OMF1 e OMF2, foram nomeados de POMF1 e
POMF2, respectivamente (Figura 19). Enquanto o POMF1 se apresentou como liquido claro e
bastante viscoso, 0 POMF2 foi sélido ceroso branco a temperatura ambiente (LI; LUO; HU,
2015).

Figura 19 — Polidis obtidos dos 6leos de M. oleifera (a) POMF1 e (b) POMF2.

Fonte: Autora, 2022.

Os polidis sdo geralmente altamente viscosos (quando poliméricos) a sélidos
(quando de baixo peso molecular) a temperatura ambiente, devido as ligacbes de hidrogénio.
Conforme Pan; Webster (2012), a conversao dos grupos epdxi em grupos hidroxila aumenta a
viscosidade devido ao aumento das ligacGes de hidrogénio, no entanto, a oligomerizagdo pode
levar a um aumento significativo na viscosidade dos poliois.

Além disso, Kong et al. (2013) explica que maiores graus de hidrolise resultam em
um produto com maior teor de hidroxila e menor viscosidade, enquanto a oligomerizagéo re-
sulta em menor teor de hidroxila e maior viscosidade. Desse modo, acredita-se que a viscosi-
dade mais baixa do POMF1 se deva a maior grau de hidrolise e menor grau de oligomerizag&o.

A fim de comparacdo e célculos da razdo molar [NCO]/[OH] utilizadas nas reacoes
de polimerizacéo, foi realizada a verificacdo do indice de hidroxila dos polidis precursores:
POMF1 171,06 mg KOH/g de amostra e POMF2 176,97 mg KOH/g de amostra. O resultado
de indice de acidez dos respectivos polidis foi: 1,82 mg KOH/g de poliol e 0,47 mg KOH/g de
poliol. O POMF2 apresentou resultado de indice de iodo 1,29 g de 12/100 g de poliol (e do seu
respectivo 6leo 69,72 g de 12/100 g 6leo).
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5.3. CARACTERIZACAO DOS OLEOS E POLIOIS

5.3.1. Espectroscopia no Infravermelho dos 6leos e polidis obtidos

A técnica ATR-FTIR foi empregada para confirmar qualitativamente a conversao
bem-sucedida dos 6leos de M. oleifera fonte 1 e fonte 2 (OMF1 e OMF2) em seus respectivos
polidis (POMF1 e POMF2). Para o espectro do OMF1 (Figura 20.a), as principais bandas dos
grupos funcionais de triglicerideos puderam ser claramente observadas. As bandas em 2923
cm™!, 2852 cm™! e 1463 cm™! foram atribuidas ao estiramento C—H assimétrico e simétrico e a
deformacéo angular C—H dos grupos —CH.—, respectivamente. O sinal forte em 1743 cm™! foi
atribuido ao estiramento C=0 dos grupos éster do triglicerideo. A banda de absorc¢éo fraca (um
ombro) em 3008 cm™! correspondeu ao alongamento C—H de C=C-H alifatico, enquanto a
banda muito pequena em 1656 cm™! foi atribuida a vibragdo de alongamento C=C em confor-

macao cis. Além disso, o estiramento C—-O de grupos éster pode ser observado em 1161 cm™!
(EKKAPHAN et al., 2016).

Figura 20 — Espectros de FTIR (a) OMF1 (b) POMF1.
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Fonte: Autora, 2022.

Na figura 20.b é apresentado o espectro de FTIR do POMF1 preparado, onde a
presenca das bandas em 3451 cm™ e 1726 cm™ da vibragdo de estiramento do grupo hidroxila
e estiramento carbonila do grupo éster, respectivamente, confirmaram a formacéo de polidis de
poliéster (ENDERUS; TAHIR, 2017).

A presenca de hidroxila no poliol foi também refletida pelas bandas de transmitan-

cia em nimeros de onda de 1101 cm™, devido ao estiramento de hidroxila de alcool secundario.
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O estiramento da carbonila em 1743 cm™ atribuido a presenca da ligagdo éster do 6leo de mo-
ringa foi ligeiramente deslocado para 1726 cm™ no espectro do poliol (CONTRERAS et al.,
2020; JAYAVANI et al., 2017). As bandas de absorcio em 2852cm™ e 2922 cm™ esto associ-
adas as vibracOes de estiramento simétrico e assimétrico de ligacbes C—H em grupos metileno
presentes em cadeias alifaticas e grupos terminais de metila (HEJNA et al., 2016; NACAS;
CHINELLATO; DOS SANTOS, 2019). Em 1377 cm ¢ apresentada uma banda de absorcio
caracteristica para deformacao angular no plano de CH: e ligagdo C—H dos grupos —CHs e 1464
cm™ as ligagBes C—H nos grupos —CH2— e C-OH. Na faixa de 1050-1170 cm™, podem ser
observadas varias bandas de absorcéo caracteristicas para vibraces C-O-C de grupos éter e
éster, que esté relacionado a estrutura do poliol preparado (BOROWICZ; PACIOREK-SA-
DOWSKA; ISBRANDT, 2020; HEJNA et al., 2016). A formacéo do poliol é também verifi-
cada pelo desaparecimento dos sinais em 1656 cm™ e 3008 cm™, que estdo relacionados a in-
saturacdes das cadeias de &cidos graxos (QUIRINO et al., 2015). O desaparecimento de liga-
¢Bes duplas em 3008 cm™ indicou a concluséo da reagdo (CVETKOVIC et al., 2008).

O espectro de FTIR do OMF2 (Figura 21.a) exibiu as caracteristicas moleculares
comuns do 6leo de M. oleifera: bandas extensas em 2922 cm™ e 2952 cm?, atribuidas aos esti-
ramentos simétricos e assimétricos de C—H (CH.); uma banda entre 1743 cm™ e 1710 cm™,
referente a vibracdo de estiramento do grupo éster de carbonila (C = O); e uma banda em
1463 cm™* em relacéo a ligagdo C = C. A banda em 1160 cm™ é atribuida aos ésteres e representa
trechos assimétricos das ligagdes C—C(=0), -O e O—-C-0. A banda em 721 cm™ ¢ devido a
deformacéo assimétrica do grupo CH2 (WILTSHIRE et al., 2022).

Moreira et al. (2020) explica que devido & acidez relativamente alta do 6leo de M.
oleifera (28,7 mg KOH/qg), é possivel verificar a pequena banda em 1710 cm referente a vi-
bracdo de estiramento de carbonila do acido carboxilico. Contudo, no OMF1 essa banda é niti-
damente mais intensa em relacdo ao OMF2. Wiltshire et al. (2022) mostra que a presenca de
agua nos extratos de estacdo chuvosa promoveu aumento de acidos graxos livres devido a rea-
cao de hidrolise. A agua (um nucledfilo fraco) ataca a ligacéo éster dos triacilglicerois gerando

mono-diacilglicerois, além do glicerol e dos &cidos graxos livres.
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Figura 21 — Espectros de FTIR (a) OMF2 (b) POMF2.
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Fonte: Autora, 2022.

O sinal distinto em 3004 cm™ é causado pelo estiramento C—H das ligacdes cis-
olefinicas (-HC = CH-). Uma banda pouco intensa ocorreu em 1656 cm™* devido ao estiramento
C=C das cis-olefinas. Além disso, as bandas sobrepostas na faixa de 1463-1377 cm s&o devi-
das a combinacao dos modos de deformacao dos grupos metila e metileno. Bandas de absor¢édo
de deformac&o angular fora do plano C-H de CH, em 1238 cm™! e 1160 cm™. A banda mais
intensa na extremidade inferior do espectro em 721 cm foi atribuida a combinagéo de vibragio
angular e a deformacao fora do plano do metileno em olefinas (FU et al., 2021).

O espectro de FTIR (Figura 21.b) mostrou que o POMF2 foi formado. O desapare-
cimento das duplas ligacdes (3004 cm™) indicando o sucesso da reacéo, e o aparecimento da
banda do grupo hidroxila (3435 cm™) é evidente no espectro. As vibracdes de estiramento e
absorcao de vibracdes de flexdo do anel oxirano C—O—C ndo foram identificadas em 823 cm™
e 856 cm, bem como no POMF1 (Figura 17.b) (DANOVA; TARIGAN; -, E., 2016; KIR-
PLUKS et al., 2018; BAGNI; GRANADOS; REBOREDO, 2019; COMAN et al., 2021). A
banda de estiramento C=0 dos grupos ésteres, bastante intenso em 1741 cm evidencia o alto
teor de estruturas de éster de triglicerideos (KIRPLUKS et al., 2018), a presenca deste sinal
antes e depois da epoxidacdo confirma que a estrutura dos triglicerideos foi estavel e ndo foi
afetada durante esta reagio (KURANSKA et al., 2019).

A figura 22 apresenta a sobreposicdo dos espectros de FTIR dos dois poliois
(POMF1 e POMF2), onde é evidente o sinal de hidroxila maior no POMF2. Kirpluks et al.
(2018) explica que o aumento na intensidade desta banda correlaciona-se com 0 aumento do
valor de OH do poliol obtido. Além disso, a banda de estiramento C—-O dos grupos éter em

1070 cm™ também foi mais perceptivel no espectro de FTIR do POMF2, assim como em
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1100 cm™ da reagdo de abertura do anel epoxi, mesmo os sinais estando sobrepostos e ndo
podendo serem separados sem mais deconvolugio da banda (CVETKOVIC et al., 2008; KIR-
PLUKS et al., 2018; COMAN et al., 2021).

Figura 22 — Espectros de FTIR dos polidis POMF1 e POMF2.
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Fonte: Autora, 2022.

5.3.2. Cromatografia de Permeacdo em Gel (GPC)

Os pesos moleculares do POMF1 e POMF2 foram determinados como peso mole-
cular médio numérico (Mn) e como peso molecular médio ponderal (Mw) em relacdo aos pa-
drdes de poliestireno e o indice de polidispersidade (PDI) foi calculado de acordo com PDI =
Mw/Mn (LAUBE et al., 2017) (Tabela 3).

Tabela 3 — Resultados de GPC dos polidis obtidos, POMF1 e POMF2.

Tempo de Migracgdo Mn Mw Area

Amostra (min) (Dalton) (Dalton) (%) O
POMF1

Fracdo 01 15,894 3677 3735 2,9853 1,01587
Fracdo 02 16,730 1599 1671 26,5932 1,04491
Fragdo 03 18,193 460 470 8,0665 1,02243
Fragédo 04 19,665 137 143 21,1918 1,04151
Fracdo 05 20,601 60 61 41,1633 1,01372
POMF2

Fragdo 01 16,706 1797 1820 3,9743 1,01257
Fracdo 02 17,247 1067 1078 2,9294 1,01001
Fracdo 03 18,201 477 486 8,6346 1,01794
Fracdo 04 19,683 136 138 4,4653  1,01409
Fragdo 05 20,776 51 54 79,9964 1,03966

Fonte: Autora, 2022.
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Os cromatogramas GPC de ambos os polidis foram multimodais (Figura 23). Ao
comparar 0s cromatogramas verificou-se que a quantidade relativa de oligdmeros de ordem
superior (no tempo de retencdo inferior) é maior no POMF1 (Figura 23.b) em relacdo ao
POMF2 (Figura 23.a), determinada pela porcentagem de area do cronograma de GPC obtido
para as amostras (KONG et al., 2013).

Figura 23 — Cromatogramas de GPC dos polidis obtidos (a) POMF1 e (b) POMF2.
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Kong et al. (2013) mostra que a oligomerizacdo € uma reacao colateral comum da
hidroxilacao de 6leos epoxidados que resulta em polidis com baixa funcionalidade e alta visco-
sidade. Os possiveis mecanismos para a formacéo de oligdmeros sdo complexos, em geral, po-
dem ser um bi-produto, de reacdes de transesterificacao (Figura 24.a), e devido a polimerizagéo
por abertura de anel do grupo epéxido (Figura 24.b), onde grupos hidroxila secundarios recém-
formados também podem reagir com epdxidos, como mostram Pan; Webster (2012) e Caillol
etal. (2012).

