XXVIII Congresso {virtual} de Iniciagdo Cientifica da Unicamp

® <= & PRP
uuuuuuu % 2 Uricamp
. f;\\wsn

K J @cneg

DESENVOLVIMENTO DE MEMBRANAS
BIOMIMETICAS BASEADAS EM POLIACIDO-
LACTICO E POLICAPROLACTONA: UM ESTUDO
COMPARATIVO

AUTOR: MATEUS FRANCO DE OLIVEIRA
ORIENTADORA: PROFA. DRA. LAIS PELLIZZER GABRIEL

1. INTRODUCAO

A Engenharia de Tecidos se apresenta como uma forma alternativa para promover
um novo meio de reconstrucdo de tecidos que sofreram trauma ou dano. Dessa forma,
scaffolds que atuam como suportes temporarios para células durante a formacao da matriz
extracelular (ECM), séo utilizados com uma combinagdo de materiais integrados com
moléculas bioldgicas ou celulas para estimular a regeneracao.

As células tendem a identificar as estruturas que possuem propriedades similares
a ECM, como dimens0es, area superficial, tamanho de poros, porosidade e arquitetura,
para adesdo e proliferacdo, o que torna as propriedades dos scaffolds extremamente
criticas em relacdo a mimetizacao dos sistemas bioldgicos (Jordan et al., 2016).

A partir de scaffolds processados na forma de membranas, é possivel recobrir
tecidos danificados, e assim agir como curativos, stents, entre outros. As membranas se
destacam principalmente em engenharia de tecidos dsseo (Dumont et al., 2016),
cardiovascular (Yen et al., 2016) e de pele (Gomes et al.,, 2017) devido a suas
propriedades relevantes em relagdo a porosidade e resisténcia mecanica (Suntornnond et
al., 2015).

Considerando as limitagfes dos métodos existentes de producdo de membranas
poliméricas para fabricacdo de scaffolds, em 2010 foi desenvolvida a técnica de
rotofiacdo, que consiste em induzir a formacdo de fibras através da acdo de forca
centrifuga, que ejeta a solucdo atraves de furos no reservatério que gira em alta
velocidade. Essa técnica apresenta muitas vantagens como a alta eficiéncia do processo e
taxa de producdo, o baixo custo e a producdo de fibras de uma grande variedade de
materiais ou solugdes ou materiais poliméricos (Rogalski et al., 2017).

Esse trabalho de iniciacdo cientifica propde a produgdo de membranas
poliméricas baseadas em policaprolactona e poliacido-lactico atraveés do processo de
rotofiacdo, e a caracterizagdo das membranas para fazer um estudo comparativo das
membranas obtidas e seus efeitos, para futuras aplica¢cdes na engenharia de tecidos.

2. OBJETIVOS
Este trabalho objetiva produzir e caracterizar membranas através do equipamento

de rotofiagdo para futuras aplicagdes na engenharia de tecidos verificando como os
parametros do processo afetam a morfologia das fibras.
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3. METODOLOGIA

3.1 Materiais: As membranas serdo fabricadas a partir de policaprolactona
(Sigma-Aldrich) e poliacido-lactico (Evonik), ambas foram dispersas em cloroférmio
(Sigma-Aldrich).

3.2 Métodos

3.2.1 Preparo das solucgdes poliméricas: Foram preparadas duas solugdes de
polimero/cloroférmio. A primeira de PLLA na concentracdo de 8% (massa/volume), e a
segunda de PCL na concentracdo de 9% (massa/volume). Estas solucdes foram
submetidas a agitacdo por ultrassom (Ultrasonic clear, Unique, Sdo Paulo, Brasil) por 2
horas.

3.2.2 Producdo das membranas: As solucdes poliméricas foram inseridas no
equipamento de rotofiacdo. Como parédmetros iniciais foram testados taxa de 1,0 mL/s e
reservatorio com quatro orificios e distancia de 17 cm e velocidade de rotacdo de 12.000
rpm para a solucdo de PCL e 18.000 rpm para a solucdo de PLLA.

3.2.1 Caracterizacdo morfologica: A caracterizacdo das fibras foi realizada
utilizando um Microscopio Eletrdnico de Varredura (MEV) modelo Leo 430i, da Zeiss
com tensdo de 10 kV e corrente de 100 pA. As amostras foram metalizadas com o
Metalizador Sputter Coater SC7620 para o recobrimento da amostra com Ouro. A partir
das imagens obtidas por MEV, foram tomadas 50 medidas do didmetro das fibras de cada
imagem utilizando o processador de imagem “Image J”, e a partir das medidas foram
construidos histogramas representativos. A estrutura quimica foi caracterizada por um
espectrofotdbmetro Thermo Scientific Nicolet IR100, com o auxilio do uso de discos de
KBr. O espectro é resultado de 16 varreduras de 400 a 4000 cm™ e resolugédo de 1 cm™,

3.2.3 Caracterizacdo térmica: A analise termogravimétrica (TGA/DTG) foi
realizada em um equipamento 2950 TGA HR V5.3C, a partir da temperatura ambiente
até 600 °C, em atmosfera inerte de Nitrogénio, com fluxo de 50 mL/min e taxa de
aquecimento de 10 °C/min.

