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Resumo

Este trabalho apresenta a preparacdo e caracterizacdo de nanofibras da blenda poli (L-acido
lactico) (PLLA)/poli (¢-caprolactona) (PCL) através dos processos de eletrofiacdo e rotofiagao
destinada a producdo de fibras visando futuras aplicacdes como suporte para a engenharia
tecidual. As blendas foram preparadas através da dissolucdo do polimero em cloroférmio e
cloroférmio mais acetona, resultando em uma solucdo de 6%. A eletrofiacio € um processo
relativamente simples e de baixo custo, que consiste na aceleracdo de uma solugdo polimérica,
inicialmente contida em um capilar metélico, pela presenca de um campo elétrico externo, para
produzir fibras com didmetro médio reduzido. Apesar da popularidade e da versatilidade, o
processo de eletrofiagdo apresenta algumas desvantagens, tais como o uso de fonte de alta
tensdo, baixa taxa e longo tempo de producdo das fibras. Com a necessidade de encontrar um
método de producgdo de fibras para sanar eventuais obsticulos encontrados na eletrofiacao, foi
realizado um estudo com um novo processo: a rotofiagdo. O processo de rotofiacio € um
processo simples que forma fibras durante o jateamento da solu¢do polimérica através de um
orificio central utilizando alta velocidade de rotagdo e ndo utiliza campo elétrico de alta
voltagem, como na eletrofiacdo. As fibras obtidas por meio dos dois processos foram analisadas
e caracterizadas pelos seguintes métodos: microscopia eletronica de varredura (MEV), andlise
termogravimétrica (TGA), calorimetria exploratéria diferencial (DSC), e espectroscopia na
regido do infravermelho por transformada de fourier (FTIR). A andlise das fibras por
microscopia eletronica de varredura (MEV) mostrou que € possivel a formacao de nanofibras da
blenda PLLA/PCL através dos dois processos. Verificou-se que ocorreram diferencas
significativas no didmetro médio dos fios entre os processos, onde na rotofiagdo, os diametros
foram maiores, os dois processos estudados permitiram a obtencdo de fibras porosas, uma
caracteristica importante requerida na engenharia tecidual. Os resultados das andlises térmicas
indicaram o comportamento imiscivel das blendas PLLA/PCL. Através da andlise de FTIR foi
possivel demonstrar eliminagdo completa dos solventes durante o processamento e também a

imiscibilidade dos polimeros.
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Abstract

This work presents the preparation and characterization of nanofibers of poly (L-lactic acid)
(PLLA) / poly (e-caprolactone) (PCL) through electrospinning and rotary jet spinning processes
for the production of fibers aiming future applications as scaffolds for tissue engineering. The
blends were prepared using the two polymers cited above in chloroform and chloroform plus
acetone, resulting in a solution of 6%. Electrospinning is relatively simple and low cost process,
which consists in the acceleration of a polymer solution initially contained in a capillary, the
presence of an external electric field to produce fibers with reduced average diameter reduced.
Despite the popularity and versatility, the electrospinning process has some disadvantages such
as the use of high voltage supply, low spinning rates and takes time for long fiber production.
With the need to find a method of producing fibers to remedy any obstacles encountered in
electrospinning, a study was conducted with a new process: rotary jet spinning. The process of
rotary jet spinning is a simple process that forms fibers during the blasting of the polymer
solution through a central hole using high-speed rotation and does not use high intensity electric
fields, as in electrospinning. The fibers obtained by the two processes were analyzed and
characterized by the following methods: scanning electron microscopy (SEM),
thermogravimetric analysis (TGA), differential scanning calorimetry (DSC) and infrared
spectroscopy fourier transform (FTIR). The fiber analysis by scanning electron microscopy
(SEM) showed that it is possible to form nanofibers of PLLA / PCL through two processes. It
was found that there were significant differences in the average diameter of the fibers between
the processes, where higher diameters were observed in rotary jet spinning, the two processes
studied allowed to obtain porous fibers, an important feature required in tissue engineering. The
results of thermal analysis indicated that it was formed immiscible blends of PLLA / PCL. By
FTIR analysis it was demonstrated complete elimination of the solvents during processing and

also the immiscibility of the polymers.

XV



Keywords: Polymer blend, Poly (L-lactic acid), Poly (e-caprolactone), Electrospinning, Rotary

jet spinning.