No presente estudo, o fato de que a maior quantidade de oligbmeros foi observada
no POMF1, sugere que a polimerizagdo do grupo epoxido foi a reacdo secundaria predomi-

nante.
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Figura 24 — Possiveis reacdes colaterais produzindo oligdmeros durante a reacdo de abertura do anel epdxido de

um triglicerideo, utilizando &cidos.
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Fonte: CAILLOL et al. (2012).

5.3.3. Espectroscopia de Ressonancia Magnética Nuclear dos 6leos e polidis obtidos

A Figura 25 mostra o espectro de RMN de 'H do OMF1. Este espectro contém os

sinais tipicos dos espectros de 6leos vegetais, desenhados de a a h que representam diferentes

tipos de hidrogénio e seus sinais correspondentes (LOPES et al., 2010).

Figura 25 — Espectro de RMN de *H do OMF1.
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O sinal h entre 0,86 e 0,89 ppm resulta da sobreposicao dos tripletos do hidrogénio

metil terminal (CHz) dos acidos oleicos.
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O sinal g ocorreu por sobreposicdo dos sinais do hidrogénio metilénico (CH2)n. Os
deslocamentos quimicos desses 4&tomos de hidrogénio estdo localizados entre 1,22 e 1,42 ppm.

Os sinais d e f, como multipletos, estdo relacionados ao hidrogénio metilénico nas
posigdes o (-OCO—-CHpy; 2,33-2,38 ppm) e B (—-OCO-CH>-CHy; 1,52-1,70 ppm), respectiva-
mente, em relagdo ao grupo acil.

O sinal e, como multipleto, entre 1,94 e 2,14 ppm situa-se o hidrogénio alilico em
relacdo a ligacdo dupla (—-CH,—CH=CH).

O sinal ¢, como dois dupletos dupletos, situados entre 4,10 e 4,32 ppm, € atribuido
a atomos de hidrogénio nos atomos de carbono 1 e 3 da fracéo glicerol (-CH,OCOR), enquanto
o sinal b, como multipleto em 5,20-5,26 ppm, refere-se ao atomo de hidrogénio do carbono
metinico no mesmo grupo (CHOCOR).

O ultimo sinal se sobrepde ligeiramente com um multipleto correspondente ao sinal
a (5,26-5,40 ppm), que € atribuido ao hidrogénio olefinico (—CH=CH-).

A Figura 26 mostra o espectro de RMN de 'H do OMF2. Este espectro contém os
mesmos sinais tipicos apresentados no espectro do OMF1 (Figura 25), com sinais correspon-

dentes.

Figura 26 — Espectro de RMN de *H do OMF2.
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A hidroxilacdo dos 6leos, OMF1 e OMF2, pelo método do &cido perférmico gerado
in situ, para obtenc&o dos respectivos poliois, POMF1 e POMF2, foi verificada pela técnica de

RMN de *H e os espectros sdo apresentados nas figuras 27 e 28.

Figura 27 — Espectro de RMN de *H do POMF1.
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Figura 28 — Espectro de RMN de *H do POMF2.
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Nestes espectros (Figuras 27 e 28), observou-se que o sinal referente a regido de
insaturacao entre 5,26 e 5,40 ppm desapareceu, relacionado a absorgéo de hidrogénio de olefina
do material de partida e o sinal correspondente ao hidrogénio metinico da fragéo glicerol entre
5,20 e 5,26 ppm (ROOCH2).CH(OOR) permaneceu (MONTEAVARO et al., 2005; LOPES et
al., 2010; CHAN et al., 2021).

Os picos tipicos para o grupo epoOxi sdo geralmente encontrados na faixa de 2,8 a
3,2 ppm, assim, espera-se que apos a abertura do anel do 6leo epoxidado, os picos em torno de
2,9 ppm desaparecam e surja um singleto em torno de 3,1 ppm devido ao proéton ligado ao grupo
hidroxila (UPRETY et al., 2017). Esse resultado se apresentou mais evidente para 0 POMF2,
conforme apresentado na Figura 25, confirmando uma melhor conversdo do 6leo em poliol para
0 POMF2, em relagdo ao POMFL1.

Além disso, outras principais mudancas observadas foram o aparecimento de sinais
de hidrogénio atribuidos ao grupo formiato (HCOO-, 8,15 ppm) e prétons metinicos ligados
aos grupos hidroxila (-CH(OH)), e formiato (-CH(OCOH)), entre 3,8-4,2 ppm) e a auséncia
do sinal atribuido ao hidrogénio bis-alilico (1,94-2,14) (MONTEAVARO et al., 2005; LOPES
etal., 2010; JAYAVANI et al., 2017).

5.3.4. Termogravimetria dos 6leos e polidis obtidos

A analise termogravimétrica dos 6leos de M. oleifera extraidos (OMF1 e OMF2),
foi realizada para caracterizar os estagios de decomposicdo e estabilidade térmica. A curva ter-
mogravimétrica (TGA) (Figura 29.a) e sua derivada (DTG) (Figura 29.b), mostram a decom-
posicdo em quatro estagios térmicos (MOREIRA et al., 2020).

Para o OMF1, o primeiro evento térmico inicia-se em aproximadamente 30 °C, ter-
minando em 113 °C, onde uma perda de massa de 0,48 % observada, esta associada a volatili-
zacdo da agua contida no 6leo. Para 0 OMF2 esse evento ocorre na faixa de 66 °C e 130 °C,
com perda de massa de 0,70 %. Barbosa et al. (2020) também descreve uma segunda etapa de
degradacéo entre 181 °C e 405 °C com perda de massa igual a 93,03 %. Aproximadamente
nessa faixa, ocorreram dois eventos para 0 OMF1 e OMF2, que somam uma perda de massa de
91,21 % e 93,00 %, respectivamente.
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Figura 29 — Curvas (a) TGA e (b) DTG dos dleos de M. oleifera obtidos.
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Fonte: Autora, 2022.

Bhutada et al. (2016) descreve duas etapas para essa faixa de maior decomposicao,
uma entre 130 °C e 300 °C, devido a decomposicdo da matéria organica, provavelmente os
componentes proteicos, presentes no 6leo de M. oleifera; e na outra, o restante de perda de
massa ocorre entre 300 °C e 428 °C, com decomposi¢do da maior parte dos componentes do
o6leo, que provavelmente incluem &cidos graxos, por exemplo o acido oleico, que tem ponto de

ebulicdo de 360 °C. Esses resultados corroboram com os resultados obtidos para 0 OMF1 e

OMF2, contudo, com percentuais de perda de massa diferentes, resumidos na Tabela 4.

Tabela 4 — Valores da TGA e DTG dos 6leos de M. oleifera obtidos.

OMF1 OMF2
. Faixa* ¢c) / Tpeak (°c) 32-113/67,67 66 - 130/ 77,75
1° evento
Perda de massa () 0,48 0,70
20 evento Faixa* ¢c)/ Tpeak ccy 113 - 290/ 247,62 130 - 319/ 249,90
Perda de massa (%) 25,39 23,84
39 evento Faixa* (c)/ Tpeak ccy 290 - 380/ 351,25 319 - 489/ 375,02
Perda de massa () 30,56 69,15
. Faixa* ¢c)/ Tpeakcc)y 380 - 483 /430,06 489 - 612 / 489,25
4° evento
Perda de massa () 35,26 5,50
5o evento Faixa* ccy/ Tpeak ccy 483 -590/532,81 -
Perda de massa () 8,63 -

*Faixa de temperatura do evento.
Fonte: Autora, 2022.

O terceiro estagio, Barbosa et al. (2020) explica que esta associado a decomposi¢ado

das impurezas existentes nos constituintes do 6leo, apresentando perda de massa de 6,54% em

temperaturas entre 405 °C e 500 °C. Esse percentual aproximado de perda de massa, vai ocorrer
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num quinto evento apresentado para 0 OMF1 (8,63 %) e no quarto evento apresentado para o
OMF2 (5,50 %).

Maciel et al. (2020) avaliou o comportamento dos 6leos de M. oleifera obtidos,
baseando-se na presenca de dois eventos de degradacdo de massa observados nas curvas DTG.
A primeira etapa, entre 30 °C e 170 °C, é atribuida & umidade, considerando que essa perda
pode ser atribuida também & descarboxilacdo de acidos e a volatilizacdo de hidrocarbonetos de
baixo peso molecular. O segundo evento, entre 170 °C e 430 °C, foi caracterizado pela maior
degradacédo de massa dos 0leos. Esta etapa esta associada a perda de acidos, hidrocarbonetos e
outros compostos organicos de diferentes classes quimicas de alta massa molar presentes nos
6leos, conforme visto para 0 OMF1 e OMF2.

As diferencas entre as curvas termogravimétricas do OMF1 e OMF2 verificam a
heterogeneidade das amostras, uma vez que os intermediarios formados sdo uma mistura de
varios componentes (BHUTADA et al., 2016), especialmente pela diferenca na quantidade de
acidos carboxilicos de peso molecular maior, que se degradam em temperaturas mais elevadas
(MACIEL et al., 2020). Além disso, Garcia et al. (2007) explica que os resultados de estabili-
dade térmica podem estar relacionados ao grau de insaturacdo dos &cidos graxos que constituem
o0s 6leos. Normalmente, quanto maior a quantidade de insaturacdo, menor € a estabilidade tér-
mica, devido o menor ponto de ebulicdo dos acidos graxos insaturados em comparagdo com
seus equivalentes saturados, e por isso supde-se que as maiores quantidades de acidos graxos
saturados no OMF2 (Tabela 2) podem aumentar a estabilidade térmica desse 6leo e deslocar o
processo de perda de massa para temperaturas mais altas.

As andlises térmicas dos polidis, POMF1 e POMF2, também foram realizadas. As

perdas de massa com suas respectivas curvas derivadas estdo presentes na Figura 30.

Figura 30 — Curvas (a) TGA e (b) DTG dos polidis de M. oleifera obtidos.
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As curvas mostram praticamente as mesmas etapas de decomposicao térmica, mas
as perdas de massa ocorrem em diferentes faixas de temperatura (CONTRERAS et al., 2020).
E visto que as decomposi¢des do POMF1 e do POMF2 ocorrem em quatro etapas, consecutivas
e simultaneas, em diferentes faixas de temperatura (CONTRERAS et al., 2020). De acordo com
Contreras et al. (2020), os processos de decomposi¢do dos polidis ocorrem numa faixa de até
600 °C, contudo, a DTG do POMF2 apresenta um possivel quinto e sexto evento, chamado por
Contreras et al. (2020) de feicdo, que pode ocorrer em temperatura mais elevada, associada a
um estagio de degradacéo dos grupos hidroxila presentes no poliol (Figura 29.b). ABRIL-MI-
LAN et al. (2018) corrobora com essa explicagdo, sugerindo que esse resultado pode ser devido
amaior presenca de grupos hidroxilano POMF2 em relagdo ao POMFL1. Os dados da DTG para
essa feicdo presente no POMF2, entre 495 °C e 579 °C, revelam uma perda de massa de 5,22%
(Tabela 5). A perda de peso total para ambos os polidis foi de cerca de 98%, enquanto os 6leos
se degradaram completamente (ABRIL-MILAN et al., 2018).

As primeiras etapas sdo atribuidas aos residuos da sintese de poliol e a principal
decomposicédo ocorre em torno de 380 °C com uma perda de massa associada de 83% (CON-
TRERAS et al., 2020). O mesmo acontece para 0 POMF1 e o POMF2, contudo essa perda é
menor, de 73,07 % e 60,16 %, tendo em vista a diferenca dos 6leos de origem.

Tabela 5 - Valores da TGA e DTG dos poliois de M. oleifera obtidos.

