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RESUMO

Este trabalho investiga os efeitos do envelhecimento em sistemas de
nanocapsulas poliméricas constituidas por maltodextrina e polietilenoglicol (PEG),
empregadas como matrizes encapsulantes de nanoparticulas magnéticas. As
amostras foram submetidas a diferentes condi¢des de armazenamento (temperatura,
umidade e tempo) com o objetivo de avaliar a estabilidade coloidal, a degradagao
fisico-quimica dos componentes poliméricos e as alteragdes nas propriedades
magneéticas induzidas pelo envelhecimento. A caracterizagéo estrutural e morfologica
foi realizada por meio de técnicas: curva de magnetizagao medida pelo magnetémetro
do tipo SQUID e espalhamento de luz dindmica medido com o instrumento (DLS). E a
composicao elementar foi empregada por espectrometria de emissao optica com
plasma indutivamente acoplado (ICP-OES). Os resultados demonstram que o
envelhecimento promove alteragdes significativas na integridade das nanocapsulas,
afetando a eficiéncia de encapsulamento e a resposta magnética do sistema. Tais
modifica¢gdes tém implicagcdes diretas nas validades de uso desses materiais em
sistema de liberagdo controlada, dispositivos magnéticos funcionais e aplicagbes
biomédicas. O estudo contribui para o entendimento dos mecanismos de degradacao
em sistemas nanoestruturados e para o desenvolvimento de estratégias de

estabilizacdo em nanotecnologia aplicada

Palavra-Chave: processo de envelhecimento; nanoparticula magnéticas;

maltodextrina e polietilenoglicol (PEG)



ABSTRACT

This work investigates the effects of aging in polymeric nanocapsule systems
composed of maltodextrin and polyethylene glycol (PEG), used as encapsulating
matrices for magnetic nanoparticles. Samples were subjected to different storage
conditions including variations in temperature, humidity, and time, aiming to evaluate
colloidal stability, physicochemical degradation of polymer components, and changes
in magnetic properties induced by aging. Structural and morphological characterization
was performed using techniques such as magnetization curves measured by a SQUID
magnetometer and dynamic light scattering (DLS). The results demonstrate that aging
causes significant alterations in the integrity of the nanocapsules, affecting
encapsulation efficiency and the magnetic response of the system. These
modifications have direct implications for the usability of these materials in controlled
release systems, functional magnetic devices, and biomedical applications. This study
contributes to understanding degradation mechanisms in nanostructured systems and

to developing stabilization strategies in applied nanotechnology.

Keywords: aging process; magnetic nanoparticles; maltodextrin; polyethylene glycol
(PEG).
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INTRODUGAO

A nanotecnologia tem revolucionado o desenvolvimento de sistemas com
liberagdo controlada, especialmente por meio do uso de nanocapsulas poliméricas
que oferecem protecao e funcionalidade a compostos bioativos [1]. Dentre os
polimeros utilizados, a maltodextrina e o polietileno glicol (PEG) destacam-se por sua
biocompatibilidade, biodegradabilidade e capacidade de formar matrizes eficientes
para encapsulamento de agentes terapéuticos e funcionais.

A incorporagao de nanoparticulas magnéticas em nanocapsulas poliméricas
amplia o potencial desses sistemas, permitindo aplicagdes em teranostica, hipertermia
magnética, rastreamento por imagem e liberagdo direcionada. No entanto, a
estabilidade pode comprometer a integridade estrutural, alterar propriedades
magneéticas e reduzir a eficiéncia de encapsulamento.

Estudos recentes tém demonstrado que o envelhecimento de nanocapsulas
esta associado a degradagao fisico-quimica dos polimeros, a agregacao coloidal e a
oxidacao das nanoparticulas, afetando diretamente a funcionalidade do sistema [3]. A
compreensao desses processos € essencial para garantir a viabilidade de uso em
ambientes clinicos e industriais, onde a estabilidade durante o armazenamento &
fundamental. Nanoparticulas magnéticas tém atraido grande interesses devido as
suas propriedades unicas, incluindo respostas a campos magnéticos externos,
biocompatibilidade ajustavel e potencial para aplicagbes em liberagao controlada de
farmacos, imageamento biomédico e terapias direcionadas [4; 5]. A incorporagdo
dessas nanoparticulas em matrizes poliméricas visa combinar as vantagens
magnéticas com a versatilidade e funcionalidade dos sistemas poliméricos.

Entretanto, a estabilidade das propriedades magnéticas pode ser
comprometida durante o envelhecimento, devido a interagédo entre as nanoparticulas
€ a matriz polimérica, bem como a oxidagao das particulas [6]. Portanto, o estudo da
integridade magnética apos periodos variados de armazenamento sob diferentes
condicdes ambientais € fundamental para garantir a funcionalidade dos sistemas
nanoestruturados.

Por outro lado, o envelhecimento de sistemas nanoestruturados contendo
polimeros representa um desafio significativo para a sua aplicagdo pratica,
especialmente em areas biomédicas e tecnoldgicas, onde a estabilidade das

propriedades fisico-quimicas € essencial para a funcionalidade prolongada. O
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processo de envelhecimento compreende alteragdes fisicas, quimicas e estruturais
que ocorrem ao longo do tempo sob a agdo de fatores ambientais, tais como
temperaturas, umidade e exposicdo a agentes oxidantes. Esses fatores podem
promover a degradagdao da matriz polimérica, afetando a integridade estrutural, a
estabilidade coloidal e as propriedades funcionais das nanocapsulas [7; 19; 8].

Em particular, para sistemas que empregam polimeros hidrofilicos, como
maltodextrina e PEG, o envelhecimento pode resultar em alteragbes nas ligagdes
intermoleculares e na cristalinidade, levando a fragilizagao ou reorganizagao da matriz
[9]. A compreensdo dos mecanismos envolvidos nesse processo € crucial para o
desenvolvimento de estratégias eficazes de estabilizacdo e melhoria da vida util dos
nanomateriais.

A caracterizacdo detalhada das alteracbes induzidas pelo envelhecimento
exige uma abordagem multidisciplinar, envolvendo técnicas como: curva de
magnetizagdo medida pelo magnetdbmetro do tipo SQUID; tamanho das
nanoparticulas pela técnica de espalhamento de luz dindmica (DLS) e composi¢ao
elementar empregada por espectrometria de emissdo Optica com plasma
indutivamente acoplado (ICP-OES). Essas ferramentas permitem avaliar a evolugao
das propriedades fisico-quimicas e magnéticas das amostras ao longo do tempo.

Diante desse cenario, este trabalho propée uma investigagao do estado coloidal
de amostras de dois tipos de nanocapsulas a bse de Maltodextrina ou PEG contendo
nanoparticulas magnéticas estocadas durante a pandemia, com o objetivo de
identificar os mecanismos de degradagao, correlacionar os dados obtidos com a
performance do sistema e propor estratégias de estabilizagdo para aplicagdes futuras
em nanotecnologia aplicada a saude e materiais funcionais.

Os resultados obtidos nesta dissertacdo serdo apresentados e discutidos ao
longo de trés segdes, organizadas da seguinte forma: A primeira apresenta o trabalho
realizado no GFC/UnB sobre a elaboragdo de microparticulas, contendo
nanoparticulas magnéticas, encapsuladas por material polimérico, usando a técnica
de Spray Drying.

Na segunda, sdo abordadas a redispersdo das amostras estocadas e as
caracterizagdes quimica, estrutural e magnéticas dos coloides obtidos, tendo como
foco a comparagao do estado coloidal do fluido magnético apdés mais de 2 anos em
estoque das microparticulas soluveis. Por fim, sdo apresentadas as conclusdes do

trabalho e propostas para trabalhos futuros envolvendo o tema.
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1. ELABORAGAO DE FLUIDOOS MAGNETICOS

Fluidos magnéticos ou ferrofluidos (FM) s&o dispersdes ultraestaveis de
nanoestruturas magnéticas num liquido carreador especifico. Gragas a conjungao
original de propriedades liquidas e magnéticas, estes podem ser confinados,
deslocados, deformados e controlados por aplicagdo de um campo magnético externo
e esta € a grande peculiaridade dos FM em relagéo aos fluidos comuns [10]. Produtos
resultantes de um trabalho de sintese coloidal de ponta, as nanoparticulas magnéticas
assim como os coloides magnéticos também tém um futuro promissor em biomedicina
enquanto vetores de drogas [9], para dosagens antigeno-anticorpo em diagnaostico
[10], ou ainda no caso de terapias magneto-térmicas de certos canceres. Por outro
lado, do ponto de vista fundamental, a redugéo do tamanho das particulas na escala
nanomeétrica ressalta efeitos de interface e tamanho finito que se manifestam nas
propriedades desses materiais [13]. Nesse aspecto, os FM constituem também
sistemas extremamente interessantes para a nanociéncia e nanotecnologia.

Nessa secdo relatamos a obtengdo de microparticulas poliméricas ou
encapsulas usando a técnica de Spray Drying rica em nanoparticulas magnéticas. A
técnica de Spray Drying é um processo que pode ser realizado em uma unica etapa,
permite o controle da forma e tamanho dos materiais e é rapido e reprodutivo, por
estas caracteristicas, se tornou o processo preferencial de fabricagcéo industrial de
microesferas na industria médica e farmacoldgica [15]. Esta metodologia envolve o
processo de secagem por pulverizagdo e tem sido considerado como um método
possivel para o tratamento de materiais e nanomateriais (nanoparticulas,
nanocatalisadores, nanomedicamentos). Nos ultimos anos, varios grupos de pesquisa
tém se envolvido no estudo do potencial da técnica para estabilizar suspensdes
aquosas de materiais € nanomateriais convertendo-as em pé. Entre outras aplicacdes
esta a preparacao de nanoparticulas nanoencapsuladas, sendo inovadores, na area

farmacéutica, para controlar a liberagao de drogas.
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1.1. Elaboragao de Fluidos Magnéticos.