XVvil



Lista de llustracoes

Figura 2.1. Técnica da engenharia de tecidos. Adaptado de Freed et al., (1993).
Figura 2.2. Imagem de um suporte produzido via eletrofiacdo (Microscopia eletronica
de varredura - MEV). Adaptado de Ramos (2011).

Figura 2.3. Estrutura quimica de poli (L- 4cido l4ctico) (PLLA). Adaptado de Pezzin
et al., (2002).

Figura 2.4. Estrutura quimica de poli (e-caprolactona) (PCL). Adapatado de Casarin
(2011).

Figura 2.5. Representacido esquematica da técnica de eletrofiacdo. Adaptado de Li et
al., (2004).

Figura 2.6. Aspecto morfologia das fibras com “beads” formadas pelo processo de
eletrofiacdo. Adaptado de Fong ef al., (1999).

Figura 2.7. Representacio esquemdtica da mdquina de rotofia¢do e seus componentes
(a) reservatorio circular, (b) coletor (c) base acoplada ao motor elétrico. Adaptado de
Zavaglia et al, (2012).

Figura 2.8. Ilustracdo do mecanismo de formacdo das fibras (a) inicia¢do do jato, (b)
extensdo do jato (c) evaporacdo do solvente. Adaptado de Badrossamay et al., (2010).

Figura 3.1. Fluxograma com as etapas do procedimento experimental.

Figura 3.2. Imagem do equipamento de eletrofia¢do (a) bomba de infusdo, (b) coletor
metalico, e (c) fonte de alta tensao.

Figura 3.3. Imagem do equipamento de rotofia¢@o (a) reservatorio central, (b) coletor
circular, (c) base acoplada ao motor elétrico.

Figura 4.1. Aspecto macroscopico das fibras obtidas pelo processo (a) eletrofiacdo e
(b) rotofiacao.

Figura 4.2. Micrografia das fibras eletrofiadas da blenda PLLA/PCL dissolvida em
cloroférmio: (a) (100/0), (b) (75/25), (¢) (50/50), (d) (25/75), (e) (0/100).

Figura 4.3. Distribui¢cdo do didmetro das fibras eletrofiadas da blenda PLLA/PCL
dissolvida em cloroférmio: (a) (100/0), (b) (75/25), (c) (50/50), (d) (25/75), (e) (0/100).

X1X

10

16

18

24

26

31

32

34
37

38

42

44

45



Figura 4.4. Diametro das fibras eletrofiadas da blenda PLLA/PCL dissolvida em
cloroférmio.

Figura 4.5. Micrografia das fibras rotofiadas da blenda PLLA/PCL dissolvida em
cloroférmio: (a) (100/0), (b) (75/25), (c) (50/50), (d) (25/75), (e) (0/100).

Figura 4.6. Distribuicao dos diametros das fibras rotofiadas da blenda PLLA/PCL
dissolvida em cloroférmio: (a) (100/0), (b) (75/25), (c) (50/50), (d) (25/75), (e) (0/100).

Figura 4.7. Diametro das fibras rotofiadas da blenda PLLA/PCL dissolvida em
cloroférmio.

Figura 4.8. Micrografia das fibras eletrofiadas da blenda PLLA/PCL dissolvida em
cloroférmio e acetona: (a) (100/0), (b) (75/25), (¢) (50/50), (d) (25/75), (e) (0/100).

Figura 4.9. Distribuicdo dos diametros das fibras eletrofiadas da blenda PLLA/PCL
dissolvida em cloroférmio e acetona: (a) (100/0), (b) (75/25), (c) (50/50), (d) (25/75),
(e) (0/100).

Figura 4.10. Diametro das fibras eletrofiadas da blenda PLLA/PCL dissolvida em
cloroférmio e acetona.

Figura 4.11. Micrografia das fibras rotofiadas da blenda PLLA/PCL dissolvida em
cloroférmio e acetona: (a) (100/0), (b) (75/25), (¢) (50/50), (d) (25/75), (e) (0/100).

Figura 4.12. Distribuicdo dos diametros das fibras rotofiadas da blenda PLLA/PCL
dissolvida em cloroférmio e acetona: (a) (100/0), (b) (75/25), (c) (50/50), (d) (25/75),
(e) (0/100).