POMF1 POMF2
. Faixa* ¢c) / Tpeak (°c) 48 - 120/ 89,62 27 - 106 / 65,77
1° evento
Perda de massa (%) 1,08 1,36
. Faixa* ¢c)/ Tpeak ccy 169 - 297 / 249,88 106 - 199 / 157,87
2° evento
Perda de massa (%) 19,19 2,98
o Faixa* ¢c) / Tpeak (°c) 297 - 481/ 374,67 199 - 318/ 282,87
3° evento
Perda de massa (%) 73,07 28,69
. Faixa* (cy/ Tpeak cc)y ~ 481 - 614 /538,72 318-495/411,11
4° evento
Perda de massa (%) 5,48 60,16
5o evento Faixa* (-c) / Tpeak () - 495 - 579/515,01
Perda de massa (%) - 5,22

*Faixa de temperatura do evento.

Fonte: Autora, 2022.

O mecanismo de degradacao do segundo e terceiro estagio provavelmente pode es-
tar relacionado a um processo de decomposicao semelhante ao esqueleto dos respectivos 6leos

(Figura 31). Além disso, pode haver estagios de degradacdo associados a uma decomposicéo
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térmica secundaria sobreposta a reacao principal, perceptiveis para os dois polidis (CONTRE-
RAS et al., 2020).

Figura 31 — Curvas de (a) DTG OMF1 - POMF1 (b) DTG OMF2 - POMF2.
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Conforme Moreira et al. (2020) a Tonset € @ temperatura em que o evento térmico

ocorre e Tpeak € @ temperatura em que a taxa de decomposi¢do ¢ méaxima. As tabelas 4 e 5

apresentam os valores Tonset € Tpeak para 0s 6leos e poliois obtidos, respectivamente. Os resulta-

dos da analise térmica por TGA, sob atmosfera de nitrogénio, mostram que as amostras de 6leo

obtidas apresentam significativa estabilidade térmica, e que houve um aumento da estabilidade

térmica ap6s a modificacéo do 6leo de M. oleifera, conforme os dados para os poliois.

5.3.5. Calorimetria diferencial dos 6leos e polidis obtidos

As curvas DSC para os 0leos vegetais e polidis obtidos sdo apresentadas na Fi-

gura 32.

Figura 32 — Termogramas de DSC dos 6leos e polidis obtidos.
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Podemos mostrar a evolugdo dos 6leos para os correspondentes poliois e ver que 0s
termogramas de DSC dos polidis, POMF1 e POMF2, diferiram significativamente. As tempe-

raturas primarias de cristalizacéo e fusdo dos materiais analisados séo apresentadas na Tabela 6.

Tabela 6 — Dados dos termogramas de DSC dos 6leos e poliois obtidos.

OMF1 OMF2
a b c d e a' b’ c' d' e’
Tonset | -48,69 -20,87 +4,86 +17,36 +192,15 | -29,95 -18,03 -1,19 +162,24 -
Tpeax | -37,43 -10,04 +10,37 +24,00 +189,59 | -28,80 -8,54  +8,90 +177,36 -
Toffset | -27,656  -3,46  +13,14 +27,95 +203,56 | -18,03 -1,19 +1564 +178,19 -

POMF1 POMF2
a b c d e a' b’ c' d’ e’
Tonset | -46,00 -24,44 422,04 +47,00 - -42,92 +20,01 +42,39 +70,43 +101,37
Tpeax | -36,82 +12,78 +35,00 +47,41 - -32,07 +38,71 +53,42 +73,41 +107,40
Toftset | -24,44 +22,04 +35,49 +56,92 - -23,97 +42,39 +60,09 +80,67 +126,63

Tpeak, temperatura de pico (ABDULKARIM, et al., 2005).
Fonte: Autora, 2022.

OMF1 e OMF?2 registraram temperaturas de fusdo que aumentaram ap6s modifica-
cdo. Com relacdo a temperatura de cristalizacdo, OMF1 atingiu o valor mais alto em torno de
—10 °C (COMAN et al., 2021). Para Zhong et al. (2018), o sinal em cerca — 10 °C nos 6leos
refere-se aos triacilglicerdis contendo principalmente residuos de &cidos graxos saturados que
foram cristalizados. O evento a cerca de — 30 °C indica a cristalizacdo da maioria dos triacilgli-
cerois com residuos de acidos graxos insaturados. No OMF1 sdo 79,87 % de acidos graxos
monoinsaturados e no OMF2 67,11 %. Esta mudanga na composigéo, ou seja, menor quantidade
de insaturados no OMF2 resulta em valor mais alto para 0 Ty mais intenso (— 8,54 °C)
(SHARMA et al., 2009). Marikkar; Ghazali, (2011) mostram que moléculas triinsaturadas de
triacilglicerol, tendem a cristalizar em temperaturas tdo baixas quanto — 52,66 °C, isso pode ser
considerado como uma provavel razédo pela qual o 6leo de M. oleifera, que € rico em moléculas
triinsaturadas de triacilglicerol, apresentou uma forte transicao de cristalizacdo de DSC abaixo
de — 40 °C para OMFL.

Mudltiplas transicdes foram observadas durante o ciclo de resfriamento e aqueci-
mento do experimento, principalmente nos polidis, POMF1 e POMF2. Verificou-se que mais
variacao nos resultados foi observada no ciclo de resfriamento do que no ciclo de aquecimento.
Contudo, Sharma et al. (2009) também explica que em estudo anterior, em um experimento de

aguecimento, as curvas DSC foram afetadas, influenciando na forma do sinal e causando mais
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variacgoes nos resultados. Abdulkarim et al. (2005) mostra que os resultados obtidos com regime
de aquecimento e resfriamento com o DSC mostraram pequenas diferencas no comportamento
de fusdo e cristalizacdo para as amostras de 6leo devido a taxa de varredura de temperatura
convencional baixa (5 °C/min). No entanto, as diferencas sdo eliminadas usando uma taxa de
varredura mais rapida de 100 °C/min (HyperDSC™).

Os resultados para 0 OMF1 e OMF2 contém o mesmo perfil de aquecimento apre-
sentado por Abdulkarim et al. (2005), usando a taxa de varredura convencional (10 °C/min),
com um sinal principal b e b' e dois pequenos de ombro a, ¢ e @, ¢' para ambas as amostras de
6leo, OMF1 e OMF2, respectivamente. Os sinais de ombro a e a' representaram a temperatura
de fuséo de cristais instaveis do triacilglicerol de baixo ponto de fusdo que fundiu prematura-
mente. Os cristais de triacilglicerol insaturados de baixo ponto de fusdo mais estaveis fundiram
a uma temperatura mais elevada, mostrados como eventos b e b'. Abdulkarim et al. (2005) ex-
plica que a resolucdo incompleta dos sinais foi devido a recristalizacdo dos cristais instaveis de
triacilglicerol de baixo ponto de fusdo, pois as taxas de varredura lentas permitem a fuséo de
cristais instaveis que recristalizam em formas de cristal mais estaveis quando a temperatura é
elevada, que de outra forma teriam formado eventos separados.

As temperaturas de inicio (Tonset) € de compensacao (Tofrset), que indicam o inicio e
o fim do processo de fusdo, nas duas amostras de 6leo analisadas usando a varredura de 10
°C/min variaram, mas as temperaturas de pico (Tpeak) para 0s principais eventos nas duas amos-
tras foram semelhantes. A variacdo na temperatura inicial e de compensacéo foi provavelmente
em funcdo, também, das mudancas que ocorrem na amostra devido a taxa de varredura lenta
(ABDULKARIM et al., 2005). Para os polidis, a ocorréncia de diferentes temperaturas de cris-
talizacdo é atribuida a diferentes polimorfos cristalinos, podendo ser devido a presenca de oli-
gbmeros na composicdo (COMAN et al., 2021). Ambos os polidis acompanharam o comporta-
mento semelhante aos respectivos 6leos, com temperatura de fusdo e cristalizacdo maior para o
POMF2, apresentada em sinais mais amplos (GU; KONAR; SAIN, 2012).

5.4. SINTESE DOS POLIURETANOS COM TDI
As amostras de PU obtidas apds a reacdo de polimerizacdo estdo apresentadas na
Figura 33. Os trés PUs do POMF1 (Figura 33.a-c) apresentaram 0 mesmo aspecto, transparen-
tes, alterando apenas a cor, mais escura, a medida que a razdo [NCO]/[OH] aumentou. Nessa

mesma crescente, percebeu-se também que o material foi tornando-se menos flexivel.
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O PU-POMF1-0,4 (Figura 34) néo solidificou, devido a razdo molar [NCO]/[OH]
ser inferior a necessaria para a producao da matriz polimérica (QUIRINO et al., 2015). A cor
desse material, embora tenha a razdo [NCO]/[OH] menor, ficou mais escura porque apos 24 h,
a 60 °C, deixamos por mais 24 h a 100 °C, para termos a certeza de que a temperatura estivesse
ou ndo influenciando na polimerizagéo.

Os dois PUs do POMF2 (Figura 33.d,e), apresentaram-se opacos e mais rigidos, em
comparacédo aos PUs do POMF1; e brancos, conforme o poliol precursor, POMF2 (Figura 33.b).

Esses PUs foram submetidas a vacuo antes da cura para a possivel retirada das bolhas.

Figura 33 — Aspecto visual dos poliuretanos p6s cura (a) PU-POMF1-0,6, (b) PU-POMF1-0,8, (c) PU-POMF1-
1,0, (d) PU-POMF2-1,0 e (e) PU-POMF2-1,2.

: .

Fonte: Autora, 2022.

Figura 34 — Amostra do poliuretano PU-POMF1-4,0 ap6s 24 h sob aquecimento.

Fonte: Autora, 2022.

5.5. CARACTERIZAQAO DOS POLIURETANOS SINTETIZADOS COM TDI
5.5.1. Espectroscopia no Infravermelho dos poliuretanos sintetizados com TDI
A conversdo bem-sucedida de POMF1 em PU com proporgdes molares variaveis
de [NCO]/[OH] foi verificada por espectroscopia FTIR. As figuras 34.a e 34.b comparam o0s
espectros dos PUs, PU-OMF1-0,4 e PU-OMF1-1,0 logo ap6s a sintese (linha verde) e depois
de 24 h em estufa (linha preta), a 60 °C. Essa comparacao foi realizada para verificar se o tempo
e a temperatura utilizados para a cura foram suficientes para a polimerizagdo efetiva dos
materiais.
O espectro do PU-OMF1-0,4 ap6s 24 h (Figura 35.a), mostrou-se quase que
inalterado, em comparagdo ao respectivo espectro antes da cura. No entanto, Borrero-Lopez;
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Valencia; Franco (2020) explicam que a banda larga de absor¢do em 3429 cm (Figura 35.b),
que aparece com 0 progresso da cura, é atribuida a vibracdo de estiramento do N-H, que
confirma a formacdo de uretano e uréia. Para Borrero-Lopez; Valencia; Franco (2020), outra
banda que também suporta a ocorréncia dessas reacdes € aquela encontrada na faixa de 1745
cm a 1600 cm, correspondendo a vibrag&o de estiramento de grupos carbonila em diferentes
ambientes e/ou componentes quimicos, ou seja, grupos carbonila em triglicerideos do 6leo de
moringa e/ou grupos carbonila livres ou ligados em segmentos de uretano e uréia. Acrescenta
também que o processo de cura também pode ser monitorado quantitativamente levando em
consideracdo a intensidade da banda de absorgéo de isocianato livre normalizado com as bandas
de absorc&o de metileno em 2900 cm™ e 2855 cm'™,

Figura 35 — Espectros FTIR (a) PU-OMF1-0,4 e (b) PU-OMF1-1,0.
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Outra observagdo é que nenhum sinal apareceu em 2274 cm™! para o grupo de
vibragdo ~NCO- aromatico e em 3530 cm™! para o grupo de vibracdo de estiramento —OH,
confirmando a auséncia do grupo -NCO- e -OH no PU-POMF1-1,0 (Figura 34.b); mostrando
que o poliol poliéster esteve totalmente envolvido na sintese de PU. Portanto, a auséncia dessas
duas bandas confirma que todos os grupos -OH presentes no poliol modificado foram
consumidos com isocianato para formar uma ligacdo de uretano no PU-POMF1-1,0,
mostrando-nos que a razdo [NCO]/[OH] maior que 0,4 seja mais apropriada para a obtencao de
PU efetivamente polimerizado (SHIRKE; DHOLAKIYA; KUPERKAR, 2019; SUN; DI; LIU,
2021). Os espectros dos PUs, PU-OMF1-0,6 e PU-OMF1-0,8, apresentaram o mesmo perfil do
PU-POMF1-1,0.
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A Figura 36 apresenta os espectros de PU-POMF2-1,0 e PU-POMF2-1,2
sobrepostos, que conforme as aproximacdes & descricdo de Thakur; Karak (2013): as mais
importantes caracteristicas para PUs sdo a presenca de bandas em 1060-1090 cm™! (vibragGes
de estiramento C-N), 1140-1175 cm™! (vibrages de estiramento C-O), 1557-1580 cm™'
(estiramento C—N e deformac&o angular N-H), 1601-1635 cm™! (vibragéo de estiramento C=C),
1720-1730 cm™! (vibragGes de estiramento C=0 do grupo uretano), 2859-2950 cm™! (vibragdes
de estiramento de CH, simétrico e anti-simétrico) e 3430 cm™!' (O-H livre e vibracdes de
estiramento N-H do grupo uretano). Para Shirke; Dholakiya; Kuperkar (2019), as bandas
proximas a 735 cm™! e 1610 cm ™! mostram a presenca do grupo de flexdo aromatica —C=C— do
TDI. Assim, a formac&o da ligacéo de uretano, -NH-C(=0)-O- nos PUs, PU-POMF2, também
foi confirmada (THAKUR; KARAK, 2013).