O processo de elaboragdo de um fluido magnético por uma via quimica é
composto fundamentalmente por trés etapas (figura1): sintese de nanoparticulas,

tratamento quimico da superficie das NPs e sua peptizagdo em um liquido carreador.

|
; |
= S
100 °C b |
Coprecipitagio !
|
|
Tratamento
Etapa 2b Superficial
Fe(NO,),
100 °C
Ferro Fluido
Acido

Figura 1: Diagrama esquematico da sintese de fluidos magnéticos

Para se obter particulas em dimensdes nanométricas, efetua-se o processo de
sintese hidrotérmica em meio alcalino por condensacgédo (etapa 1). Inicialmente
proposta por (Massart et. al 30) na elaboragdo de nanoparticulas de magnetita
(FesOa), a reagao consiste numa precipitagdo hidrotérmica em meio alcalino de uma
mistura estequiométrica de ions Fe?* e Fe3*. No caso especifico de elaboragdo de
nanoparticula de ferrita (MFe204), neste trabalho utilizamos fundamentalmente os

cations Fe3* e M?* (sendo M?* o metal divalente: Mn?*).

O produto da reagdo de coprecipitagao hidrotérmica € um aglomerado de
particulas nanoestruturadas em meio fortemente alcalino. A aglomeragao se deve a
excessiva forga ibnica do precipitado, que comprime a dupla camada elétrica e
promove o feito . Dessa forma, adiciona-se uma solugéo acida (HNO3) para neutralizar
0 excesso de base e para remover os ions adsorvidos na superficie das

nanoparticulas (etapa 2a). O pH fortemente acido do sistema faz com que as
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particulas fiquem carregadas positivamente. Todavia, faz-se necessario aplicar outro
tratamento de superficie, que é o enriquecimento da superficie, pois o pH acido
promove a degradacado espontanea das nanoparticulas de ferrita. Neste sentido,
utiliza-se o tratamento hidrotérmico com Fe(NO3)s (etapa 2b). Durante o tratamento
com a solugdo de nitrato férrico, os ions Fe3* sofrem hidrdlise formando espécies
insoluveis na superficie das nanoparticulas. Esse procedimento garante a estabilidade
das nanoparticulas frente a um ataque acido e suscita uma inomogeneidade na
composicao das nanoestruturas. O modelo nucleo/superficie de composi¢cao quimica

das nanoparticulas é conhecido na literatura como modelo core-shell [11].

ApoOs o tratamento de superficie, o sistema coloidal possui uma grande forga
idnica, o que ainda impede a dispersao das particulas em meio aquoso. Portanto, com
o auxilio de um ima e de um sistema de sucgao, séo realizadas sucessivas lavagens
do precipitado com uma mistura de solventes com o intuito de reduzir a forca i6nica
do meio. Dessa forma, as nanoparticulas podem ser peptizadas (etapa 3) em uma

solugdo aquosa de pH aproximadamente 3.

Ainda é possivel obter Fluidos magnéticos estaveis em meios neutros, para
pH> 7, neste caso, as particulas sdo encobertas com ligantes que possuem fungoes
quimicas capazes de quimiossorver aos metais superficiais das particulas de ferrita,
por exemplo a fungéo carboxilato (COO-), via reagao acido-base de Lewis. Os sitios
metalicos superficiais tendem a formar ligagdes covalentes coordenadas com grupos
doadores de elétrons do ligante — ponte. Estes agentes comportam-se como bases de
Brénsted, que ionizam diversas espécies em meio aquoso, cujas quantidades variam

drasticamente com o pH.

A simples adsor¢cédo de moléculas as superficies das particulas n&o € suficiente
para a preparacao do fluido. As moléculas adsorvidas devem ser do tipo polieletrdlitos,
ou seja, devem possuir mais de um grupo funcional, encarregados de fornecer cargas
elétricas, através de equilibrios quimicos, na maioria dos casos do tipo acido-base de
Bronsted, a fim de peptizar as particulas em um meio escolhido. O modelo de
peptizacao para polieletrélitos baseia-se principalmente na repulsio eletrostatica entre
as particulas, proveniente da densidade de cargas elétricas gerada pelo polieletrdlito
na superficie das particulas. Neste trabalho serao empregadas moléculas de citrato

como ligante, esse possui trés grupos carboxilatos em suas extremidades
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sendo que um deles, referente a primeira constante de dissociagado, sera o grupo
ligante a superficie da particula e os demais grupos carboxilatos fornecerédo a carga
necessaria para manuteng¢ao da estabilidade coloidal do ferrofluido. A superficie da
particula passa a ser carregada, nesse novo modelo, pelas extremidades das

moléculas ligantes a superficie.

Para garantir a estabilidade do ferrofluido a complexagao das nanoparticulas
com o ligante citrato ocorre adicionando uma quantidade de acido citrico (HsCit) a um
determinado volume de ferrofluido acido aquoso (HNO3) respeitando a proporgao

Nei—3

=0,1 (1)

Nre

Esta relagcédo corresponde ao maximo que a superficie pode ser revestida com
citrato seja qual for o tamanho da nanoparticula. Apos a adigdo do acido citrico, a
mistura € agitada durante 30 minutos a temperatura ambiente. Em seguida, o
precipitado é lavado varias vezes com uma solugao aquosa de acido citrico 0.02 mol/L
para garantir a eliminagao dos ions nitrato do sistema. Nesse estagio, as particulas ja
estdo adequadamente complexadas pelos ions de citrato, mas ainda se encontram
fortemente acidificadas. Por essa razdo, uma base contendo os contraions desejados
(NaOH) é adicionada ao sistema até que o pH neutro seja atingido e as particulas

dispersas, produzindo um ferrofluido estavel.

2. Elaboracdao de Microcapsulas contendo nanoparticulas
magnéticas.

21. A Técnica de Spray Drying

A ideia de secagem por pulverizagdo ou por aspersao, mais conhecida por
Spray Drying, consiste a preparagdo de micro/nanomateriais a partir de um estado
fluido para uma forma de po seco, tem sido utilizada ha bastante tempo. A primeira
meng¢ao do método foi na metade do século 18 e a secagem por atomizagao com sua
primeira patente na operagcdao de secagem de ovos, em 1865 [12]. Como os
dispositivos da época eram primitivos, e houve problemas com a eficiéncia,
desempenho do processo continuo e seguranga do processo, o desenvolvimento e a

evolucao dos estudos para este método foram interrompidos até a década de 20.
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Apos este periodo, os dispositivos de Spray Drying foram submetidos a um grau de
evolucdo que permitiu a sua utilizagcdo na producéo de leite em po. Sendo a primeira
utilizacao industrial do método de secagem por pulverizagéo, permanecendo uma das
mais importantes nos dias de hoje [41].

O avanco tecnolégico da técnica de Spray Drying surgiu na segunda guerra
mundial, pois houve a necessidade de transportar grandes quantidades de comida.
Neste sentido, a busca por novos métodos para reduzir o volume e o peso dos
alimentos, bem como melhorar as técnicas de conservagao fez com que a atomizagao
fosse a técnica ideal para satisfazer esses requisitos. Apdés os anos de guerra, a
utilizacdo da técnica de atomizagdo foi ampliada e aplicada em outras frentes de
pesquisa, como na industria farmacéutica [13].

A eficacia da técnica é baseada no principio do aumento de area de contato
entre o material a ser seco e o agente dessecante, ou seja, o ar quente. Como este
principio atua na secagem por nebulizagdo pode ser entendido se for considerado
uma esfera como a forma que o material toma quando é atomizado por um bico de
“spray”. Para esferas, quando é diminuido o seu diametro pela metade, obtém-se um
aumento de oito vezes na sua area superficial. Esta caracteristica de gerar na
nebulizacdo uma alta area superficial por grama do liquido é inigualavel no Spray
Drying [42].

O processo de secagem por pulverizagao é realizado em trés etapas principais.
A primeira etapa é a atomizagao da corrente de liquido por um bico atomizador (figura
2). Em seguida, na camara de secagem, as gotas finas da alimentacdo séao
submetidas a interseccdo com um gas de secagem a temperatura adequada
(geralmente maior do que a alimentagao). Durante a etapa de secagem, o solvente
contido dentro das goticulas de disperséo é vaporizado, o que resulta na formagao de

particulas de produto solido [14].

Figura 2: Bicos atomizadores (adaptados da ref.: [14].
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Na ultima etapa, as particulas secas devem ser separadas do gas de secagem,
e sao recolhidas. Cada uma das etapas mencionadas acima, bem como as condi¢des
sob as quais sdo conduzidas, tem efeito significativo sobre a eficacia do processo de

secagem e das propriedades do produto final (figura 2) [15].

Aspersao do produto
£Vl

Formacdo da goticula

Evaporagéo do solvente;
Formacéo de uma esfera
oca;

Saida do solvente do
interior

Formagdo de uma
particula solida

Figura 3: Formacgéao de particulas por secagem por aspersao (adaptado da ref.: [15]).

2.1.1. Atomizacao

Na atomizacdo o material liquido € pulverizado e forma goticulas que sao
disparadas em uma camara fechada. Assim que as goticulas entram em contato com
uma corrente de ar aquecido (em fluxo concorrente ou contracorrente), onde é suprido
o calor necessario a evaporacgao, ha a formacao de particulas secas. Sendo realizado
em uma unica etapa.