Figura 4.13. Diametro das fibras rotofiadas da blenda PLLA/PCL dissolvida em
cloroférmio e acetona.

Figura 4.14. Curvas de DSC referentes aos polimeros puros e as fibras da blenda
dissolvida em cloroférmio obtida pelo processo de eletrofi¢dao: (a) 1° aquecimento, (b)
2° aquecimento.

Figura 4.15. Curvas de DSC referentes aos polimeros puros e das fibras da blenda
dissolvida em cloroférmio obtida pelo processo de rotofiagdo: (a) 1° aquecimento, (b)
2° aquecimento.

Figura 4.16. Curvas de DSC referentes aos polimeros puros e das fibras da blenda
dissolvida em cloroférmio e acetona obtida pelo processo de eletrofiacdo: (a) 1°
aquecimento, (b) 2° aquecimento.

XX1

46

48

49

50

51

52

53

54

55

56

62

63

65



Figura 4.17. Curvas de DSC referentes aos polimeros puros e das fibras da blenda
dissolvida em cloroférmio e acetona obtida pelo processo de rotofiagdao: (a) 1°
aquecimento, (b) 2° aquecimento.

Figura 4.18. Curvas termogréificas dos polimeros puros e das fibras da blenda
dissolvida em cloroférmio obtida pelo processo de eletrofiagao.

Figura 4.19. Curvas termograficas dos polimeros puros e das fibras da blenda
dissolvida em cloroférmio obtida pelo processo de rotofiacao.

Figura 4.20. Curvas termograficas dos polimeros puros e das fibras da blenda
dissolvida em cloroférmio e acetona obtida pelo processo de eletrofiacdo.

Figura 4.21. Curvas termogrificas dos polimeros puros e das fibras da blenda
dissolvida em cloroférmio e acetona obtida pelo processo de rotofiagao.

Figura 4.22. Espectros dos polimeros puros e fibras da blenda dissolvida em
cloroférmio obtida através de eletrofiago.

Figura 4.23. Espectros dos polimeros puros e fibras da blenda dissolvida em
cloroférmio obtida através de rotofiacao.

Figura 4.24. Espectros dos polimeros puros e fibras da blenda dissolvida em
cloroférmio e acetona obtida através de eletrofiacao.

Figura 4.25. Espectros dos polimeros puros e fibras da blenda dissolvida em
cloroférmio e acetona obtida através de rotofiacao.

Figura 4.26. Espectros dos polimeros puros e fibras da blenda dissolvida em
cloroférmio obtida através da eletrofiagao.

Figura 4.27. Espectros dos polimeros e das fibras da blenda dissolvida em cloroférmio
obtida através da rotofiagdo.

Figura 4.28 - Espectros dos polimeros puros e das fibras da blenda dissolvida em
cloroférmio e acetona obtida através de eletrofiagdo.

Figura 4.29 - Espectros dos polimeros puros e das fibras da blenda dissolvida em
cloroférmio e acetona obtida através de rotofiacao.

XX1il

66

68

69

70

70

72

72

73

73

75

75

76

76



Lista de Tabelas

Tabela 2.1. Parametros do processo de eletrofiacdao

Tabela 3.1. Composicoes das solugdes.

Tabela 3.2. Parametros do processo de eletrofiagao

Tabela 4.1. Andlise estatistica do diametro das fibras para cada amostra, processo e
solugdo.

Tabela 4.2. Valores da T,, T, e Ty, para os polimeros puro e fibras da blenda obtidas
em diferentes composi¢oes dissolvidos em cloroférmio através do processo de
eletrofiacdo e rotofiacdo (Linha clara 1° aquecimento e linha escura 2° aquecimento).
Tabela 4.3. Valores da T,, T, e Ty, para as fibras dos polimeros puros e das blendas
obtidas em diferentes composicdes dissolvidos em cloroférmio e acetona através do
processo de eletrofiacdo e rotofiacdo (Linha clara 1° aquecimento e linha escura 2°
aquecimento).

Tabela 4.4 - Temperatura de inicio de degradacgdo, obtidas por TGA, para as diferentes
amostras obtidas pelos processos de eletrofiagdo (coluna clara) e rotofiacdo (coluna

escura).