Figura 36 — Espectros FTIR dos poliuretanos obtidos do POMF2.
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Para os PUs obtidos do POMF1, seguimos com as caracterizagdes somente dos PUs
na razdo [NCO]/[OH] = 0,6; 0,8 ¢ 1,0.

5.5.2. Termogravimetria dos poliuretanos sintetizados com TDI
As curvas TGA e DTG para os PUs do POMF1 séo apresentadas na Figura 37. Os
dados relevantes estdo resumidos na Tabela 7. Todas as curvas exibiram um processo de degra-
dacéo térmica em trés estagios (CHAN et al., 2021).
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Figura 37 — Curvas (a) TGA e (b) DTG dos poliuretanos obtidos do POMF1.
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Tabela 7 - Valores da TGA e DTG dos poliuretanos do POMFL1.

1° evento 2° evento 3° evento

Faixa“ccy/Tpeak %™ | Faixa“ccofTpeak %07 | Faixa“ccyf/Tpeak %™ | % res.
PU-POMF1-0,6 96-303/268 11,19 303-459/378 76,43  459-606/522 11,57 0,81%
PU-POMF1-0,8 170-332/296 18,74 332-509/407 59,74  509-658/585 11,25 10,27%
PU-POMF1-1,0 191-428/291 20,02 428-504/403 58,55 504-666/594 11,01 10,42%

“Faixa de temperatura do evento “*Perda de massa
Fonte: Autora, 2022.

Na primeira etapa de degradacdo dos PUs, a taxa termogravimétrica diminuiu com
a reducdo do indice de isocianato antes de 350 °C, o que foi atribuido a decomposicao de por-
¢Oes uretano de PU, portanto, acompanhada com a liberac&o de produtos derivados do TDI. Na
segunda etapa, a taxa de perda de massa térmica aumentou com a reducao do indice de isocia-
nato de 350 °C para 450 °C, aproximadamente, o que foi atribuido principalmente a decompo-
sicdo das cadeias de hidrocarbonetos do poliol. A decomposicao préxima a 470 °C refere-se as
reacOes de reticulacdo irregulares. A terceira etapa de degradacdo térmica com perda de massa
na faixa de 10 — 12 % refere-se ao material residual. Devido ao aumento do indice de isocianato
nos reagentes, o que leva a mais reacGes de reticulacdo nos ultimos estagios de decomposicéo
térmica, resulta no aumento do residuo final, portanto, quanto menor o indice de isocianato,
menor o percentual residual (% res., Tabela 7) (GAIKWAD, et al., 2015; FENG et al., 2019;
PATIL etal., 2020; CHAN et al., 2021).

Em geral, a estabilidade térmica dos PUs depende fortemente dos grupos uretanos
por unidade de volume, por isso observou-se um aumento na perda de massa inicial em funcéo
do aumento da quantidade de grupos uretanos (VENKATESH; JAISANKAR, 2019). Oitenta
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por cento de perda de massa ocorreu a 433 °C, 446 °C e 458 °C, para PU-POMF1-0,6; PU-
POMF1-0,8 e PU-POMF1-1,0, respectivamente.
As analises de TGA e DTG dos PUs obtidos do POMF2 estdo apresentadas na Fi-

gura 38 e os dados correspondentes estdo resumidos na Tabela 8.

Figura 38 — Curvas de (a) TGA e (b) DTG dos poliuretanos obtidos do POMF2.
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Fonte: Autora, 2022.

Os dois PUs também apresentaram trés etapas padrdo de degradacao. Primeiro a
degradacdo das liga¢des de uretano, em seguida os poliodis contribuiram para a degradacéo em
temperaturas mais altas e terceira, posterior degradacao dos fragmentos produzidos apos a se-
gunda etapa (ZHANG; DING; KESSLER, 2014).

Conforme apresentado na Tabela 8, ambos PUs exibiram perdas de massa aproxi-
madas. Contudo, comparando os PUs que tem a mesma proporcdo [NCO]/[OH]=1,0, a saber,
PU-POMF1-1,0 e PU-POMF2-1,0, a perda de massa no primeiro estagio foi proxima, mas nas
outras faixas os dados apontam para uma menor estabilidade térmica do PU-POMF2-1,0.
FANG et al. (2016) explica que seria devido a maior termolabilidade do poliol precursor,
POMF2, porém, os resultados apontaram para uma maior estabilidade dele em relagdo ao
POMFL.

Tabela 8 — Valores obtidos da TGA e DTG para os poliuretanos do POMF2.

1° evento 2° evento 3° evento

Faixacc)/Tpeak %™ | Faixacc)/Tpeak % Faixacc)/ Tpeak % % res.
PU-POMF2-1,0 216-322/274 20,60 | 322-498/386 63,48 | 498-644/558 13,94 1,98
PU-POMF2-1,2 217-321/279 20,32 321-505/394 67,96 505-650/585 9,83 1,89

“Faixa de temperatura do evento “"Perda de massa.
Fonte: Autora, 2022,
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Além disso, a temperatura da taxa maxima de decomposic¢ao (Treak), ainda na Ta-
bela 8, segue a mesma tendéncia, maior para os PUs obtidos do POMF1. Comparando, a amos-
tra PU-POMF1-1,0 (Tpeak 291°C, 403°C e 594 °C; Tabela 7) € aquela com maior estabilidade
térmica, em relacéo a amostra PU-POMF2-1,0 (Tpeak 274 °C, 386 °C e 558 °C; Tabela 8), menos
estavel termicamente, sugerindo que ocorreu um maior grau de reticulacdo nos PUs advindos
do POMF1, conforme explica Contreras et al. (2020).

As temperaturas iniciais de degradagao (Tonset) dos PUs, do POMF1 e do POMF2,

estdo apresentadas na Tabela 9, mais altas para PU-POMF1-1,0 em comparacdo ao PU-

POMF2-1,0.

Tabela 9 — Temperaturas iniciais de degradacéo dos poliuretanos, POMF1 e POMF2.

Tonset (°C) Tonset (°c)

PU 1°evento 2°evento  3°evento PU 1°evento 2°evento  3°evento
POMF1-0,6 230,37 344,64 530,53 POMF2-1,0 233,71 252,82 522,49
POMF1-0,8 254,60 358,27 543,41 POMF2-1,2 238,87 360,20 537,88
POMF1-1,0 258,36 359,84 542,50

Fonte: Autora, 2022.

5.5.3. Calorimetria exploratoria diferencial dos poliuretanos sintetizados com TDI
A anélise de DSC das amostras de PUs do POMF1 foram conduzidas para observar
sutis mudancas de fase causadas pelo efeito da adicdo de TDI nos PUs. As curvas de DSC

obtidas sdo apresentadas na Figura 39.

Figura 39 — Termogramas de DSC dos poliuretanos obtidos do POMF1.
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Fonte: Autora, 2022.
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Uma das caracteristicas distintivas dos PUs ¢ a disposicdo dos segmentos duros e
moles que podem ser encontrados em suas macromoléculas (SHIRKE; DHOLAKIYA; KU-
PERKAR, 2019). O grupo uretano no PU atua como um dominio duro que aumenta as propri-
edades térmicas do material, enquanto a longa cadeia polimérica atua como um segmento mole
na estrutura (SHIRKE; DHOLAKIYA; KUPERKAR, 2019). Os segmentos moles e duros po-
dem atuar como estruturas independentes e por isso pode aparecer tanto transi¢des de segunda
ordem (Tg) quanto fusdo de segmentos moles (Tms) ou fusdo de segmentos duros (Tmh) nas
curvas DSC (POPESCU et al., 2010). Os PUs segmentados sdo tipicamente caracterizados por
trés transicOes relacionadas a transicéo vitrea do segmento mole, a transicdo vitrea do segmento
duro e a fusdo da fase dura (YEMUL; PETROVIC, 2014).

As curvas de DSC do PU-POMF1-0,8 e do PU-POMF1-1,0 mostram trés transi-
¢Oes: uma transicao vitrea em - 18,45 °C e - 18,83 °C (Tg1), uma fusdo endotérmica em 69,18
°C e 70,61°C e uma segunda transi¢cdo em 122,41 °C e 129,93 °C (Tg), respectivamente. A
Tg1é devido ao segmento mole e a Tgz é devido ao segmento duro. A observacgdo de uma fuséo
endotérmica sugere que durante o resfriamento ap6s o primeiro aguecimento, o segmento macio
pode ter sofrido cristalizacdo parcial. A tendéncia para a cristalizacdo de segmentos moles jun-
tamente com temperaturas de transicéo vitrea bem separadas implicaria pureza de fase e mor-
fologia de fase segregada (JAMES; JAYAKRISHNAN, 2007). Shirke; Dholakiya; Kuperkar
(2019) mostram que a existéncia de duas Tgs sugere que ha segregacdo de fase dos dominios
dos segmentos mole e duro, relatado em estudos recentes de caracteriza¢fes térmicas e morfo-
I6gicas analisando as relacdes estrutura-propriedade de PU.

Para confirmar se o evento da fusdo endotérmica é derivado da fase mole ou da
dissociacdo das ligacGes de hidrogénio na fase dura, percebe-se que o grafico do POMF1 mostra
um sinal endotérmico com um minimo (Tpeak) Na temperatura de - 36,82 °C (Tabela 6). O re-
sultado leva a conclusao de que a primeira endotérmica esta ligada a fusdo da fase cristalina na
regido da fase mole, devido a fusdo das cadeias de acidos graxos. A fusdo do segmento duro €
devido a fusdo dos segmentos TDI, a temperaturas mais elevadas (GU; KONAR; SAIN, 2012;
MIZERA et al., 2018).

As curvas de DSC mostraram claramente que o PU cuja propor¢do [NCO]/[OH] =
0,6 ndo apresenta 0 mesmo perfil apresentado para os PUs de proporcédo [NCO]/[OH] =0,8 e
1,0. Isto pode ser devido a menor quantidade de pontos de reticulagdo quando utilizou uma
menor quantidade de TDI (SHIRKE; DHOLAKIYA; KUPERKAR, 2019), o que significa dizer

que pode ndo ter ocorrido uma reticulagdo tdo bem-sucedida no PU-POMF1-0,6. Para Paraskar;
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Prabhudesai; Kulkarni (2020) a ligagéo de hidrogénio intermolecular de PUs resulta em reticu-
lagdo bem-sucedida, diminuindo a mobilidade da cadeia e aumentando o valor da Tg. A maior
quantidade de isocianato para producdo de PU-POMF1-1,0, pode ter facilitado as reacdes se-
cundarias, contribuindo também para um valor de Tg mais alto, comparado a PU-POMF1-0,8
com menor proporcdo de reticulacdo, conforme explica Gu; Konar; Sain (2012).