O tamanho da goticula obtida na atomizagao € um dos fatores mais importantes
na secagem por aspersao. Na secagem por pulverizagao, a dispersdo é formada
dentro de um gas de secagem. Isto provoca a formagdo de grandes areas de
superficie que estdo expostas ao gas de secagem. Esta grande area superficie facilita
a transferéncia de calor a partir da secagem do gas aquecido para o fluido de
particulas atomizadas que resulta na evaporagao do solvente em segundos, e a
transferéncia de massa de volta para a fase gasosa. Como resultado, o material de
secagem nunca atinge a temperatura da entrada do gas de secagem. A etapa de
atomizagao torna o processo de secagem por pulverizagdo ndo apenas um método
de secagem para secagem de substancias sensiveis ao calor, mas também, mais

importante ainda, um unico método de secagem que permite a formagéo de particulas
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com propriedades fisico-quimicas e morfolégicas desejadas [14].

Os parametros criticos da secagem por atomizagao sao [15].

v

Temperatura de entrada de ar — quanto maior a temperatura de ar de
entrada, mais rapida € a evaporagao da umidade, mas o p6 é submetido a
temperaturas mais elevadas, o que pode distorcer as propriedades
quimicas/fisicas do produto sensivel ao calor.

Temperatura de saida do ar — isto governa o dimensionamento dos
equipamentos de recuperagdo de po6. Quanto mais elevada € a
temperatura do ar de saida maior sera o tamanho do equipamento de
recuperacdo do p6. Temperaturas do ar de saida controla o teor de
umidade final do po.

Viscosidade - viscosidade elevada dificulta a formagdo da gota
corretamente. A medida que a viscosidade é reduzida, menos energia, ou
pressao, € necessaria para formar um padrdao de pulverizacdo em
particular.

Teor de soélidos — deve-se tomar cuidado com elevadas cargas de sélidos
(acima de 30%) para manter a atomizagdo adequada, assegurando,
assim, a formacao de goticulas corretamente.

Tensdo superficial — adicdo de uma pequena quantidade de agente
tensoativo pode diminuir significativamente a tensao superficial. Isto pode
resultar em um teste padrdo de pulverizagdo mais larga, o tamanho das
gotas menores, e uma velocidade de queda mais elevada.

Volatilidade do solvente — uma volatilidade elevada é desejavel em
qualquer processo de secagem. Infelizmente, as escolhas sao limitadas

hoje. Em muitos casos, estes restringem a escolha de solvente para agua.

2.1.2. Camara de secagem

Imediatamente apds a atomizagao, as goticulas da alimentagdo sao expostas

a agao do gas de secagem. O termo gas de secagem refere-se principalmente para o

ar atmosférico. O ar é aspirado diretamente a partir da atmosfera através de um

sistema de filtros e, subsequentemente, pré-aquecido. Nitrogénio e outros gases

inertes sdo usados raramente, e considerando o custo do proprio e o custo da

instalacdo do gas, € necessario, nestes casos, a utilizagdo de um sistema de
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circulagao fechada Dependendo da instabilidade da substancia a ser seca € preciso a
utilizacdo de gases inerte [16].

Na camara, as goticulas de dispersdo se movem em varias correntes de ar,
sendo que cada gota € submetida a diferentes condi¢cdes de temperatura e umidade
do ar. Isto é devido ao fluxo ndo laminar de gas através da camara. Assim, é razoavel
concluir que cada goticula perde o seu solvente sob condi¢des diferentes e podem,
dessa forma, formar um tipo especifico de particula seca. A temperatura de entrada
do ar de secagem tem um efeito importante sobre o processo de remogao de liquido
a partir da dispersao. Esta temperatura € ajustada para permitir a melhor eficiéncia
térmica possivel do processo, sem o risco de queimar o produto. A temperatura e a
umidade do ar de secagem afeta, simultaneamente, o conteudo final de solvente no
produto. No entanto, a temperatura € a Unica variavel que pode ser alterada a qualquer
momento. A umidade do ar de entrada tem um efeito significativo sobre o desempenho
e a eficacia do processo de secagem. As condi¢gdes de secagem sédo alteradas de

acordo com a estacgao, dependendo da umidade do ar atmosférico [14].

2.1.3. Recolhendo o produto seco

Seguindo o processo de secagem, as particulas de produto descem para o
fundo da camara. As particulas podem assentar sobre a parte inferior e ser recolhido
num frasco receptor, ou podem sair da cdmara em conjunto com o ar de saida. Neste
ultimo caso, a separacao tem lugar em ciclones ou filtros de saco, enquanto que o
anterior requer a aplicagdo de dispositivos raspadores internos. A utilizagdo de
dispositivos de raspagem é necessaria quando a camara de secagem nao esta
equipada com a parte em forma de cone, ou de suas paredes convergem a um angulo
muito obtuso para permitir o livre fluxo do produto. Dispositivos vibratorios, escovas
mecanicas, e um fluxo de ar comprimido sao alguns dos dispositivos utilizados como
raspadores. No entanto, a aplicagao de dispositivos de raspagem interna pode causar
problemas relacionados com a mistura do produto seco com outras partes da
alimentagao que nao estdo completamente secas [44].

Por outro lado, apenas as particulas secas, em particular as menores, sao
transferidas para dispositivos externos de separagdo. Particulas maiores,
aglomeradas com as que néo foram completamente secas, podem n&o ser levadas

para fora da cAmara pela corrente de ar. A solugao para este problema ¢é a aplicagao
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de um dispositivo adicional que aspira o ar de exaustdo ao lado do dispositivo de
fornecimento de ar quente para dentro da camara. Esta solugdo € bastante comum
em secadores de pulverizacdo utilizado na escala de laboratério. As aplicagdes
farmacéuticas de secagem por pulverizagdo exigem muitas vezes particulas com
menos de 10 mm de didametro. Isto cria a necessidade de dispositivos externos

altamente eficazes para recolher o produto seco [17, 18].

2.2. Microencapsulagao

O termo encapsulagcédo é derivado do latim capsula, que significa pequena
caixa. Basicamente, a encapsulacao consiste em isolar do meio externo, por uma
barreira material, ou molécula quimica ou biolégica, ou uma particula sélida, liquida
ou gasosa, por um tempo determinado. A diferenga entre encapsulagao,
microencapsulacédo e nanoencapsulacao esta no tamanho da capsula [19].

O conceito de microencapsulagéo tem como base o modelo celular, no qual o
nucleo é envolvido por uma membrana semipermeavel, que protege o conteudo do
meio externo, permitindo trocas pela membrana, modulando a entrada e a saida de
substancias na célula. Similar a uma parede que isola o material ativo e controla a

liberacao, sob estimulo especifico [19].

Existem varias técnicas que podem ser utilizadas para microencapsulagao,
contudo a selegdo do método € dependente da aplicacdo que sera dada a
microcapsula, do tamanho desejado, do mecanismo de liberagao e das propriedades
fisico-quimicas, tanto do material ativo, quanto do agente encapsulante. A técnica de
Spray Drying, citada no item acima, é uma das técnicas utilizada para encapsular
matérias liquidos e sélidos produzindo estruturas na faixa de tamanho 5-150 ym
[17,18].

Ha uma grande variedade de agentes encapsulantes disponiveis para a
microencapsulagdo. A escolha do agente encapsulante determina as propriedades
fisicas e quimicas das microcapsulas. A composicdo das matérias encapsulantes
depende do tipo de aplicacdo a que se destinam e podem variar de comestiveis, como
carboidratos e proteinas, a polimeros biodegradaveis ou sintéticos. Assim, para a
formacédo de microcapsulas com particular eficiéncia e propriedades de liberacdo no

método de formacao escolhido, existe uma variedade de matérias de parede a serem
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utilizados. Dentre as matérias que podem ser utilizados como encapsulantes estdo os
carboidratos, celuloses, gomas, lipideos e proteinas e algumas fontes alternativas

como a quitosana. [21].

Ao selecionar um polimero deve-se considerar a estabilizagao, volatilidade
reduzida, caracteristicas de liberacdo, condigdes ambientais, etc. O polimero deve ser
capaz de formar uma pelicula que seja coesiva com o material do nucleo. Deve ser
quimicamente compativel, ndo reagir com o material do nucleo e fornecer as
propriedades de revestimento desejada, tais como resisténcia, flexibilidade,
impermeabilidade, propriedades opticas e estabilidade [22]. Neste trabalho foi utilizado

como agente encapsulante a maltodextrina e o polietilenoglicol (PEG).

As maltodextrinas sdo produtos da hidrélise parcial do amido formado de
cadeias de D-glicose conectadas por ligagdes [-(1,4). Sdo produzidas por hidrolise
acida, enzimatica ou, ainda, pela combinagcdo de ambos os processos sobre o amido.
Os hidrolisados sdo descritos em relacdo a sua dextrose equivalente (DE), que é a
medida do total do numero de unidades de [J-D-glicose anidro e esta ligada ao seu
grau de polimerizagao (DP), ou seja, ao numero de unidades monomeéricas em uma
molécula de polimero, de forma que DE=100/DP. Para serem chamados de
maltodextrina, eles devem ter dextrose equivalente menor que 20. Maltodextrinas de
diferentes valores de DE tém diferentes propriedades fisico-quimicas, incluindo
solubilidade, temperatura de congelamento e viscosidade. Dessa forma, a
maltodextrina € uma das principais matérias de aplicacao utilizando a técnica de Spray
Drying [21].