4. RESULTADOS

As imagens das membranas de PCL e de PLLA foram obtidas pelo MEV estdo
apresentadas nas Figuras 1a e 1b, e nas Figuras 2a e 2b, respectivamente. A mensuragdo
e o tratamento estatistico dos diametros das fibras foram realizados a partir das Figuras
la e 2a e deram origem aos histogramas de didmetro das fibras apresentados nas Figuras
1c e 2c. As fibras obtidas mostraram-se continuas, porém apresentaram uma distribuicdo
heterogénea dos diametros.

O didmetro médio obtido para as fibras da membrana de PCL foi de 5,5 + 4,2 um
e para as da membrana de PLLA foi de 4,2 + 3,8 pm. E possivel observar em ambos 0s
histogramas que ha uma frequéncia maior do que a esperada no intervalo entre 14 e 20
pum de diametro, divergindo do comportamento esperado de uma curva de distribuicao
normal. Uma explicacdo possivel para este comportamento seria 0 regime transiente de
operacdo durantes os segundos iniciais da rotofiacdo, que tendem a gerar fibras mais
grossas até que o equilibrio seja alcancado (Rogalski et al., 2017).
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Figura 1 — Imagens de Mlcroscoplo Eletronico de Varredura (MEV) das membranas de PCL sob
ampliagdo de 500x (a) e 5.000x (b); e histograma do diametro das fibras (c).
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Figura 2 — Imagens de Mlcroscoplo Eletrdnico de Varredura (MEV) das membranas de PLLA sob
ampliacéo de 500x (a) e 5.000x (b); e histograma do diametro das fibras (c).

Na Figura 3 é possivel observar os resultados do ensaio de FTIR realizados nas
amostras da membrana de PCL produzida, nos pellets de PCL utilizados na confecgéo da
membrana e do cloroférmio utilizado na solubilizacdo. Também é possivel visualizar 0s
picos caracteristicos do perfil do PCL (Gahee et al., 2019) tanto na amostra de membrana
quanto na do pellet. Eles estdo localizados em 2944cm™ (estiramento assimétrico de C-
H), 2869cm™(estiramento simétrico de C-H), 1727cm*(estiramento de C=0), 1310-
1485cm (tesoura e deformagao simétrica de C-H), 1245cm(estiramento assimétrico de
C-0-C), 1177cm™(estiramento de C-O-C) e 1105¢cm™(estiramento de C-O).

Na Figura 4, os picos caracteristicos do PLLA (Furukawa et al., 2007) também
foram encontrados no resultado apresentado. Eles se encontram em 1755-1744cm™
(estiramento C=0), 1453cm™ (deformacdo assimétrica de CHs), 1384cm™ (deformagéo
simétrica de CHs), 1356 cm™ (deformagdo de CH e deformacgdo simétrica de CHs),
1265cm™ (estiramento de C-O-C deformacio de CH), 1210 cm™ (estiramento de C-O-C),
1179 cm! (estiramento de C-O-C), 1084 cm™ (estiramento de C-O-C) e em 1043 cm
(estiramento de C-CHa).

Além disso, ndo se observa a presenca de nenhum dos picos do cloroférmio no
espectro das amostras, tanto na de PCL quanto na de PLLA. Portanto conclui-se que
ambos os polimeros ndo foram degradados durante o processamento e também néo
retiveram quantidades significativas do solvente utilizado em suas membranas.
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Figura 3 — Resultados do ensaio de FTIR com a amostra de membrana de PCL, pellet de PCL puro e
Cloroférmio.
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Figura 4 — Resultados do ensaio de FTIR com a amostra de membrana de PLLA e Cloroférmio.

Nas Figuras 5a e 5b podem ser visualizados os graficos gerados pelos ensaios de
TGA das amostras de membrana de PCL e PLLA respectivamente. E possivel observar
que a amostra de PCL apresentou degradacéo térmica em um Unico estagio na faixa de
temperatura entre 354°C e 419°C.
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Figura 5 - Resultados do ensaio de TGA com a amostra de membrana de PCL(a) e de PLLA(b).

A amostra de PLLA também apresentou degradacdo térmica em um unico estagio,
porém apresentou uma perda suave de massa no inicio de ensaio (T<100°C), isto muito
provavelmente é resultado da presenca de tracos de umidade na amostra. A faixa de
temperatura da degradacéo foi entre 297°C e 374°C.
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5. CONCLUSAO

A rotofiacio € um processo de fabricacdo de membranas poliméricas
relativamente novo e com poucas publicagdes a seu respeito. Esse processo apresenta um
potencial imenso, uma vez que é um método de alta produtividade, aumentando a
viabilidade da produgdo de membranas em escala industrial. Neste trabalho, foram
produzidas membranas de PCL e de PLLA. Imagens das membranas foram geradas com
0 auxilio de um microscopio eletrdnico de varredura. A medigdo dos didmetros das fibras
nessas imagens foi feita através do software ImageJ, resultando em um tamanho médio
de didmetro de 5,5 + 4,2 um para a membrana de PCL e de 4,2 + 3,8 um para a de PLLA.
Os resultados do ensaio de FTIR apresentaram evidéncias para a estabilidade quimica de
ambos os polimeros durante o processo de rotofiacdo. Através da analise de TGA obteve-
se mais evidencias de que ambos 0s polimeros estudados ndo sofreram degradacdo
durante o processamento. Portanto este trabalho foi realizado com sucesso, uma vez que
as membranas produzidas apresentaram carateristicas muito proximas das encontradas na
literatura e ndo apresentaram indicios de contaminacdo residual do solvente ou de
degradacéo durante o processo de fabricacéo.
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