Para os PUs obtidos do POMF2 os resultados de DSC foram inconclusivos a partir

dos termogramas obtidos (Figura 40).

Figura 40 — Termogramas de DSC dos poliuretanos obtidos do POMF2.
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5.5.4. Microscopia eletronica de varredura dos poliuretanos sintetizados com TDI

A microscopia eletronica de varredura das superficies dos PUs obtidos, PU-POMF1
(Figura 41) e PU-POMF2 (Figura 42), mostrou diferencas morfoldgicas e topogréaficas; poros
de didmetro ndo uniformes, bolhas e sulcos variaram em tamanho e quantidade.

A superficie do PU-POMF1-0,6 (Figura 41.a-c) apresenta muitos sulcos, enquanto
nas superficies do PUs, PU-POMF1-0,8 (Figura 41.d-f) e do PU-POMF1-1,0 (Figura 41.g-i),
ocorre a presenga maior de bolhas, de formato liso e esférico, que foram mais fortemente eclo-
didas no PU-POMF1-1,0. E geralmente admitido que a agua, presente no poliol, reage predo-
minantemente com o isocianato para dar diéxido de carbono (CO>) no estagio inicial da reacéo
(REIGNIER et al., 2019); o que explica a presenca das bolhas nos materiais obtidos.
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Na porc¢éo continua dos trés PUs obtidos do POMF1, mostrou uma superficie plana
e homogénea; contudo, no PU-POMF1-1,0 apresentou em maior quantidade, estruturas granu-

lares mais claras, sugestivas de artefatos residuais do material (MOURA NETO et al., 2019).

Figura 41 — Imagens de MEV dos poliuretanos obtidos do POMF1.: (a-c) superficie do PU-POMF1-0,6; (d-f)
superficie do PU-POMF1-0,8; (g-i) superficie do PU-POMF1-1,0.

100x,1mm
Fonte: Autora, 2022.

Os PUs obtidos do POMF2, PU-POMF2-1,0 e PU-POMF2-1,2, apresentaram dife-
rencas significativas na morfologia das superficies externa e lateral. O PU-POMF2-1,0 (Figura
42.a-b) apresentou uma superficie mais rugosa irregular, com suaves fissuras, enquanto o PU-
POMF2-1,2 (Figura 42.d-e) mostrou uma superficie mais aspera. Uma estrutura de célula fe-
chada aparente pode ser observada no PU-POMF2-1,2 (Figura 42.d) (CEREJO et al., 2011; WU
et al., 2019). Na lateral deles (Figura 42.c e Figura 42.f) ocorre a presenca de pocos, formados
pelas estruturas de bolhas que se formaram durante a liberagédo de CO», que estdo mais interli-
gados e com maior presenca de furos no PU-POMF2-1,2, quando comparado ao PU-POMF2-
1,0 (WANG et al., 2021; YU et al., 2022).
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Figura 42 — Imagens de MEV dos poliuretanos obtidos do POMF2: (a,b) superficie do PU-POMF2-1,0; (c) lateral

do PU-POMF2-1,0; (d,e) superficie do PU-POMF2-1,2; (f) lateral do PU-POMF2-1,2.

200 x, 500 pm

200 x, 500 ¢
Fonte: Autora, 2022,

5.5.5. Ensaio Mecanico de Tracéo dos poliuretanos sintetizados com TDI

As propriedades mecénicas dos PUs obtidos do POMF1 e do POMF2 foram medi-

das por ensaios de tracdo. As curvas de tensdo-deformacao sdo mostradas na Figura 43. Resis-

téncia a tracdo, modulo de elasticidade (moédulo de Young), tensdo de ruptura e alongamento

de ruptura, obtidos a partir dessas curvas estdo resumidas na Tabela 10. Os médulos de elasti-

cidade foram extraidos de 0 a 5% de tensdo. A natureza linear das curvas tensdo-deformacao

também significa que o médulo de elasticidade dos materiais na regido inicial do gréfico, é

semelhante ao modulo de elasticidade em outras regides (ZHEN et al., 2021).

Figura 43 — Curvas tensdo-deformacéo dos poliuretanos PU-POMF1 e PU-POMF2.
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Os modulos de elasticidade correlacionam-se linearmente com as razdes
[NCO]/[OH]. Relagdes [NCO]/[OH] mais altas levam a moddulos de elasticidade mais altos
(material menos elastico), consistente com as funcdes esperadas de segmentos duros e macios
(ZHEN et al., 2021). Pode-se ver que os valores de [NCO]/[OH] afetam as propriedades meca-
nicas, e @ medida que o valor [NCO]/[OH] dos PUs aumentou, a resisténcia a tracdo foi melho-
rada. No entanto, em comparagdo com a resisténcia a tracdo, o alongamento na ruptura dos PUs
diminuiu gradualmente com o aumento do valor de [NCO]/[OH], tornando os PUs mais rigidos
(TRAN et al., 2018; SHEN, et al., 2019; SUN; DI; LIU, 2021).

Dai et al. (2020) explica que ha duas razdes principais para este resultado. Por um
lado, pode-se explicar que quando o valor de [NCO]/[OH] aumenta, o grau de reticulacdo das
cadeias moleculares do PU serd aumentado e a interacdo das cadeias moleculares se tornara
mais forte, assim, a resisténcia a tracdo do PU é melhorada e o alongamento na ruptura torna-
se menor. Por outro lado, com o0 aumento do valor de [NCO]/[OH], o teor de segmento duro da
cadeia molecular do PU aumentara, acarretando a rigidez dos PUs, melhorando a resisténcia a
tracdo. Em contraste com isso, o teor de segmento macio diminui com o aumento do valor de

[NCOJ/[OH], o que pode refletir na flexibilidade dos PUs, reduzindo o alongamento de ruptura.

Tabela 10 — Propriedades mecéanicas dos poliuretanos, PU-POMF1 e PU-POMF2.

Resisténcia a Mddulo de Elastici-  Tenséo de rup-  Alongamento de rup-
Tracdo dade tura tura
(MPa) (MPa) (MPa) (%)

PU-POMF1-0,6 0,493+0,113 0,018+0,001 0,481+0,108 123,46+10,63

PU-POMF1-0,8 1,005+0,170 0,048+0,002 1,001+0,176 61,64+22,80

PU-POMF1-1,0 1,453+0,266 0,083+0,018 1,425+0,240 54,62+7,97

PU-POMF2-1,0 0,438+0,073 0,014+0,001 0,427+0,073 200,17+8,45

PU-POMF2-1,2 1,744+0,260 0,068+0,019 1,731+0,246 127,00+2,51
Fonte: Autora, 2022.

Uma possivel explicacdo para a grande diferenca no alongamento de ruptura entre
os correlatos PU-POMF1-1,0 e PU-POMF2-1,0, é a diferenca na distribuicdo de oligdbmeros
entre os dois polidis. KONG et al. (2013) explica que os compostos oligoméricos no poliol
podem atuar como plastificantes na rede de PU, dando origem a um maior alongamento de

ruptura.

5.6. CARACTERIZACAO DOS POLIURETANOS SINTETIZADOS COM 4,4’-MDI
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5.6.1. Espectroscopia no Infravermelho
Para a sintese dos poliuretanos sintetizados com o isocianato 4,4’-MDI, fez-se uso
do POMF2. Os espectros de FTIR dos materiais de partida, 4,4’-MDI, pd de casca de ovo de

galinha, e Anfotericina B, sdo apresentados inicialmente, nos topicos 5.6.1.1 a 5.6.1.3.

5.6.1.1. Espectroscopia no Infravermelho do 4,4’-MDI

No espectro do 4,4’-MDI (Figura 44), o sinal devido as vibracfes de estiramento
do grupo isocianato —~N=C=0 é observado em 2281 cm™, o que concorda com os valores da
literatura (KAYA; AVC, 2012).

Figura 44 — Espectro de FTIR do 4,4’-MDI.
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O espectro revela outros sinais especificos, como o da ligacdo de C—C aromatico,
observado em 1522 cm™ (ISWANTO et al., 2023). O sinal em 1607 cm™* foi atribuido as vibra-

coes de estiramento C=C da estrutura do MDI (AN et al., 2019).

5.6.1.2. Espectroscopia no Infravermelho da casca de ovo de galinha
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As informac0es sobre as vibragdes de deformacéo axial e deformagéo angular dos
grupos funcionais nas cascas de ovos de galinha mostra um sinal distinto em 712, 874, 2516,
3296 cm™ (Figura 45). Um sinal intenso da particula da casca do ovo é observado em 1418 cm-
! 0 que pode estar fortemente associado & presenca de minerais carbonaticos na matriz da casca
do ovo. O sinal observado em 3296 e 2516 cm™ pode ser atribuido a presenca do alongamento
do grupo hidroxila do alcool (-OH) e do grupo hidrogénio &cido (—OH), respectivamente. EXis-
tem também dois sinais observaveis em 712 e 874 cm™, que estdo associados a deformagio no
plano e a deformacgéo no plano externo, respectivamente, indicando a existéncia de carbonato
de célcio (CaCOs). As bandas em 2980 e 2874 cm™ representam a vibragdo C—H, indicando a
existéncia de camadas organicas, construidas a partir de aminoécidos, nas cascas dos ovos. As
bandas em 1800 e 1656 cm™ correspondem ao C=0 e alongamento do grupo carbonila (amida),
respectivamente (T1ZO et al., 2018).

Figura 45 — Espectro de FTIR da casca de ovo de galinha.
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5.6.1.3. Espectroscopia no Infravermelho da Anfotericina B
Como pode ser visto na Figura 46, o espectro da Anfo B exibe uma forte banda de

vibracdes de estiramento simétrico e assimétrico em torno de 3410 cm, caracteristica de mo-
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léculas de Anfo B ligadas por hidrogénio. Além disso, a banda de absorcdo em 1645 cm™ re-

presenta a vibracdo de estiramento de C=0, como um ombro de alta frequéncia (CHHONKER
et al, 2014).

Figura 46 — Espectro de FTIR da Anfotericina B.
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O espectro da Anfo B pura exibiu ainda as bandas tipicas relatadas para esta molé-
cula, localizadas em 2935 e 1561 cm™ atribuidas as vibracdes de estiramento C—H e C=C, res-
pectivamente (ALSHAHRANI et al., 2022). Resumidamente, no espectro da Anfo B, bandas
de absorc&o na faixa de 1400-1600 cm™ sdo devidas as vibragdes dos grupos —NHz, -COO- ¢
C=C, tipicas da Anfo B pura. A banda de absor¢do em 1072 cm™ pode ser atribuida ao estira-
mento assimétrico da ligagdo C—-O, enquanto a banda de absor¢do na regido de 1011 cm™ cor-

responde a deformacéo fora do plano da ligagdo C—H, caracteristica de um polieno (MESSE-
DER et al., 2020).