Os Polietilenoglicéis sao polimeros de baixo peso molecular, obtidos a partir da
reacdo de polimerizacdo do Oxido de Etileno em presenca de um iniciador (Etileno
Glicol, Alcool ou Agua) e também um catalisador. Os produtos obtidos desta reacdo

sao desde liquidos viscosos até materiais solidos [49].

O Polietilenoglicol (PEG) € um homopolimero sintético, linear que apresenta
como férmula molecular H-(O-CH2-CH2)»-OH, onde n é o numero médio de grupos de

oxido de etileno presentes na molécula, chamado grau de polimerizagéo [50].

Sao caracterizados por uma larga variedade de propriedades. A presenga de

pares eletrdonicos isolados na molécula de oxigénio sugere a possibilidade de ligagcdes
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posteriores e, como o hidrogénio possui a capacidade de formar pontes entre os dois
outros atomos, quando o produto é adicionado em agua, ocorre a adi¢do de moléculas
de agua por intermédio de pontes de hidrogénio, resultando na hidratacdo do
polimero. A hidratagdo é responsavel pela solubilidade do polimero em agua. Por
outro lado, a energia das ligagbes de hidrogénio sao insuficientes para reter as
moléculas de agua no produto quando este € aquecido e ocorre uma gradativa

turvacao, até a separacgao total de fases.

Os polietilenoglicois sdo soluveis também em muitos solventes organicos
polares tais como: acetona, alcodis e solventes clorados, porém sao insoluveis em
solventes apolares como hidrocarbonetos. Do mesmo modo, uma larga faixa de
substancias sédo soluveis em polietilenoglicois, o que faz com que estes, tenham uma
grande utilidade na fabricagao de produtos formulados. Uma caracteristica importante
que os polietilenoglicois apresentam é a higroscopicidade, ou seja, a habilidade de
absorver e reter umidade, que é devida a presenga do grupo funcional hidroxila.
Outras caracteristicas importantes s&o: alto ponto de fulgor, boa estabilidade térmica

e baixa volatilidade [24].

2.2.1. Amostras previamente elaboradas em estoque no GFC-UnB.

As microcapsulas foram elaboradas a partir de duas solugdes de alimentagao,
que foram preparadas misturando-se ferrofluido a base de ferrita de cobalto,
estabilizado em pH 7 pela funcionalizagdo das nanoparticulas com moléculas de
citrato, com concentracao de 1%, e os encapsulantes maltodextrina (DE 17,44) e PEG
(35000), com concentragao 1%.

O processo foi conduzido em fluxo co-corrente, utilizando-se um atomizador
duplofluido de 0,7 mm de didmetro, fluxo de ar de secagem de 35 m3.h-1, fluxo de ar
comprimido de 473 Lh—1 e pressao relativa de atomizagéo de 5 bar. As temperaturas
de entrada e saida do ar foram monitoradas, sendo a temperatura do ar de secagem
170 °C para as duas solucdes. Ja a temperatura de saida foi de 80 + 05 °C para a
maltodextrina e de 100 + 5 °C para o PEG. As amostras obtidas foram inicialmente
caracterizadas utilizando as técnicas de Difragao de raios X, FTIR e MEV com intuito

de comprovar o encapsulamento das nanoparticulas magnéticas no p6 obtido.
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Figura 4: Diagrama de difragdo de raio X para a amostra: a) nanoparticulas de ferrita de cobalto;
b) ferrita de cobalto encapsulada com maltodextrina; c) ferrita de cobalto encapsulada com PEG.

A figura 4 apresenta os difratogramas para amostra a base de ferrita de cobalto,
e para as amostras microencapsuladas obtidas. A difracdo de Raios-X é a técnica
usual para determinagao das estruturas cristalinas de um sélido. Permite determinar
aspectos como simetria cristalina, parametros de rede, distancias interplanares,
defeitos estruturais etc. O fendmeno de difragao s6 é possivel porque o comprimento
de onda utilizado é da mesma ordem de grandeza que a distancia entre os atomos. A
relacédo entre o angulo de difragado medido (8), o comprimento de onda utilizado (Il e as

distancias interplanares (dn«) da estrutura cristalina é dada pela Lei de Bragg:

nhk =2d,,send )

onde n é a ordem de interferéncia. Uma vez calculados os valores das distancias
interplanares e de posse das respectivas intensidades relativas, estes sao
comparados aos valores das tabelas ASTM (American Society for Testing Materials)
para a ferrita de Cobalto. Dessa maneira se consegue indexar os picos caracteristicos
associados as familias de planos reticulares (hkl) da estrutura cristalina. No caso das
ferritas do tipo espinélio (estruturas de simetria cubica) a relagcao entre a distancia

inter-reticular e os indices de Miller € dada pela seguinte equagéo:

a
By g
e
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Com o difratograma indexado € possivel determinar o parametro de malha
cubico (a) que deve ser comparado com o valor de referéncia das fichas ASTM para

confirmar a estrutura cristalina obtida no processo de sintese. Podemos destacar da
Figura 4 que os picos apresentados nos trés difratogramas correspondem a estrutura
cristalina do tipo espinélio caracteristica das ferritas de cobalto de formula quimica
CoFe204, indicando que o componente cristalino de todas as amostras € apenas as
nanoparticulas magnéticas utilizadas na elaboragdo da amostra SCo1.
Ainda a técnica de raios-x também permite estimar o diametro médio das
particulas através da equacéo de Scherrer:
ki
PfcosO

Dpx = (4)

onde (3 é alargura a meia altura do pico de difragdo mais intenso, A € o comprimento de
onda da radiacdo incidente e k € uma constante relacionada a geometria das
particulas (no caso das nanoparticulas esféricas k = 0,9). Assim, para as amostras da
figura 4 em questao o didmetro médio encontrado para cada uma é: SCo1 DRX= 12,86
nm; SCo1 SDM DRX= 13,08 nm e SCo1 SDPEG DRX= 13,28 nm, estes valores estdo
em bom acordo entre si, considerando o erro intrinseco da difracdo de raios X que é
da ordem de 10%. Ainda esses valores corroboram que nas amostras
microencapsuladas permanecem o mesmo tipo de particulas magnéticas da amostra
“‘Mae” SCo1.

Complementarmente as amostras foram analisadas utilizando espectros na
regidao de infravermelho obtidos por um equipamento da marca PerkinElmer modelo
FT-IR Spectrometer Frontier. O Infravermelho por transformada de Fourier (FT-IR) é
uma técnica de analise que se baseia no estudo do comportamento espectral na
regiao do infravermelho médio e termal. A radiagao IR é passada através da amostra,
sendo que parte dela é absorvida e parte é transmitida. Esta ultima € comparada com
aquela transmitida na auséncia de amostra. O resultado da interagdo radiagao-
amostra gera um espectro molecular de absorgédo e transmisséo, ou seja, a criagao
de uma impressao digital molecular do alvo estudado. Os espectros produzidos terao
diferencas, mesmo que minimas, tornando desta forma a espectroscopia no
infravermelho util para varios tipos de analise.

Assim, as informacdes que o FT-IR pode fornecer através da interpretacdo

espectral sdo: identificar constituintes desconhecidos, determinar a qualidade ou a
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consisténcia de uma amostra, determinar a quantidade de componentes em uma
mistura.

A espectroscopia no infravermelho € uma técnica rapida, que utiliza uma quantidade
minima de amostra. Esta técnica, aplicada para estudos de analises quimicas
estruturais € baseada na absorcdo de radiacao infravermelha pelos modos de
vibragdo das ligagdes entre os atomos. A regido de 4000 a 400 cm™', foco dessa etapa
do estudo, permite observar vibragbes envolvendo grupos de atomos (estiramento e
deformacgao de ligagdes) [51]. Foram preparadas amostras em forma de pastilha com
aproximadamente 1,5mg de amostra com 50 mg de brometo de potassio puro ( KBr)
previamente seco a 130° C na mufla, sendo as frequéncias de absor¢cado expressas

em cm-" 0s espectros assim colhidos sdo apresentados na Figura 5.

FT-IR

Transmitancia (%)

— SCo1-SDPEG
—— SCo1-SDM
— SCo1

I I 1 1 1 1 1
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500

Numero de onda (cm™)

Figura 5: Espectro de FT-IR para as amostras: SCo1 (ferrita de cobalto); Sco1-SDM
(ferrita de cobaltoencapsulada com maltodextrina); Sco1-SDPEG (ferrita de cobalto
encapsulada com PEG).
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Tabela 1: Sintetiza as atribui¢cdes vibracionais para as trés amostras, integrando os dados
visuais da figura com os dados obtidos da literatura.

Nimero |Atribuicdo Origem Molecular (Material) |Observacao na Figura/

de Onda |Vibracional Contexto

(cm™)  |(Modo)

3200 - |Estiramento O- Agua, Hidroxilas Superficiais, |Banda larga em todas as

3500 H (von) e N-H  Grupo Amina da SDM amostras. Mais estruturada em
(unm) SCo01-SDM devido a contribuicao

N-H da sulfonamida [23].

3000 - [Estiramento C- Anéis Pequenos ombros visiveis nas

3100 H Aromatico Benzénicos/Heterociclicos curvas vermelha e azul acima de
(v=c-n) (SDM) 3000 cm™.

2850 — |Estiramento C- Grupos Metil (SDM), Cadeia |Fraco em SCo1, moderado em

2950 | H Alifatico (vC- polimérica (PEG) SCo1-SDM, mais
H) intenso/definido em SCo1-

SDPEG devido a cadeia do
polimero.[24].