XXV

27
36
38
57

58

59

67



Lista de Abreviaturas e Siglas

Letras Latinas

T, Temperatura de cristalizagdao [°C]
Ti Temperatura inicial de degradacao [°C]
Tg Temperatura de transi¢do vitrea [°C]
Tn Temperatura de fusao [°C]
Letras Gregas

a Alfa

€ Epsilon

Abreviacies

(CH3),CO Acetona

CHCI; Cloroformio

cm Centimetro

cm’ Centimetro cubico

DMA Andlise Dindmico-Mecanico

DSC Calorimetria Diferencial de Varredura

FTIR Espectroscopia no Infravermelho por Transformada de Fourier
g grama

h hora

kV Quilovolts

M massa

MEV Microscopio Eletronico de Varredura

min Minuto

mm Milimetro

XX Vil



Mol 6,02 x 10

MPa Mega pascal

Mw Massa molar

nm Nanometros

0] Oxigénio

OH Hidroxila

RPM Rotagdo por minuto

TGA Termogravimétrica

°C Graus centigrados

% Porcentagem

Siglas

FDA Food and Drug Administration
FEM Faculdade de Engenharia Mecénica
PCL Poli (e-caprolactona)

PDLA Poli (D-4cido lético)

PDLLA Poli (DL-acido latico)

PGA Poli (4cido glic6lico)

PLA Poli (4cido latico)

PLLA Poli (L-4cido latico)

TCP Fosfato tricalcico

XXixX



SUMARIO

RESUINO....cuviiiirrrinnserinssancsssenesssarsssssnsssssnsssssssssanssssasssssassssssssssssssssssssssssssssssssssssssssasssssssssssassssnns Xix
ADSEITACE...cccveierireicssrnicsssnicsssniossanssssanssssasssssasssssssssssassssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssassses Xxi
LiSta de TIUSTIACOES ....cccvurirniesueiisnnnsunissnncsanisssicsanesssncssnsssssssnesssssssssssssssssessssssssssssssssssssssssssese XXV
LiSta de TaDELAS ....cccvverercrercscrencssnicssnicsssnisssanisssanssssassssssssssssssssssssssssssssssssssasssssasssssasssssasas xxxiii
Lista de Abreviaturas e Siglas .1
L0811 1111 10T R 1
1. INTRODUGAO ...ttt esesen s 1
| B 0 1} 151§ A7 o SO OUPPORRPPRRRPPRRPRRO 4
CAPIIULO 2 ..oueeeeinvicniinnnninsninnnsaissanssssssnssssssssssnsssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssasssssssssssssssssssssass 6
2. REVISAO BIBIOGRAFICA ........ooouuiimiieiieeeiee e essees sttt 6
2.1 BIOMALETIALS .. vveeeeiiiieeeeiiiieeeeiiteeeeeteeeeestbeeeeesitaeeeeeataeeeesnssaeesenssseeesasnsseesssnssseeesnsnsseeennnns 6
2.2. Engenharia de TeCIAOS. ......uiiiiiiiiiiieiiie ettt ettt e et e s e st e e seneeesabeee e 8
2.3. SUPOILE POTOSO......cuciiiiiniisiiniiiiiicii s 10
2.4, TECIAO OSSO ..vveeeuiiieeiieeeiiee ettt e ettt e ettt e et e e st e e steeestteeeebeeessseesnsneesssaeesssaeesnseeesnseeennseens 12
2.5. POlIMEros BiOIT@abSOIVIVEIS. .....cceruriieeiiiiieeeeiiiieeeeiteeeeeitee e se e e e sareeeessneaeeesensaeeeennns 13
2.5.1. POli (L-ACIAO TACHICO) vuvviiiiieiieiiiieeeee ettt e e e e e e e e e aaaneeeas 166
2.5.2. Policaprolactona (PCL) ........ccoiiiiiiiiiiiiieiee ettt 188

2.6. Blenda PLLA/PCL .......ooiiiiiiieeete ettt ettt et e st estae e sseeessbeeesnns 199
2.7. Técnicas de Fabricag@0 de SUPOTTE ........cceevuieriiiriiiiiiiniieiieeeeeeree e 22

W B TR 21 (S5 (o) i 2 T o OO UUUURRPPPRRTPRRNt 23
2.7.2. ROTOTIACAO ...ttt sttt ettt sttt e eee 31