5.6.1.4. Espectroscopia no Infravermelho dos poliuretanos sintetizados com 4,4’-MDI
A Figura 47 apresenta, em pontilhado laranja, o espectro de FTIR do PU sintetizado
com 4,4’-MDI (PU-SCO). Conforme explica Fridrihsone et al. (2013), os espectros FTIR po-

dem ser empregados para observar a extensdo da ligacdo de hidrogénio em PUs, e mostra que
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grupos NH ligados por hidrogénio sdo observados a 3300 cm™ e que banda de absorgéo em
3410-3450 cm é tipica de PUs contendo grupos NH livres (ndo associados). Para 0s grupos
carbonila, aquelas associadas a ligagdes hidrogénio, a banda é centrada em 1700-1710 cm™,
enquanto as livres so observadas em 1720-1730 cm™. Nos espectros apresentados observa-se
que o sinal de vibracao de estiramento dos grupos hidroxila ndo aparece nos PUs, confirmando
a formac&o do grupo uretano (-NH-C(=0)-0O-) (VENEGAS-CERVERA et al., 2021). Além
disso, a banda em 1516 cm™ ¢ atribuido as vibragdes complexas, de movimentos combinados
de H-N-C=0 (amida), o que também confirma que a rea¢do do uretano ocorreu com sucesso
entre os grupos O—H do poliol e os grupos -C=N=0 no 4,4’-MDI (DUONG et al., 2014).

Figura 47 — Espectro de FTIR da CO, PU-CCO e PU-SCO.
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Fonte: Autora, 2023.

Aqui, o estiramento da carbonila das liga¢cdes de uretano é observado em aproxi-
madamente 1740 cm™ (ISWANTO et al., 2023) e o sinal em torno de 1510 cm™ é atribuido a
amida (vibragcdes de dobramento de uretano N-H e vibragdes de estiramento C-N) (VENE-
GAS-CERVERA, et al., 2021).
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Bandas proximas a 2920 cm™ e 2850 cm™ estdo associadas ao estiramento assimé-
trico e simétrico do CHz nas amostras (NADIM et al., 2023) e de acordo com Contreras et al.
(2020), outras bandas representativas, como a deformacéo de hidrogénio aromatico, a vibracéo
de dobramento NH, a vibracéo de estiramento CO e a vibracdo de estiramento CN em 16009,
1516, 1314 e 1414 cm™, respectivamente, sdo detectadas

A andlise de FTIR dos PUs foi também empregada para estudar as diferengas na
estrutura dos materiais devido a introducao de casca de ovo (CO) moida na composicdo do PU.
Nos espectros FTIR apresentados na Figura 46, de PUs com e sem o po da casca de ovo, PU-
CCO (em verde) e PU-SCO (em pontilhado laranja), respectivamente, mostram que a auséncia
da casca aumenta a reatividade do poliol em relacdo ao MDI e que o desaparecimento do sinal
de vibragdo em 2291 cm™ no PU-SCO foi uma evidéncia do consumo completo da porgéo
isocianato na reacdo de polimerizacdo entre MDI e poliol (JABAR, 2022).

Os sinais provenientes da presenca de casca de ovo séo observados nos comprimen-
tos de onda: 1414 cm™, 874 cm™ e 712 cm™, que indica a estrutura de calcita do enchimento,
de acordo com os dados da literatura. Contudo, ndo foram observados sinais adicionais origi-
nados do preenchimento natural introduzido, porque as bandas caracteristicas da casca de ovo
encontram-se fortemente sobrepostas aos sinais relacionados a matriz do PU (LESZCZYNSKA
et al., 2020). Conforme explica Zieleniewska, et al. (2016), as vibracGes de estiramento das
ligacGes C-O em carbonatos, que confirmam a presenca de calcita (CaCO3) da casca do ovo,
sdo conhecidas por estarem presentes na faixa de 1450-1400 cm™, mas as vibragdes angulares
das ligacBes C-H na matriz polimérica estdo localizadas em mesmo intervalo. A este respeito,
ndo foram observados sinais adicionais para 0s compositos PU-CCO. Os espectros de FTIR dos
PUs incluindo a carga natural foram essencialmente 0s mesmos que 0s espectros da matriz
polimérica de PU, o que indica a estrutura inalterada do PU-CCO nos materiais contendo casca
de ovo moida (ZIELENIEWSKA, et al., 2016).

A Figura 48 apresenta o comparativo entre o espectro de PU-SCO com o0s espectros
de PU-SCO com Anfo B, nas concentragdes 4 pg/mL, 32 pg/mL e 256 pg/mL. Conforme
Mehenni et al. (2018), o alongamento da banda de absor¢do em 1048 cm™ traduz a interacéo de
Anfo B com a matriz polimérica, além do deslocamento da banda de absorcdo entre 3000 e
3500 cm™. A mudanca de frequéncia mais alta da banda de estiramento C=0 da carbonila, de
1690 cm™ a 1719 cm™ nos espectros de PU-SCO com Anfo B foi causada pela diminuicdo da

cristalinidade das moléculas Anfo B presente na matriz polimérica.
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Figura 48 — Espectro de FTIR de PU-SCO com Anfo B.
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Os espectros de FTIR na Figura 49 apresentam o comparativo entre o espectro de
PU-CCO e os espectros de PU-CCO com Anfo B, nas concentracfes 4 pg/mL, 32 pg/mL e 256
pg/mL.

Os espectros correspondentes a PU-CCO e PU-CCO com Anfo B mostram uma
pequena variagdo em relacdo ao correlato PU-SCO e PU-SCO com Anfo B, o que confirma a
presenca de Anfo B na matriz polimérica. Ha um desvio estreito nos espectros indicando um
estiramento aromatico C — C de 1535 cm™ a 1529 cm® para PU-CCO e PU-CCO com Anfo B,
respectivamente. Da mesma forma, as vibracdes de estiramento C=C dos alcenos também exi-
bem uma mudanca delicada de 1607 cm™ para PU-CCO para 1603 cm™ para PU-CCO com
Anfo B. Além disso, as bandas de absor¢do atribuidos as vibracGes de estiramento O-H do
alcool foram registrados em 1734 cm™ para PU-CCO com Anfo B e 1722 cm™ para PU-CCO.
Embora os perfis de ambos os materiais sejam semelhantes, € interessante notar que ainda exis-
tem grupos funcionais Unicos cuja presenca ou auséncia categoriza os materiais e facilita a
identificagdo (NARENDHRAN; RAJIV et al., 2021).
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Figura 49 — Espectro de FTIR de PU-CCO com Anfotericina B.
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5.6.2. Analise Termogravimétrica dos poliuretanos sintetizados com 4,4’-MDI
Os processos de degradacédo térmica dos substratos utilizados e dos materiais obti-
dos foram examinados por meio da analise termogravimétrica. Os termogramas incluindo mu-
danca de massa (TG) e derivada de mudanca de massa (DTG) do 4,4’-MDI, p6 de casca de ovo

de galinha, e Anfotericina B, sdo apresentados inicialmente, nos topicos 5.6.2.1 a 5.6.2.3.

5.6.2.1. Analise Termogravimétrica do 4,4’-MDI

As curvas TG/DTG para 0 mondmero 4,4’-MDI sdo mostradas na Figura 50. Ob-
serva-se na curva TG que o monémero foi termicamente estavel até 180 °C. Houve trés etapas
de perda de massa, sendo a primeira indicando o processo de polimerizacdo, o que € sugerido
para liberacdo de CO: e possivel formacao do grupo carbodiimidas (N=C=N). As outras duas
etapas estdo relacionadas a degradacéo e oxidacgdo do polimero MDI (SILVA et al., 2018).
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Figura 50 — Curvas TGA e DTG do 4,4’-MDI.
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A Tabela 11 mostra os detalhes das etapas de decomposi¢do do 4,4’-MDI. A tem-
peratura de decomposicdo maxima foi de 262 °C, o que esta em conformidade com o resultado

apresentado por Ren et al. (2020).

Tabela 11 — Parametros térmicos para o 4,4’-MDI, de acordo com as curvas de TGA e DTG.
1° evento 2° evento 3° evento

AMOSTRA

Faixa*ccy Tpeak %07 | Faixa*ecy Tpeak % | Faixa*ec) Tpeak %7 | % res.

4,4 -MDI 180290 262 81,00 | 512-539 526 1,80 | 594-685 636 8,84 | 1,39%

*Faixa de temperatura ** Perda de massa
Fonte: Autora, 2023.

5.6.2.2. Analise Termogravimeétrica da casca de ovo
O resultado da andlise termogravimétrica TGA e DTG da casca de ovo esta apre-
sentado na Figura 51. De acordo com os valores reportados por Skérczewska et al. (2022), na
faixa de temperatura de 32 a 76 °C foi observada uma leve perda de massa da amostra relacio-
nada a evaporacgdo da agua. A decomposicéo na faixa de 234-391 °C, totalizando aproximada-
mente 2,50 %, é atribuido & decomposicao da substancia organica contida na casca, de acordo

com o resultado de Nath et al. (2021). As temperaturas de decomposi¢édo mais elevadas das
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partes orgénicas da casca estdo associadas a sua forte interacdo com o carbonato de calcio, que
permaneceu ligado a casca apesar da sua lavagem inicial. A decomposi¢do na faixa de 656-774
°C, 40,36 %, esta relacionada a decomposicao do carbonato de calcio concomitante a evapora-
¢do do didxido de carbono e a formulacéo do 6xido de célcio. A massa do residuo apds decom-
posicdo a 900 °C ¢é de 49,3 %, para o autor. Nesse estudo o residuo foi de 52,7 %
(SKORCZEWSKA et al., 2022).

Figura 51 — Curvas TGA e DTG da casca de ovo de galinha.
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Ainda conforme a Nath et al. (2021), o CaCOz da casca do ovo mostrou-se termi-
camente estavel até aproximadamente a 600 °C. Acima de 600 °C observa-se uma queda re-
pentina na massa. Esta fase confirma a conversdo de CaCO3z em CaO atraves da liberagéo de
diéxido de carbono (COy), cuja reacdo pode ser representada na Equacdo 5 (JAKFAR et al.,
2021):

CaCOs3 (s) «— A — CO2 (g) + CaO (s) Equacéo (5)
5.6.2.3. Analise Termogravimétrica da Anfotericina B

69



A anélise térmica da Anfo B pura, no estado solido, € mostrada na Figura 52. Anfo
B apresentou perda critica de peso que se estabilizou em torno de 600 °C. Isto provavelmente
esta relacionado a decomposicdo da estrutura do farmaco. O peso perdido indica a perda de
moléculas de agua, na faixa de 22 a 87 °C, em conformidade com o resultado apresentado por

Mehenni et al. (2018), contudo, com perda de massa 6,25 %, aproximadamente o dobro da sua
perda (3,40%).

Figura 52 — Curvas TGA e DTG de Anfotericina B.
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No entanto, Soto et al. (2022) afirma que a perda de peso inicial de cerca de 5-7%
até 105 °C pode estar relacionada a uma etapa de desidratacdo através da qual a umidade retida
dentro da estrutura Anfo B ¢é liberada. Isto é consistente com o teor de agua de 6,72 % em peso
determinado pela titulacdo Karl-Fisher da Anfo B, conforme recebido. Apds isso, a perda de
massa se estabiliza até 150 °C, seguida por uma perda que soma cerca de 10% da massa inicial,

que pode estar relacionada ao inicio da decomposicdo do Anfo B, que se decompés ainda mais
até aproximadamente 500 °C.
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Nayak; Bhattacharjee; Chaudhary (2012) descrevem a decomposicéo do farmaco Anfo
B entre 200 e 600 °C, numa corrida realizada até 700 °C. As referéncias ndo detalham os even-
tos, contudo o resultado apresenta pelo menos seis eventos, deixando um residuo de 18,60 %
em conformidade também com Soto et al. (2022). Algumas diferencas sdo atribuidas a diferen-

tes equipamentos e condig¢des de analise (SILVA et al. 2018).

5.6.2.4. Analise Termogravimétrica dos poliuretanos sintetizados com 4,4’-MDI
A estabilidade térmica dos PUs sintetizados com 4,4’-MDI foi estudada através de
analises de mudanca de massa (TGA) e mudanca de massa derivada (DTG). As curvas TGA e
DTG dos PUs, com e sem casca de ovo, sdo apresentados na Figura 53. A curva de estabilidade
térmica dos PUs exibiu uma combinacdo de estagios incipientes e estagios de decomposicédo
mais avancados (JABAR, 2022).