1630 — |Deformacéo Agua adsorvida / Anel Presente em SCo1 (agua). Em
1660 Ston/ Heterociclico SCo1-SDM, sobrepde-se com
Estiramento bandas C=N da pirimidina [25].
C=N
1580 — |Estiramento Esqueleto Carbono da Bandas novas e distintas que
1600 C=C Aromatico gyifadimetoxina aparecem nas curvas vermelha
(LC=C) e
azul, ausentes na preta (SCo1)
[23].
1050 — |Estiramento C- Ligacdo Eter (PEG) Banda larga e dominante na
1150 O-C (vC-0O-C) amostra SCo1-SDPEG (azul),

caracteristica da espinha dorsal
do polimero [25].

<800 Vibragdes de  Ligagdes Metal-Oxigénio (Co- |Absorcao massiva em todas as
Rede M-O (vm- O, Fe-0) amostras, confirmando o nucleo
o) inorganico "SCo1" [25].

A figura 5 em conjunto com os dados da Tabela 1 refletem a engenharia passo-a-
passo de um sistema nanoestruturado complexo. As bandas FTIR identificadas
contam a histéria de um nucleo inorganico (SCo1, bandas < 800 cm™) sendo
funcionalizado diferentemente por dois encapsulantes: na amostra Sco1-SDM
utilizamos a Maltodextrina como um agente bioativo (SDM, bandas em 1150-1600
cm™) e na amostra SCo1-SPEG as nanoparticulas sao encapsuladas por uma matriz
polimérica (PEG, bandas em 1100 e 2880 cm™). Este resultado valida a integridade
quimica de cada componente no compésito final, fornecendo a base espectroscopica
necessaria para garantir o controle de qualidade e a compreensdo da composi¢céao

destes materiais encapsulados.

Utilizamos um MEV-FEG para obter imagens das amostras encapsuladas, O
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MEV é um dos mais versateis instrumentos disponiveis para a observacao e analise
de microestruturais e texturas de objetos solidos. A principal razdo de sua utilidade &
a alta resolugao que pode ser obtida quando as amostras sao observadas; valores da
ordem de 2 a 5 nanbmetros s&o geralmente apresentados por instrumentos com
filamentos de tungsténio e/ou hexaborato de lantanio, enquanto instrumentos com
fonte geradora de elétrons por fonte de emissdo de campo (FEG) sdo capazes de
alcancgar uma resolugao melhor que 1 nm, em materiais de alta condutividade. Este
ultimo, pelas suas caracteristicas de alto brilho e coeréncia, sdo desejados quando &
necessaria ultra-alta resolugdo de imagem e microscopia analitica.

Outra caracteristica importante do MEV é a aparéncia tridimensional da
imagem das amostras, resultado direto da interagdo de elétrons com a superficie das

amostras. Permite, também, o exame em pequenos aumentos e com grande
profundidade de foco. Neste trabalho as amostras foram fixadas em tinta de carbono
em porta amostras de aluminio. Utilizou-se um microscopio eletrénico de varredura
por emissao de campo (MEV-FEG) JEOL JSM-7100F. Para cada amostra foram
registradas duas sequéncias de imagens com magnificagdes crescentes. Devido a
fragilidade da amostra ao feixe de elétrons, as imagens foram adquiridas com energia
de no maximo 2 kV. As figuras 6 e 7 apresentam imagens tipicas obtidas para as
amostras encapsuladas SCo1-SDM e SCo1-SDPEG

x10,000

Figura 6: Imagem de micrografia por meio de técnica de microscopia MEV-FEG para a amostra ferrita
de cobalto encapsulada com maltodextrina.
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Figura 7: Imagem de micrografia por meio de técnica de microscopia MEV-FEG para a amostra ferrita
de cobalto encapsulada com PEG.

As Imagens de MEV-FEG apresentadas nas figuras 6 e 7, tipicas para as
amostras exibem capsulas esféricas ou nano-microcapsulas esféricas, com tamanho
variavel e dispersdo em tamanhos.

Observando que como as nanoparticulas magnéticas apresentariam maior
contraste pois sua densidade eletronica € muito maior, podemos inferir que elas nao
se localizam na parte externa das capsulas, mas sim estdo internalizadas. Essa
caracteristica € interessante quando consideramos a possibilidade de aplicagao e

redispersdo dessas capsulas.
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3. DISPERSAO DAS MICROCAPSULAS CONTENDO
NANOPARTICULAS MAGNETICAS - Fluidos Magnéticos Soluveis?

Em geral, Fluidos Magnéticos (FM) sao resultados de uma sintese coloidal de
ponta, e sdo disponibilizados para estudos e aplicacdes na forma de solugbes que em
geral sdo mais complexas de armazenar e transportar. Neste contexto, nessa segao
apresentamos a aplicagdo das microcapsulas magnéticas como forma de obtengao
de dispersdes coloidais do tipo fluido magnético, iniciando a possibilidade de

desenvolver materiais conhecidos como Ferrofluidos sollveis.

3.1. Redispersao de microcapsulas recém preparadas

Inicialmente as amostras SCo1-SDM e SCo1-PEG, preparadas e
caracterizadas na secg¢do anterior, sao utilizadas em teste de dispersdo das

microcapsulas nas mesmas condic¢des fisico quimicas da amostra de FM SCo1.
3.1.1. Obtencao de Fluido Magnético utilizando p6 de microcapsulas

Considerando que a amostra SCo1 consiste em um FM a base de nanoparticulas
de ferrita de cobalto que se encontram funcionalizadas com moléculas de citrato o que
garante a dispersdo em meio aquoso. Assim as microcapsulas sdo redispersas em
solugdo de acido citrico 0,02 mol/L, na proporcdo em massa de 100 mg de
microcapsulas dispersas com etapa de banho de ultrassom em 1mL de solucédo de
acido citrco. Qualitativamente as amostras apresentaram aspecto macroscépico de se
uma dispersao estavel sem separacao de fase, as amostras entdo sao estudadas
quanto ao estado coloidal utilizando a técnica de espalhamento de raios X a baixo
angulo (SAXS)

3.1.2. Caracterizagao coloidal por SAXS

Atécnica de espalhamento de raios X a baixo angulo (SAXS) fornece informacgoes
sobre a geometria das particulas (tamanho e forma) além de informagdes sobre a
posicdo das particulas em relacdo umas as outras. E uma técnica bastante adequada
para o estudo das interacdes entre as particulas em sistemas coloidais em funcao das
condi¢des impostas.

No SAXS a medida se limita ao intervalo angular de pequenos angulos1

frequentemente entre 0.1° a 10°. Esse método é bastante preciso, ndo destrutivo e
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geralmente requer apenas o minimo de preparacdo da amostra. Permitindo uma
ampla area de aplicagdo que incluem materiais bioldgicos, polimeros, coloides,
produtos quimicos, nanocompdsitos, metais, alimentos e produtos farmacéuticos.
Fornece importantes informagdes sobre heterogeneidade na densidade eletrbnica de
materiais quando o tamanho desses dominios esta compreendido em um intervalo de
0,5 a 50 nandbmetros. As medidas de SAXS (Small Angle X-Ray Scattering) foram
realizadas no préoprio GFC-UnB. Os experimentos foram realizados utilizando o
equipamento Xenus 2.0 da Xenocs.

O principio da experiéncia de espalhamento, é descrito pela figura 6. Consiste em
enviar sobre uma amostra um feixe de raios x e medir a distribuigdo espacial do
espalhamento produzida amostra. A direcéo incidente do feixe é determinada por um
vetor, chamado vetor de onda Ko, tal que ‘170’: 27t/A, onde A é o comprimento de onda
do feixe utilizado.A direcédo do feixe espalhado é determinada pelo vetor K.

Se a interacdo do feixe com a matéria € de natureza elastica, sem transferéncia
de energia, o vetor K tera 0 mesmo maédulo que o vetor de onda incidente Ko . O angulo
entre Ko e K , chamado angulo de espalhamento, é notado como 6 de tal maneira que

podemos definir o vetor de espalhamento ¢ = (E —fo) , por ‘&' = 4Tﬂsen(ﬁ)

Amostra

dQ

Figura 1: Principio de uma experiéncia de espalhamento. K, define a diregao do raio incidente, T( a

diregdo do raio espalhado e & € o vetor de espalhamento.

33




3.1.2.1 Intensidade espalhada por uma solugao diluida

Em uma solucdo diluida temos o caso mais simples do espalhamento de um
sistema de particulas, podendo, portanto, considerar que nao ha correlacdes entre as
particulas. Desta forma, o sinal contém somente informagbes intraparticula e a
intensidade espalhada é a soma das intensidades de cada objeto dentro do sistema e
pode-se entao, obter informagdes importantes sobre a forma e o tamanho das
particulas. Assim as interag¢des interparticulas podem ser desprezadas e 1(q) depende

principalmente da forma e tamanho das particulas.
(@) = N F(q) 2 (5)

A funcao F(q) é a soma das amplitudes de espalhamento dos centros dispersao
individuais de uma particula. F(q) € dado pela transformada de Fourier da distribuicao
de densidade eletrdnica ( p ). Para as medidas de SAXS, a densidade eletrénica pode
ser aproximada como uma fung¢ao continua e assim, a amplitude de espalhamento de

uma particula é definida como:
F(q) =/ pp (r) eiardV, (6)

Sendo Vp o volume da particula. Quando as unidades de dispersao sao
inseridas em um meio (por exemplo, solvente), a densidade relativa comprimento de
espalhamento, ou a densidade de comprimento de contraste (Ap = p - pM) é o
parametro importante que determina a intensidade de espalhamento.