L0 11) 1111 10306 J R 333
3. MATERIAIS E METODOS ...ttt ettt ettt et s beesaeeens 333
3.1. Planejamento EXPerimental...........cocueiiiiiiiiiiiiniiieniie e 333
I\ B2 155 5 F2 Y USSR 344
3.3. Preparac@0 da bIEnda........cooiuiiiiiiiiiiiiiieee e 355
3.4. Processos de obtengao das fIDIas.........cecviieiiieiiiiieiiie ettt e 36
341 EIEIOfIACA0 ...c.eeeetieiieee ettt ettt 36
3.4.2. ROLOFIACAO ...eeuvieieiiieeeiiie ettt ettt et e et e et e et eeeabeeensaeeessneesnsaeennseees 38

3.5. Técnicas de caracterizag@0 das fiDras.........oceeeviiiiiiiiiiiiiiiniceeeecee e 39
3.5.1. Microscopia eletronica de varredura (MEV)........cccoooiiiiiiiiiiiiieieeceeceeeeee e 39

XXX1



3.5.2. Calorimetria Diferencial de Varredura (DSC).....ccccovvveeiiiiiiiiiiieiieeeeeeeeeieeeeeeeeenn 40

3.5.3. Andlise Termogravimétrica (TGA) ......cooviiiiriiiieiiiieieeetee e 41

3.5.4. Espectroscopia no Infravermelho por Transformada de Fourier (FTIR) ................ 41
Capitulo 4 weed2
4 RESULTADOS E DISCUSSOES .......ootuiiiiiiiiieieieieineissie ittt sse s 42
4.1 Caracterizago das fIDTAS ......ccoviiiiiiiiiiie e 42
4.1.1 ASPECLO MACTOSCOPICO ..ecuuvirerurieerirreeririeerireeertteeeseteeessreeassreeaseeeassseessseesseeessseeessees 42

4.1.2 MOrfologia MICTOSCOPICA ...eeuvveeeirieeiiieeiieeeiieeeiteeeiteeeiteestaeesteeesbeeesbeeesaseeesaseens 43

4.1.3 Calorimetria diferencial de varredura (DSC) .........uveeeiiiiiiiiieeieieeeeeeeeeeeeeeeeeeveeeeeeenes 57

4.1.4 Termogravimeétrica (TGA) .ooueeeeriieeie ettt 67

4.1.5 Espectroscopia no Infravermelho por Transformada de Fourier (FTIR) ................. 71
Capitulo 5 w78
5. CONCLUSOES E SUGESTOES PARA PROXIMOS TRABALHOS........cccoovveeeeennnn.. 78
5.1, CONCIUSDES .....eeeeeeeeiiieeeeiteee ettt e e ettt e e et e e e et e e e e e taeee e e aabaeeeesaseeessssseaesenssseeeesssseaeannns 78

5.2. Sugestdes para proximos trabalhos............cooviiiiiiiiiiiii e 79

5.3. Trabalhos gerados a partir dos resultados desta peSquiSa.........ccccueeevuveerruveersireeniieeenneenn 80
REFERENCIAS .....oooioieeeeeeeeeee oo 81

XXX1i1



Capitulo 1

1. INTRODUCAO

A engenharia de tecidos surgiu como uma ferramenta para restauragdo funcional dos
orgdos e tecidos danificados ou perdidos em fun¢do de doenca ou trauma. Nesse sentido a
engenharia de tecidos representa um campo multidisciplinar emergente que envolve a
aplicacdo dos principios e métodos de engenharia e ciéncias da vida para o entendimento
fundamental das relacdes estrutura-funcdo em tecidos normais e o uso de biomateriais que
atuem como suportes para restaurar, manter ou melhorar a funcdo dos novos tecidos
(REDDI, 1998).

O suporte é uma estrutura tridimensional, que serve para mimetizar a matriz
extracelular e permitir que haja adesdo celular, migracdo, proliferacdo, e regeneracdo de
tecidos em trés dimensdes através de células isoladas. Estes suportes devem ser preparados
a partir de materiais biocompativeis e biodegradaveis, ou seja, que nao causem efeitos
nocivos ao local do implante ou no sistema bioldgico em funcio de sua presenga, além de
serem eliminados numa velocidade correspondente a taxa de deposicdo da matriz

extracelular (SHI, 2006).