Figura 53 — Curvas de (a) TGA e (b) DTG dos poliuretanos sintetizados com 4,4’-MDI.
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O estagio de decomposicao incipiente foi associado a evaporacdo da umidade e a
quebra da ligacdo de uretano, levando a formacdo de didxido de carbono, aldeido, alcool e
amina com perda de peso < 5% (Tabela 12) (JABAR, 2022).

A primeira etapa descrita por Jabar (2022), acontece na faixa de 232,86 °C a 367,88
°C, regida principalmente pela degradacdo do segmento duro denominado ligacdo ureténica,
com perda de massa de 26,41%. Aqui essa faixa ocorre entre 241 °C — 331 °C para o PU-SCO
e britanica 235 °C - 332 °C para 0 PU-CCO, cujas perdas de massa séo de 10,11 % e 11,04 %,
respectivamente. Esta etapa de degradacéo ocorreu em temperatura mais elevada em compara-
cdo com a relatada para poliuretanos a base de petroquimicos, devido ndo somente a formacao

da ligacdo uretano através da reacdo do grupo —OH secundario no poliol com NCO no MDI,
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mas também devido a natureza ndo inflamével do 6leo vegetal, explica Jabar (2022). A segunda
etapa de decomposicgéo apresentada pelo autor ocorre entre 388,39 °C e 545,49 °C, com perda
de massa de 48,33 %, visto aqui aproximadamente entre o quarto e quinto evento, com perda
de massa somada de 32,12 % e 27,54 %, respectivamente para PU-SCO e PU-CCO. Por fim, 0
autor cita que a terceira etapa do processo de degradacéo relacionada a degradacéo do subpro-
duto residual ocorreu a partir de 545,49 °C com perda de peso de 19,45%. O dltimo evento

apresentou perda de massa de 15,39 % e 1,10 %, respectivamente para PU-SCO e PU-CCO.

Tabela 12 — Parametros térmicos da curva TG dos poliuretanos sintetizados com 4,4’-MDI.

PU-SCO PU-CCO

1° evento Faixa* (ec) 190 - 241 185 - 235
Perda de massa (%) 1,34 1,21

20 evento Faixa* (ec) 241 - 331 235 - 332
Perda de massa (%) 10,11 11,04

3° evento Faixa* (ec) 336 - 385 339 - 427
Perda de massa (%) 19,19 54,66

4° evento Faixa* (ec) 386 - 418 429 - 504
Perda de massa (%) 19,48 17,62

5° evento Faixa* (-c) 461 - 500 520 - 615
Perda de massa (%) 12,64 9,92

6° evento Faixa* (ec) 508 - 641 625 - 677
Perda de massa () 15,39 1,10

*Faixa de temperatura do evento.
Fonte: Autora, 2023.

Maamoun et al. (2023) utilizou a técnica TGA para entender 0s comportamentos de
decomposicdo dos compdsitos obtidos de PU com casca de ovo. Em seus resultados os termo-
gramas representam trés etapas principais de degradacgéo: a primeira ocorre na faixa de tempe-
ratura de 230 °C a 390 °C e é atribuida a degradacao do uretano. Os valores de temperaturas de
degradacdo com perda de massa de 5% (Ts%), em comparagdo com a amostra de controle
(286,59 °C), mostraram que a estabilidade térmica do PU foi melhorada pela adicdo de casca
de ovo até 3% (296,19 °C) em peso de poliol, o que explica os valores obtidos para PU-SCO
(287,83 °C) e PU-CCO (278,08 °C), cuja proporcao utilizada foi de 4%. Além disso, o residuo
de massa a 600 °C para amostras aumentou com o aumento do enchimento, indicando aumento
da estabilidade térmica, mas além de 3% em peso de enchimento, a estabilidade térmica do PU
foi reduzida (Tabela 13). A segunda etapa esta na faixa de temperatura de 400 °C — 600 °C e se
assemelha a degradacao de cadeias moles. Finalmente, a terceira etapa de degradagéo ocorre na
faixa de temperatura de 640 °C — 750 °C, atribuida a evolugdo do CO2 que o CaO pode absorver

do ambiente, o que ndo foi observado nesse estudo.
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Tabela 13 — Dados da TGA dos poliuretanos sintetizados com 4,4’-MDI.

% res. % res. % res.
600°C 900°C final

PU-SCO 251 288 414% 0,76% 2185 228 322 372 403 474 571

PU-CCO 227 278 246% 065% 451 217 318 399 442 554 656
Fonte: Autora, 2023.

Amostra T2% Ts% Tmaxt Tmaxe Tmaxa Tmaxd  Tmaxs  Tmaxe

De acordo com os dados de Zieleniewska et al. (2016), a curva de DTG obtida para
0 PU-CCO (Figura 54) apresenta a primeira etapa de decomposicao térmica com taxa maxima
em exatamente 318 °C (Tabela 12), relacionada a degradacdo térmica das ligagcdes uretano e
ureia nos segmentos rigidos e a decomposicao da fase flexivel contendo o poliol. A segunda
etapa de degradacéo por ela descrita encontra-se em 476 °C, contudo, em um quarto evento de
degradacéo (442 °C), cuja etapa foi atribuida a termdlise dos residuos organicos. O ultimo sinal
DTG foi relacionado a degradacdo térmica da carga casca de ovo natural e ndo foi observado
na curva DTG da matriz polimérica.

Contreras et al. (2020) explica que a temperatura da taxa maxima de decomposicao
de PUs de 6leo vegetal (Tmax) aumenta quando o teor de poliol na PU diminui. Os resultados
mostram que a amostra PU-CCO apresenta maior estabilidade térmica a partir do terceiro Tpeak,
em relacdo a amostra PU-SCO, e que a perda de peso associada ao estagio de decomposicéo
primaria foi maior para o PU-SCO, mas semelhante para os demais, exceto no terceiro evento,
com perda de peso de 54,66 % para 0 PU-CCO. Para Contreras et al. (2020) é interessante notar
que 0 Treak que OCOrre em uma estreita faixa de temperatura, sugere que esta ocorrendo a de-
gradacdo térmica de produtos com composicdo quimica semelhante. No entanto, mais estudos
para elucidar esse assunto Sdo necessarios.

A anélise térmica dos poliuretanos com o farmaco Anfo B, PU-SCO e PU-CCO é
apresentada na Figura 54.

O termograma foi diferente dos materiais sem Anfo B, o que demonstrou a ocorrén-
cia de interagdes entre o farmaco e a rede, que levou & formacdo de um novo composto
(MEHENNI et al., 2018). O resultado também mostra que a estabilidade térmica dos PUs me-
Ihorou com a presenca da Anfo B. EI-Ghany et al. (2023) explica que a estabilidade térmica do
polimero pode ser melhorada apos a insercdo do farmaco na composi¢do. As temperaturas mais
elevadas foram razoavelmente atribuidas a acdo de barreira térmica das moléculas de Anfo B,
restringindo a mobilidade das cadeias poliméricas. Além disso, as possiveis interacdes entre 0s
grupos funcionais do polimero e Anfo B, resultaram na distribuigdo uniforme dentro da matriz
polimérica, o que significaria uma maior barreira térmica e maior estabilidade térmica dos PUs
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contendo o farmaco. Vale ressaltar que para EI-Ghany et al. (2023), & medida que aumenta a
densidade do farmaco, a mobilidade das cadeias poliméricas torna-se mais restrita devido a
degradacéo térmica. Pela analise do termograma, as massas residuais a 500 °C foram de 13,44
% e 14,79 % para PU-SCO 4 e PU-SCO 32, mas para 0 PU-SCO 256 a massa residual foi de
8,02%. Para PU-CCO 4, PU-CCO 32 e PU-CCO 256 as massas residuais foram 11,56 %; 12,61
% e 18,3 %, respectivamente.

Figura 54 — Curvas de TG dos poliuretanos sintetizados com 4,4’-MDI e Anfo B (a) PU-SCO e (b) PU-CCO.
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5.6.3. Calorimetria Diferencial de Varredura dos poliuretanos sintetizados com 4,4’-
MDI

A Figura 55 mostra as curvas DSC dos precursores Anfo B, CO e 4,4’-MDI. O
termograma do farmaco Anfo B, mostra um amplo sinal endotérmico devido a perda de umi-
dade, a partir de 30 a 100 °C, atribuida a perda de agua adsorvida, uma vez que Anfo B é de
natureza higroscépica (AL-QUADEI et al., 2014). De acordo com os resultados de BORGES
et al. (2021), o comportamento de decomposicao térmica do pé de casca de ovo, conforme
mostrado, ndo apresenta qualquer evento na temperatura analisada, isso porque a calcita possui
um unico evento endotérmico a 726 °C, relacionado a conversdo de CaCOz em CaO, concor-
dando com a TGA obtida.
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Figura 55 — Curvas de DSC dos precursores Anfo B, CO e 4,4’-MDI.
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Fonte: Autora, 2023.

A anélise DSC foi empregada para investigar o comportamento de fase dos PUs
PU-CC e PU-SC (Figura 56).

Notavelmente, os materiais exibiram dois valores distintos de temperatura de tran-
sicdo vitrea (Tg), um residindo na faixa de temperatura negativa e atribuido principalmente aos
segmentos moles (TgSS), enquanto o outro na regido positiva, ligado aos segmentos duros
(TgHS) (MAAMOUN et al., 2023). Os resultados indicaram uma elevacédo nos valores de TgSS
dos compdsitos PU-CCO em comparacdo com o PU controle, PU-SCO. Este fenémeno pode
ser atribuido a inclusdo do enchimento do po da casca de ovo, que introduziu uma influéncia
reforgadora nas cadeias poliméricas, restringindo consequentemente a mobilidade das cadeias
de segmentos moles e levando a uma maior rigidez, resultando assim em valores aumentados
de TgSS. Da mesma forma, a carga aumentou os valores de TgHS para o compdsito PU-CCO,
em comparacgdo com o controle PU-SCO. Isto pode ser elucidado considerando o impacto do
enchimento na densidade de reticulacdo dos segmentos duros. As particulas de enchimento da

casca do ovo atuaram como locais de nucleagdo para formar ligagdes cruzadas suplementares
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entre as cadeias de segmentos duros. Consequentemente, essas articulagdes adicionais amplifi-
caram a rigidez geral e a rigidez dos segmentos duros, contribuindo para um TgHS elevado
(MAAMOUN et al., 2023).

Figura 56 — Curvas de DSC dos poliuretanos sintetizados com 4,4’-MDI.
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A Figura 57 apresenta as curvas de DSC para os poliuretanos contendo o fa&rmaco
Anfo B, PU-SCO (Figura 57.a) e PU-CCO (Figura 57.b).

O resultado apresentou 0 mesmo perfil e comportamento exposto na Figura 55. Adicio-
nalmente verifica-se que a fusdo da Anfo B (geralmente relatada a 180°C) ndo foi observada
em nenhuma das amostras que continham o farmaco, sugerindo que uma boa dispersao do far-
maco dentro do polimero ou a quantidade de Anfo B era muito baixa para levar a uma fusao
indetectavel na analise DSC (MESSEDER et al., 2020).
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Figura 57 — Curvas de DSC de (a) PU-SCO com Anfo B e (b) PU-CCO com Anfo B.
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5.6.4. Ensaio Mecanico de Tracéao dos poliuretanos sintetizados com 4,4’-MDI

Comparando os resultados (Tabela 14), observou-se que a adicdo de 4% em peso

de carga a formulagéo controle de PU ajudou a aumentar a resisténcia a tracdo. Conforme Hu-

sainie et al. (2021), trés razdes fundamentais explicam o efeito dos enchimentos na melhoria

das propriedades dos PUs. Em primeiro lugar, as particulas de enchimento presentes no PU

ajudaram a restringir a mobilidade das cadeias poliméricas durante o carregamento de tragéo.

Além disso, a adi¢do de enchimento ao PU ajudou a aumentar a area de superficie resistiva, 0

que por sua vez melhorou a capacidade de carga de tracdo do PU. Por altimo, as melhorias

indicaram que em pequenas quantidades, o enchimento interagiu efetivamente com a matriz

formando refor¢os de enchimento de matriz para resistir as forcas de carregamento.