Nos estudos utilizando SAXS, ha duas restricbes importantes: o sistema é
estatisticamente isotrépico e ndo existe correlagao de longo alcance. Isto significa que
nao ha correlagao entre dois pontos muito separados. Como consequéncia, tem-se que
a distribuigdo no espaco reciproco depende somente do mdédulo da distancia r. O fator
de fase deve ser substituido pela férmula fundamental de Debye, e com a aplicagéo

da a transformada de Fourier reduz para a forma unidimensional:

seniqr)

F(q) = [, Ap(r) ridr (7)

qr
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Os sistemas diluidos sdo considerados nao interagente, ou seja, S(q) = 1,
quando o sistema analisado € composto por um maior numero de particulas teremos
agora contribuicdo tanto de P(q) quanto S(q), sendo o primeiro o fator de forma
(caracteristico da geometria dos objetos) e 0 segundo denominado fator estrutura

(proveniente de interagdes entre particulas).

Portanto em sistemas concentrados ha maior quantidade de particulas espalhadoras
consequentemente esse sistema comeca a apresentar interacdo entre as particulas.
Para um sistema monodisperso com N particulas, a intensidade espalhada pode ser

expressa pela equagao:

I(@) = N.P(q)-S(q) (8)

Portanto o fator de forma, proveniente das particulas, € caracteristico de suas
estruturas. A inclinagdo do fator de forma em angulos pequenos é determinada
primeiramente pelo tamanho global e a inclinagéo final em &dngulos grandes carrega a
informacgao de superficie. Para particulas esféricas a inclinagéo da curva € da ordem

de g* como é possivel verificar na figura 9.

Size Shape Surface
t q’ -
i T~
(v
g (;F2
f:tl] g h
SS— . 9/q
.\.
Guinier Fourier Porod
1

v | "# ; 00(@

Radius of Gyration / Cross-section Structure / Surface per Volume

Figura 9: Fator de forma para diferentes estruturas (Fef H. Schnablegger, Y. SinghGuide SAXSGetting
acquainted with the principles. Anton Paar. 2011.)

A figura 9 esquematiza as regides e informagdes a serem obtidas a partir de uma
curva de espalhamento de raios X em baixo angulo (SAXS) para sistemas diluidos,
onde as interacdes entre particulas sao despreziveis, esta pode ser dividida em trés

regides, que fornecem diferentes parametros estruturais:
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Regido de Baixissimo Angulo (Guinier), intensidade de espalhamento em Angulo

Zero é proporcional a massa molar (ou volume) das particulas e a concentragao da
amostra, da extrapolagéo para 68 = 0 é possivel calcular o Raio de Giragao (Rg) através
da inclinagédo da curva em um grafico de Guinier (In(I)vs ¢%). O raio de giro se
correlaciona ao tamanho médio da particula (distancia quadratica média do centrode

densidade eletrbnica).

Reqido Intermediaria (Dominancia do Fator de Forma) carrega informagdes sobre

a Morfologia e Simetria dos objetos espalhadores: O formato da curva nesta zona
indica se a particula é esférica, cilindrica (bastao), lamelar (disco) ou um polimero
flexivel. Ainda pode indicar transi¢cdes de fase quando mudancgas na inclinacao podem
indicar alteragdes estruturais, aglometacoes ou formacao de clusters.

Regi&o de Alto Angulo (Porod) relaciona-se superficie e/ou interface, nesta regido

a queda da intensidade (lei de poténcia) fornece informagdes sobre a rugosidade da
superficie da particula, sendo fortemente influenciada pela area superficial especifica,
em sistemas bem definidos, caracteristicamente monodispersos, o ajuste dessa

regidao permite calcular a razao area/volume.

3.1.3. Curvas de espalhamento das amostras redispersas logo apoés o

spray drying

Com o objetivo de investigar o balango global das interagées nos coloides
redispersos experimentos de SAXS foram realizados utilizando o Xeuss 2.0, produzido
pela empresa francesa Xenocs. O comprimento de onda utilizado foi o da linha Ka do
Cu Acuka = 1.5406 A, que equivale a uma energia de 8.04 KeV. As amostras foram
contidas em tubos capilares de poliimida (Kapton) com 0.7 mm de diametro interno. O
padrédo 2D de espalhamento é coletado num detector bidimensional PILATUS3 R
200K-A produzido pela empresa Dectris,com 200 mil pixels e capacidade de detecgéo
de até 107 foétons por segundo por pixel.

A figura 8 apresenta o espectro experimental para a amostras de fluido magnético
SCo1 funcionalizada com citrato e estabilizada pH =7, em regime diluido com f=0,4%
(fracdo volumétrica em Nps). Podemos verificar que os dados experimentais
correspondem, grosso modo, ao esperado para particulas esféricas, a curva
experimental € bem ajustada por um fator de forma esférico ponderado por uma

distribuicdo em tamanho, com tamanho caracteristico das NPs no coloide de 7,26 nm
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e indice de polispersédo de 0,5. A regidao de Guinier (g< 0,01) ndo apresenta
divergéncia com o FIT indicando pouca interacao entre as particulas e baixa estatistica
de aglomeracado. Os dados da Figura 8 serdao usados como comparagao para as

amostras obtidas apds o microencapsulamento e redispersao.

SCo1

{ ® Exp. Data
1000 |- IO o] = Fit

(11 ES———

I(q)

<D>=7.26 nm
1 oc=05

el L i
3 4 56789 2 3 4 56789

0.01 e 0.1

Figura 2: Espectro de espalhamento da amostra de ferrita de cobalto, normalizada pelo Fit da

amostra com fungéo de forma esférica ponderada com uma distribuicdo em tamanho.

A figura 10 apresenta os espectros de SAXS obtidos, podemos verificar que as
curvas corroboram as dispersdes como sendo compostas de particulas esféricas.
Para as amostras, SCo1SDPEG e SCo1SDM no entanto, vé-se que em valores
pequenos de q, ocorre uma ligeira fuga do que se espera para uma dispersdo sem
efeito visivel das interagcdes interparticulas. Podemos analisar melhor esse
comportamento por meio do fator de estrutura, que sera aqui obtido através da divisao
da intensidade obtida experimentalmente pelo valor calculado através do FIT com o
fator de forma esférico obtido na figura 8, onde a regido de maiores valores de q foi

utilizada como parametro para o ajuste.
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Figura 3: Espectro de espalhamento das amostras: SCo1 (ferrita de cobalto); SCo1-SDM (ferrita
de cobalto encapsulada com maltodextrina); SCo1-SDPEG (ferrita de cobalto encapsulada com PEG).

Afigura 11 apresenta os fatores de estrutura obtidos para as amostras redispersas,
em ambas verifica-se que quando q tende a 0 os valores de S(q) sao

positivos e aumentam esse comportamento e caracteristico de sistemas atrativos,
sendo mais fortemente atrativos no caso da amostra SCo1SDM, provavelmente a
amostra SCo1SDPEG tera repulsdo mais facilitada pela maior extensao das cadeias
do PEG. Ainda, para q intermediarios é esperado um pico no fator de estrutura S(q),

assinalado na figura 12 pelas setas vermelha e azul, esse pico se relaciona a distancia
meédia entre as particulas a partir da relagdo d = 27T/qlvmm, para as amostras deste

trabalho estes valores de distancia média sdo: 20,9 nm para SCo1SDPEG e 130 nm
para SCo1SDM.

1 1 1 1 1 |
20 —

—— Sq_SCo01SDPEG
1.8 — Sq_SCo1SDM -

0.8 k=1 1 1 1 1 1 4
1 2 3 4 5 6 751072

-1

q(A )

Figura 4: Fator de estrutura para as amostras SCo1-SDM (ferrita de cobalto encapsulada com

maltodextrina) e SCo1-SDPEG (ferrita de cobalto encapsulada com_PEG).
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3.2. Redispersao de microcapsulas em estoque durante a pandemia

3.2.1. Obtencao de Fluido Magnético utilizando p6 de microcapsulas
armazenado em estoque por 5 anos.

Neste trabalho, recuperamos as amostras SCo1SDM e SCo1SDPEG em
estoque, armazenadas em dessecador sem incidéncia de luz, e redispersamos nas
mesmas condi¢des da secdo 1.1. As amostras foram dispersas em solugao de acido
citrico 0,02 mol/L, na proporgdo em massa de 100 mg de microcapsulas dispersas
com etapa de banho de ultrasom em 1mL de solugao de acido citrco. Qualitativamente
as amostras apresentaram aspecto macroscopico se uma dispersdo estavel sem
separacao de fase, com a amostra SCo1SDM apresentando cor mais opaca podendo
ser indicio de existéncia de aglomerados. Nesta etapa as amostras entdo sao
estudadas do ponto de vista coloidal utilizando a técnica de DLS e do ponto de vista
do comportamento de fluido magnético pela caracterizacdo das curvas de

magnetizagao a temperatura ambiente.

3.2.1.1. Dosagem quimica e Determinagao da Fragao Volumétrica em
Nanoparticulas.

Utilizamos neste trabalho, a espectroscopia de emissao atémica por plasma acoplado
indutivamente — ICP-OES modelo 5100 Agilent. O ICP-OES é uma técnica de analise
multielementar que tem como principal caracteristica o uso de plasma indutivo de argdnio
como fonte de ionizagéo, que confere uma ionizagao mais eficiente em relagdo a ionizagéao
por chama. Essa técnica de analise tem por principal caracteristica o uso de plasma indutivo
de argbnio como fonte de ionizagéo (= 10000 °C), o que confere uma ionizagao mais eficiente
em relagao a ionizacado por chama. Esse plasma é formado no interior de uma tocha que
consiste em 3 tubos de quartzo. As altas temperaturas formadas pelo plasma exigem um
isolamento térmico eficiente que é conferido por um fluxo de argénio. Na parte superior desse
tubo fica localizado uma bobina alimentada por um gerador de radiofrequéncia.

Em uma dispersao coloidal a concentracdo é definida pela relagdo com a fragao
volumétrica. Considerando a particularidade das nanoparticulas do tipo core@shell, a soma
das fragdes volumétricas relativas é dada pelas fragdes volumétricas de cada parte, ou seja,

referente ao nucleo e a superficie, que pode ser obtida pela equacgao a seguir:
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¢ = ¢nlcleo + ¢psuperficie (9)

E esperado que a estequiometria da particula tenha como base a proporgao
(1:2), entdo a equagao acima pode ser reescrita em fungdo da concentragdo molar

dos ions metalicos de [Co] e [Fe] e seus respectivos valores molares (Vm):
¢ = [ColV Muscieo + ([Fe] = 2[C0])/2. Vnsuperyicie (10)

As concentracdes sao obtidas pelo equipamento ICP-OES e os volumes
molares da ferrita de Cobalto e da maghemita sdo encontrados na literatura, sendo
respectivamente Vm (CoFe204) = 43,53(cm?®/mol) e Vm (g-Fe203) = 32,00 (cm3*/ mol).

3.2.2. Caracterizagao coloidal por DLS

Objetivando-se avaliar a investigar o comportamento coloidal das amostras
elaboradas, foram conduzidos estudos de Espalhamento Dinamico de Luz (DLS). As
medidas de de DLS foram realizadas no Laboratério Phenix da Sorbonne Université
utilizando o equipamento VascoKin da Cordouan Technologies. O laser opera em um
comprimento de onda de 638 nm, e o detector € configurado no modo de
retroespalhamento, em um angulo de 170°. Esse equipamento, diferente da maioria
dos instrumentos comerciais disponiveis, permite a andlise de amostras
concentradas. No caso, as amostras deste trabalho foram ajustadas para a

concentragao de 2,5% (w/w) e o pH mantido em 2,2.

3.2.21. Técnica de Espalhamento Dinamico de Luz (DLS)

O principio fisico da técnica de DLS baseia-se no movimento browniano, que
resulta de colisdes entre particulas coloidais estaveis e moléculas do solvente. Nessa
interacao, ha transferéncia de energia, induzindo o movimento das particulas, que se
movimentam mais rapidamente quanto menor for seu tamanho, o que indica um
coeficiente de difusdo mais elevado. No equipamento, um laser de frequéncia
constante é direcionado a amostra, e a luz espalhada pelas particulas € detectada em

um angulo especifico ao longo do tempo. O equipamento mede a fungdo de correlagao
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de intensidade G(t), que pode entdo ser convertida na fungao de correlagcao G1(t)

utilizando a equacéo:

G ()=[G0)]" -offer (11)

Os resultados foram ajustados utilizando o modelo SBL (Stretched-Exponential
Brownian-Limited), que descreve a funcédo de correlagdo de campo utilizando uma
forma estendida da exponencial, permitindo capturar de maneira robusta a
heterogeneidade dindmica presente em sistemas coloidais complexos.
Diferentemente do método de cumulantes, que assume distribuicdo estreita de
tamanhos, o modelo SBL incorpora um parametro de alongamento que reflete a
presencga de populagdes polidispersas e possiveis microestruturas transitérias. Com
isso, ele oferece maior sensibilidade a contribuicbes de particulas maiores ou
agregados, ao mesmo tempo em que quantifica com precisao o coeficiente de difusao
efetivo associado ao movimento browniano.

Em um cenario onde as interagdes séo despreziveis, o diametro hidrodinamico

(Dn) pode ser obtido utilizando a Equacgao de Stokes-Einstein:

12
o kT (12)
3D,

em que D é o coeficiente de difusao translacional, ks € a constante de Boltzmann, T é

a temperatura absoluta e n é a viscosidade do solvente.

3.2.2.2. Resultados de DLS para as amostras redispersas

As figuras 11(a) e (b) exibem curvas de correlagdo da intensidade para as
amostras PEG e Malto, respectivamente. A inclinagdo das curvas é similar, indicando
que a polidispersidade média em tamanho é compativel nas duas amostras. Deve-se
destacar o patamar de correlagdo mais elevado em tempos longos para a amostra
Malto, caracteristica comum de sistemas com agregacéao significativa. O ajuste das
curvas de correlacdo com o modelo SBL permitiu expressar as curvas distribuicdo de
intensidade em fungao do tamanho para as amostras PEG e Malto, figuras X(c) e (d),
respectivamente. Os resultados do ajuste estéo listados na Tabela 2, assim como os

valores do potencial zeta.
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Tabela 2: Valores de didmetro hidrodinamico (Dh) e potencial zeta das amostras investigadas em pH
2,2,0obtidas pelas técnicas de DLS e ELS, respectivamente.

Amostra Dn (nm) — Pico 1 Dn (nm) — Pico 2 ¢ (mV)
PEG 34 97 -16,9+0,6
Malto 47 205 -164+0,4

A distribuicdo de intensidade em fungdo do tamanho para a amostra PEG
apresenta dois picos, sendo que primeiro pico (correspondente a ~34 nm) mostra uma
intensidade moderada e é relativamente sobreposto ao segundo (~97 nm), que, por
sua vez, apresenta uma intensidade ligeiramente maior. Ambos os picos se encontram

em regides relativamente distintas da distribuicao, indicando duas populag¢des

relativamente bem separadas. Para a amostra Malto, a distribuicdo também é
tipicamente bimodal, com picos bem resolvidos em ~47 nm e ~205 nm. Um pequeno
ombro entre 10 nm e 20 nm também ¢é observado, indicando a presenca de
nanoparticulas praticamente isoladas. Todavia, como a intensidade varia com a sexta
poténcia do raio da particula, a fracdo dessas nanoparticulas ndo é representativa.
Diferentemente da amostra PEG, a separacdo entre os picos € muito mais
pronunciada devido a maior diferenca em didametro (razdo de ~4,4 versus ~2,9). O
primeiro pico (~47 nm) mostra uma intensidade ligeiramente inferior que o segundo
pico (~205 nm), contudo, ambos sdo bem pronunciados. A maior amplitude do
segundo pico sugere que uma fracdo consideravel das particulas esta envolvida em
estruturas maiores. O conjunto de nanoparticulas esta distribuido ao longo de uma

faixa mais ampla, refletindo maior heterogeneidade de tamanhos.

A diferenca mais marcante entre as curvas de distribuicao de intensidade em
funcao do tamanho € a extensao da distribuicdo de tamanhos secundarios. A amostra
PEG produz agregados apenas moderadamente maiores (cerca de 3 vezes),
enquanto a amostra Malto produz agregados significativamente maiores (cerca de 4
vezes). Isso sugere que a essa ultima ndo apenas promove agregag¢ao, como também
facilita a formacéo de estruturas de tamanho superior. Alguns possiveis mecanismos

de agregacao incluem:
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e Bridging coloidal: a camada de maltodextrina pode atuar como uma ponte entre

as nanoparticulas, promovendo agregagdo por mecanismo de deplegao ou

bridging direto.

e Modificagédo da estrutura de hidratagédo: a maltodextrina, sendo mais hidrofilica

que o PEG linear, pode alterar a camada de moléculas de agua ao redor das

particulas, facilitando a aglomeragéo.
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Figura 13: Curvas de correlagao da intensidade por tempo para as amostras PEG (a) e Malto
(b) e as respectivas curvas de distribuigdo de intensidade por tamanho (c) e
(d) obtidas pelo ajuste com o modelo SBL.

Com relagao a estabilidade coloidal, a analise integrada dos resultados de DLS

sugerem que o revestimento polimérico fornece a barreira primaria a coagulagao,

sendo que a diferenga de comportamento entre as amostras PEG e Malto em termos
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de agregacao se relaciona principalmente a barreira estérica oferecida por cada

polimero. No caso do PEG, por ser linear e flexivel, permite se criar uma barreira
estérica volumosa que impede a aproximacao de particulas até distancias onde forgas
atrativas comegcam a dominar. Ja no caso da maltodextrina, trata-se de um
oligossacarideo mais rigido e com grupos hidroxila expostos, podendo formar uma

camada menos volumosa, com menor alcance estérico. Além disso, as interagdes de

ligacdo de hidrogénio da maltodextrina com a agua podem resultar em uma camada
de hidratagdo mais robusta, permitindo maior aproximacgao interparticula antes que
repulsdes estéricas significativas se manifestem.

Com relagdo a comparagao entre a amostra redispersa logo apds a
microencapsulamento (se¢éo 1.1) e as amostras redispersas pdés armazenamento por

5 anos (sec¢éo 2.1) verificamos que a amostra estabilizada com PEG (SCo1SDPEG)
manteve caracteristicas coloidais mesmo apds o armazenamento, indicando que o
uso do PEG nestas formulacdes é mais adaptado e pode produzir amostras

reprodutiveis e com possibilidade de aplicagcbes em maior escala e comerciais.

3.2.3. Caracterizagcao Magnética a temperatura ambiente do Ferrofluido

redisperso apoés armazenamento.