Tabela 14 — Propriedades mecanicas dos poliuretanos sintetizados com 4,4’-MDI.

Resisténcia a Tracéo

Modulo de Elasticidade

Tensdo de ruptura

Alongamento de

(MPa) (MPa) (MPa) r“(‘?,;)“)ra

PU-CCO 0,66 + 0,23 0,014 + 0,0040 0,26 £ 0,23 93,73 +6,84

PU-SCO 0,62 £0,21 0,0098 + 0,00022 0,17+0,11 109,65 + 18,07
PU-CCO 4 1,29+ 0,23 0,024 + 0,0044 0,30 £ 0,13 119,22 + 20,51
PU-SCO 4 0,44 £ 0,10 0,0070 + 0,0018 0,13+0,071 127,88 + 14,92
PU-CCO 32 1,10+ 0,21 0,022 + 0,0062 0,22 +£0,14 110,82 +10,99
PU-SCO 32 0,54 +£0,17 0,0082 + 0,00064 0,16 £ 0,077 109,97 + 18,29
PU-CCO 256 0,70+ 0,17 0,013 + 0,0054 0,20 +£0,13 108,78 + 13,23
PU-SCO 256 1,04 +0,34 0,017 £ 0,0095 0,18 £ 0,83 103,99 + 11,08

Fonte: Autora, 2023.
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Contudo, verifica-se que no material com maior concentragéo de Anfo B, houve
uma diminuig&o na resitencia a tragdo, subtendendo-se que a Anfo B competiu com o poliol na

reacdo com o 4,4’-MDI, obtendo-se um material mecanicamente menos resistente.

5.6.5. Avaliacdo da Formagéo de Biofilme de Candida albicans
A figura 58 apresenta os pogos contendo 0s materiais em contato com o microrga-
nismo apos 24 h de incubacdo. Observa-se gque para 0s poc¢os contendo PU-CCO 32 e PU-CCO
256, ocorreu uma reducdo visual na turvacdo, indicando uma inibicdo tanto do crescimento

microbiano quanto da formagao de biofilme.

Figura 58 - Placa contendo os materiais em contato com a Candida albicans, ap6s 24 h de incubagcao.
Controle negativo PU-CCO 256 PU-CCO 32 PU-CCO4 Controle positivo

Fonte: Autora, 2023.

Na Tabela 15 séo apresentados os resultados, partir do calculo da média entre as
replicatas realizadas, da avaliagdo do crescimento de C. albicans nos PUs contendo Anfo B na
composicao.

A Figura 59 apresenta as placas da contagem de Unidades Formadoras de Colonias
(UFC/mL). Os resultados mostraram que 0s materiais obtidos com e sem a carga de preenchi-
mento casca de ovo, que apresentavam a Anfo B em sua composicéo, demonstraram inibicdo
da formacéo de biofilme da cepa testada, sendo que o PU-CCO 256 apresentou inibicao de

quase 100% em relacéo ao controle.
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Tabela 15 - Avaliagdo do crescimento de Candida albicans em PU com Anfo B na composicao.

% de crescimento?

Concentra- 4 pg/mL 32 pg/mL 256 pg/mL
cOesP
Materiais
PU-SCO 83,8% 63,4% 52,4%
PU-CCO 42,9% 29,1% 0,99%

2% de crescimento de col6nias em relagdo ao controle positivo (100%).
b ConcentragBes da Anfo B presentes na constituicdo do material.
Fonte: Autora, 2023.

Figura 59 - Contagem de colénias dos Pus com carga contendo Anfo B ha composig&o.
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Fonte: Autora, 2023.

5.6.6. Microscopia eletronica de varredura dos poliuretanos sintetizados com 4,4’-
MDI
A fim de verificar as altera¢cbes morfologicas causadas pela Anfo B nos PUs obti-
dos, a analise de MEV (Figura 60) foi utilizada e pode ser observado que o farmaco causou
danos estruturais ao microrganismo.
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Figura 60 - MEV dos PUs submetidos a formacéo de biofilme de Candida albicans.
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Para o biofilme pré-formado, o controle apresentou uma aglomeracao de células

intactas de C. albicans em conformac&o 3D caracteristica do biofilme. Sobre as amostras con-

tendo Anfo B, com ou sem carga, demonstra alteragdes celulares em relacdo ao controle. Em

80



todas as concentracdes, observa-se deformacdes na estrutura externa das células, mas com cé-
lulas mais fortemente alteradas nas amostras contendo casca de ovos, que também apresentam
maior densidade populacional se verificarmos o controle.

Conforme Nath et al. (2021), a casca do ovo € uma rede microporosa, cuja superfi-
cie, mesmo esmagada na forma de pd, é porosa. Além disso, a presenca de Ca, responsavel por
sua camada externa dura, promove aberturas circulares que permitem a troca de gases e a trans-
piracdo de dgua por toda a casca. A caracteristica porosa das pecas contendo casca de ovo pode
explicar a adesdo de um maior numero de células de C. albicans e consequentemente maior

interacdo com a Anfo B, trazendo maior efetividade na acéo antibiofilme.

5.6.7. Teste de estabilidade hidrolitica
Os resultados dos testes de estabilidade hidrolitica dos PUs produzidos com o far-
maco Anfo B, PU-SCO 256 e PU-CCO 256 (Tabela 16), mostraram que a 4gua ndo teve con-
tribuicdo para a degradacdo dos PUs. Geralmente, a degradacao hidrolitica dos poliuretanos em
agua pura é minima (MIRI et al., 2023). O resultado pode ser atribuido ao fato de que a Anfo
B contribuiu como uma maior composi¢do de segmentos duros, portanto também nédo apresen-

taram qualquer intumescimento devido a &gua (HIRZIN et al., 2018).

Tabela 16 - Taxas de absorcao dos PUs em condic&o hidrolitica.

Amostra codigo Taxa de intumescimento
Agua Tampao fosfato pH 7,4
PU-CCO 256 0,76 = 0,081 1,18 £ 0,49
PU-SCO 256 0,74 +0,12 1,03 +£ 0,46

Fonte: Autora, 2023.

A influéncia do tampéo fosfato (pH 7,4) na degradacdo hidrolitica ndo foi observada
para as amostras PU-SCO 256 e PU-CCO 256, isso pode ser explicado porgue esses PUs foram
sintetizados pelo método one-shot. HIRZIN et al., 2018 explica que, como o0 nome indica, €
uma rota de sintese em uma etapa, que é a mais rapida e facil das técnicas de producéo de PU,
onde todos os reagentes iniciais estdo presentes no inicio da reacdo. Desse modo, ndo existe
uma estrutura de polimero em bloco, o que facilita o sal atacar os grupos uretano, assim, a

permeacao idnica na matriz de PU é muito menor e, portanto, o efeito na degradacdo também
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é menor. Acredita-se que a estrutura aleatéria pelo método de uma etapa deste PU semirrigido
contribua para esses fendmenos e ndo ocorre intumescimento.

5.6.8. Estudo de liberacdo de Anfotericina B

Conforme Nayak; Bhattacharjee; Chaudhary (2011) a amostra Anfo B exibiu picos
proeminentes em 330, 363, 386 e 406 nm (Figura 61).

Figura 61 — (a) Curva padrao da Anfo B e (b) grafico de absorbancia obtido em 406 nm.
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Os picos semelhantes ndo foram observados na analise do tampdo MOPS (pH 7,4)
apos o teste de liberacdo com pecas de PU contendo Anfo B (Figura 62).

Figura 62 — Espectro de absorc¢ao do tampdo MOPS (pH 7,4) ap6s 24h de contato com as pecas de PU-CCO.
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Fonte: Autora, 2023.
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De acordo com Angra et al. (2009), seus estudos mostraram que ndo houve libera-
cao de Anfo B em tampdo fosfato, devido & insolubilidade do farmaco em &gua a pH 7,4 (AN-
GRA et al., 2009).
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6. CONCLUSAO

Conclui-se que os poliuretanos obtidos a partir do poliol de M. oleifera utilizando
po da casca de ovos de galinha (Gallus gallus) como carga de preenchimento, e o farmaco
Anfotericina B (Anfo B) em sua composicéo, exibiram uma forte atividade antibiofilme contra
o fungo Candida albicans.

O dado trabalho pode ser definido como a producdo de um potencial biomaterial de
fonte natural, utilizando um método simples de producdo, com perspectiva ecologicamente cor-
reta, juntamente com vantagens extras de bom rendimento, consumo de tempo e economia.
Trazendo ainda o diferencial da proposta de um biomaterial antifingico, cujo antibiotico foi
inserido na estrutura do polimero durante a producéo do poliuretano, sem a inclusdo de excipi-
entes para retardar ou acelerar a taxa de liberacdo do farmaco, podendo assim prevenir os efeitos
adversos do farmaco Anfo B, bem como os efeitos da resisténcia adquirida a droga.

Destacadamente o presente trabalho trouxe a preparacdo de poliuretano contendo a
Anfo B em sua composicdo, todavia, a contribuicdo da carga de preenchimento, p6 da casca de
ovo de galinha, se mostrou primordial na potencializacdo da acdo do farmaco, apresentando
melhor atividade antifangica contra Candida. albicans.

Ensaios clinicos in vivo fazem parte da perspectiva da continuidade desse trabalho,
para a constatagdo da atividade antibiofilme em contato com fluidos corporais e por quanto
tempo persiste a cateterizacéo.

A dada formulacdo podera contribuir na abertura de novas fronteiras para a ciéncia
biopolimérica de cateteres que previnem a formacéo de biofilme, dispensando as atuais estra-
tégias passivas de modificacdes de superficieis e estratégias ativas de recobrimento das pecas
com antibidticos, garantindo melhor a seguranca do usuério.

Os protétipos apresentados buscaram definir um formato ideal, mas ndo um método
viavel para fabricacdo de pecas individuais. Pesquisas ainda mais elaboradas poderao incentivar
a comercializar o material como cateter antifngico, biodegradavel, biocompativel e encontrar

aplicagdo como alternativas viaveis em varias aplicagdes.
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APENDICE A

Protdtipos obtidos de PU sintetizado com poliol de dleo de M. oleifera e o isocianato 4,4°-
MDI, contendo como carga de preenchimento, casca de ovo de galinha (Gallus gallus) 4%,

em relacdo a massa do poliol.

Figura A.1 — Protdtipo obtido em molde de aco inoxidavel.

Figura A.2 — Protétipo obtido em molde de politetrafluoretileno.
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APENDICE B

Figura B.1 — Patente dopositada: Composicao de Biomaterial contendo Antifangico para Pro-
ducéo de Dispositivos Médicos com Potencial Antibiofilme.
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COMPOSICAO DE BIOMATERIAL CONTENDO ANTIFUNGICO
PARA PRODUCAOQO DE DISPOSITIVOS MEDICOS COM
POTENCIAL ANTIBIOFILME

A presente invencéo trata-se da composi¢éo e uso de biomaterial
contendo antifungico para producéo de dispositivos médicos com
potencial antibiofilme,caracterizado por compreender: poliuretano a
base de dleo de semente de Moringa

oleifera e 4,4’-diisocianato de difenilmetileno, pd da casca de ovo
branco de Gallus gallus domesticus e anfotericina B. O uso proposto
é para a fabricacdo de qualquer um dos dispositivos médicos:
revestimento para reparo do tecido dsseo,

preenchimento para reparo do tecido dsseo, cateter venoso e
substituinte de capilares. O biomaterial apresenta atividade
antifingica comprovada contra Candida albicans por conter
anfotericina B com atividade aumentada na presenca do pd da
casca do ovo que também possui atividade angiogénica e
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APENDICE B

Figura B.2 — Artigo aceito: Avalia¢Ges térmicas e mecanicas de materiais inovadores de poliu-
retano a base de dleo de Moringa oleifera.
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