Amostras redispersas foram também caracterizadas magnéticamente a 300 K,
usando o modelo de Langevin, que assume nanoparticulas sem interagdes entre sim,
sendo o que na a amostra PEG (SCo1-SDPEG) seguiu bem o modelo,com curva
sigmoidal sem histerese, confirmando pouca interacdo mesmo apds 5 anos
armazenada.Ja a maltodextrina (Sdo1-SDM) desviou do modelo em baixo campos e
mostrou leve histerise, devido aos aglomerados grandes (~205nmpor DLS) que
deixam nanoparticulas muito préximas (~13nm por SAXS), criando interagdes dipolo-

dipolo fortes.

3.2.3.1. Comportamento Superparamagnético — Modelo de Langevin

O magnetismo € uma propriedade fundamental derivada da estrutura atémica
da matéria, originando-se nos dipolos magnéticos gerados pelos elétrons livres,
especificamente através de seu movimento orbital e de seu spin (rotagédo sobre o

préprio eixo). Enquanto em materiais volumosos (solidos macroscopicos) os spins
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tendem a se agrupar em vastas regides de convergéncia chamadas "dominios
magnéticos" — separados por paredes de transicdo (como a parede de Bloch) —,
esse comportamento altera-se em escalas reduzidas. Quando se trata de particulas
de tamanho nanométrico, o volume fisico € tdo reduzido que ndo comporta a
formacao de multiplos dominios. Consequentemente, a nanoparticula inteira passa a
atuar como um monodominio magnético, funcionando como um unico dipolo
permanente gigante. Neste estado de monodominio, 0 momento magnético total ()
da particula é definido diretamente pela relacdo y=msV, onde ms é a magnetizagéo
de saturacéo e V é o volume da nanoparticula.

No meio liquido, as particulas sintetizadas se comportam como graos que
podem agora utilizar graus de liberdade de rotacdo mecanica no liquido carreador
para se orientar. Portanto estas s&o totalmente livres para orientar seus momentos
magneéticos y ao longo de um campo aplicado. O modelo que melhor descreve o
comportamento magnético de um FM a base de nanoparticulas monodominios € o
formalismo proposto por Langevin [27] para substancias paramagnéticas. A orientacao
dos momentos magnéticos € decorrente do equilibrio da agitagéo térmica e da energia
magnética, podemos descrever a magnetizagao como um conjunto de momentos

magneticos e escrever por meio de uma distribuicdo de Boltzmann.

HouH poutt
on 1T ew (Hpr) 40

Ms [ exp (— F—;{%} dn

=L;§

(13)

onde &= i
k,T

0 parametro de Langevin.

Entretanto, este modelo n&o é suficiente para interpretar o comportamento
magnetico observado experimentalmente para os Fluidos Magnéticos, pois a
polidispersdo modifica a descrigdo simples de Langevin. Esta pode ser levada em
conta introduzindo-se uma fungao de distribuicdo de momentos magnéticos P(d) do
tipo log-normal, de largura s. A magnetizagao da solug¢ao coloidal magnética de fracéao
volumétrica ¢ é entdo a soma ponderada das diversas contribuigdes de cada particula

de tamanho de escreve-se:
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(M) [ d*Ly[é(d, o)]P(d)dd

M | d*p{d) dd

(14) b

Assim, se o ferrofluido corresponder a um coloide estavel, o sistema
apresentara um comportamento superparamagnético, com a magnetizagao crescente
com o campo aplicado, apresentando saturagdo em altos valores de campo e sem

histerese magnética.

3.2.3.1. Curvas de magnetizagdo das amostras

As amostras obtidas na secc¢ao 2.1 e rotuladas de SCo1-SDM e SCo1-SDPEG
(redispersas) de concentragdo em fragdo volumétrica em particulas, calculada apos

dosagens de ICP-OES, como respectivamente ¢ = 0,53% e ¢ = 0,32% foram utilizadas
para medidas de magnetometria a temperatura ambiente. Utilizamos um
magnetémetro do tipo SQUID (Superconducting Quantum Interference Device), da
Quantum Design, foi utilizado para obtengdo dos dados. O equipamento esta
localizado no Laboratoério de Fluidos Complexos da Universidade de Brasilia, no qual
0 moédulo do campo magnético pode chegar até 7T.

As curvas obtidas sdo apresentadas na figura 12 (a) e (b), para ambas as
amostras. Do ponto de vista qualitativo ambas apresentam pequena separacao entre
as curvas de subida e descida com o campo, que € mais pronunciada na amostra
SCo1-Malto. Esta pequena histerese provavelmente pode indicar que alguma
separacao de fase aconteceu apds a passagem pela condicdo de campo magnético.
Do ponto de vista quantitativo as curvas foram ajustas com o modelo de Langevin
apresentando na se¢ado 2.3.1. em que a linha mais alta, a curva vermelha representa

o melhor ajuste do modelo de Langevin.
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Figura 14: Curvas de Magnetizagao a 300 K para amostra (a) SCo1 PEG e (b) SCo1

As amostras apresentam comportamento macroscopico tipico de um fluido
magnético diluido, considerando os resultados dos ajustes com modelo de Langevin
podemos corroborar que a amostra produzida utilizando o PEG como agente
encapsulante apresenta maior estabilidade e os valores de tamanho magnético e
polidispersao sdo compativeis com um ferro fluido estavel. Por outro lado, a amostra
SCo1-Malto apresenta valores de tamanho magnético muito diferente do tamanho
cristalino das particulas e elevada indice de polidispersao, o que pode ser relacionado
com a existéncia de dois tipos de populagdes em tamanho de grao magnético analogo

ao resultado de DLS para essa amostra.
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4 Conclusoes e Perspetivas

O presente trabalho alcangou seu objetivo principal de investigar os efeitos do
envelhecimento em sistemas de nanocapsulas poliméricas constituidas por
maltodextrina e polietilenoglicol (PEG), contendo nanoparticulas magnéticas de ferrita
de cobalto, submetidas a um longo periodo de estocagem (incluindo o periodo
pandémico).

A maltodextrina mostrou instabilidade em pH acido (2,2), formando agregados
maiores (~205nmpor DLS), o que exige controle de pH para sua aplicagao.
Diferentemente, o PEG foi estavel mesmo em acidez, com agregados menores (~97
nm) e bom comportamento magnético. Essa aglomerac¢dao da maltodextrina pode ser
reversivel ajustando o pH na dispersao, sugerindo otimizagdes futuras para diferentes
condi¢gdes. Em contrapartida a mostra com maltodextrina SCO1-SDM sofreu uma
degradacao significativa da eatabilidade coloidal , isso reforza as perpectivas ja
mencionadas, como otimizacao das condicdes de dispersao e estudos de pH.

Ainda a técnica de Spray Drying demonstrou-se eficaz para a produgao das
microcapsulas, permitindo a obtencédo de pds secos a partir dos fluidos magnéticos
iniciais.

As caracterizagdes iniciais por Difracdo de Raios X (DRX) e FTIR confirmaram
a preservagao da estrutura cristalina do tipo espinélio e a integridade quimica dos
componentes apos o processo de encapsulamento. As imagens de MEV-FEG
corroboraram a formacéao de capsulas esféricas com as nanoparticulas internalizadas,
validando o método de sintese.

A analise comparativa do envelhecimento e da redispersdo das amostras
(SCo1-SDM e SCo1-SDPEG) apés 5 anos de armazenamento revelou
comportamentos coloidais e magnéticos distintos, levando as seguintes conclusdes
especificas.

Estabilidade Coloidal e Agregacao: A amostra encapsulada com PEG (SCo1-
SDPEG) apresentou desempenho superior na redispersédo. Os dados de DLS
indicaram que, embora haja uma distribuigdo bimodal, os agregados formados sao
moderados (~97 nm), sugerindo que o polimero linear e flexivel oferece uma barreira
estérica eficiente. Em contrapartida, a amostra com maltodextrina (SCo1-SDM) sofreu
uma degradacgéo significativa da estabilidade coloidal, evidenciada pela formagéo de
grandes agregados (~205 nm) e opacidade macroscoépica, atribuidos a mecanismos

de bridging coloidal e alteragbes na hidratacao.
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Propriedades Magnéticas: A caracterizagdo via SQUID confirmou a
manutencdo do comportamento superparamagnético na amostra com PEG, cujos
dados se ajustaram bem ao modelo de Langevin, indicando a preservacdo de um
fluido magnético estavel. J& a amostra com maltodextrina apresentou histerese e
dificuldade de ajuste ao modelo tedrico, reflexo da separagdo de fases e da
polidispersidade acentuada.

Conclui-se que o PEG é o agente encapsulante mais adequado para o
desenvolvimento de "ferrofluidos soluveis" que demandem longos periodos de

prateleira, garantindo reprodutibilidade e integridade das propriedades fisico-
quimicas. A partir dos resultados obtidos e das limitagdes identificadas neste estudo,
sugerem-se as seguintes propostas para a continuidade da pesquisa:

Estudos mais aprofundados do envelhecimento, realizar um monitoramento
periodico (ex: mensal ou semestral) das amostras para identificar o momento exato
em que a degradacgao coloidal se inicia, permitindo estabelecer prazos de validade
mais precisos para aplicacao comercial.

Otimizacao das condigdes de redispersao, neste caso sera preciso investigar a
influéncia de diferentes pHs e solventes na redispersdo das microcapsulas de
maltodextrina, visando testar se alteragbes na forga ibnica ou na acidez podem
reverter ou minimizar o efeito de bridging observado.

Ainda estudos da quimica da superficie permitirdo explorar a funcionalizagao
da superficie das capsulas de PEG com biomoléculas especificas, visando aplicacbes

de drug delivery direcionado, aproveitando a estabilidade demonstrada pelo sistema.
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