A formagdo de um novo tecido requer suportes especializados, onde as células
possam aderir, migrar e proliferar. Dentre os diversos processos de formagao de suportes,
temos a eletrofiacdo e rotofiacdo, que serdo abordados neste trabalho. Ambos sao
empregados para a producdo de fibras com didmetro que variam entre micrometros e
nandmetros a partir de solugdes poliméricas. A eletrofiagdo consiste na aceleracdo de uma
solucdo polimérica, inicialmente contida num capilar metélico, pela presenca de um campo
elétrico externo. Quando o campo elétrico € suficientemente intenso para superar a tensao
superficial da solu¢do, um jato de solug¢do é formado e acelerado na direcdo do eletrodo
aterrado, o coletor. Apds a evaporacdo do solvente nesta trajetéria do jato, da ponta da

agulha ao coletor, ocorre a formacao das fibras. As fibras eletrofiadas apresentam uma



aparéncia continua e densa. J4 o processo de rotofiacdo pode ser descrito da seguinte forma:
primeiramente adiciona-se a solu¢do polimerica sobre o dispositivo rotativo cilindrico que
apresenta quatro capilares de vazao, ao atingir uma velocidade de rotagdo elevada, o jato do
fluido € expulso pelos capilares. Apds a evaporagdo do solvente na trajetéria dos capilares
ao coletor, ocorre a formacdo e recolhimento das fibras. Este processo utiliza a forca
centrifuga para promover o alongamento das fibras, portanto, ndo requer solugdes
polimericas condutoras, ji que ndo utiliza forca eletrostidtica como no processo de
eletrofiacdo (electrospinning). As fibras rotofiadas apresentam aspecto continuo e
volumoso parecida com a de algoddo. A eletrofiagdo € um processo bastante utilizado, mas
apresenta algumas desvantagens como o uso de fonte de alta tensdo, limitacido de solventes
em um determinado intervalo de constante dielétrica além da baixa producao de fibra (BAJI
et al.,, 2010; RAMAKRISHNA et al., 2005). A rotofiagdo apresenta alta taxa de produgdo
quando comparada ao processo de eletrofiacio (BADROSSAMAY et al., 2010).

Na ultima década os polimeros sintéticos tém sido amplamente investigados como
biomateriais poliméricos biorreabsorviveis. A producdo de fibras finas a partir destes
polimeros tem atraido muita atencdo pela elevada quantidade de aplicagdes (YOSHIMOTO
et al., 2003) bem como sua flexibilidade de adaptacdo de composi¢@o e estrutura para uma
determinada aplicacdo. A partir da década de 90, as nanofibras poliméricas vém sendo
utilizadas para uso como suporte na engenharia de tecidos como cartilagens, 0ssos, vasos

sanguineos arteriais, coragao e nervos (ZHANG et al., 2005).

Dentre os polimeros utilizados na produgdo de suportes, os poliésteres alifaticos
sintéticos sdo de grande relevancia, por serem biocompativeis e biodegraddveis. Polimeros,
tais como poli (acido lactico) (PLA), poli (acido glicélico) (PGA), poli (e-caprolactona)
(PCL), e seus copolimeros, tem ganhado atenc¢do por causa de sua distinta degradagdo e

excelente biodegradabilidade (GARKHAL et al., 2007).

O poli (e-caprolactona) (PCL) é um polimero semicristalino, altamente compativel
com as células do tipo osteoblastos, além de ser um material adequado para a fabricacdo de

suporte na engenharia de tecido 6sseo (GURAV et al,, 1994). PCL degrada de forma



relativamente lenta in vivo, devido a sua natureza hidrofébica. O poli (L-acido lactico)
(PLLA) € um polimero semicristalino com ponto de fusdo por volta de 180 °C e, dentro da
familia dos poli (lactideos), € o que possui menor taxa de degradacdo (VERT et al., 1995),
podendo levar mais que trés anos para a total reabsor¢ao in vivo (MIDDLETON et al,
2000). O PLLA tem se destacado pela sua excelente biocompatibilidade e propriedades
mecanicas. Ambos polimeros sdo da familia dos poli (a-hidréxi 4cidos) e considerados uma
das familias de polimeros mais promissoras na drea dos biorreabsorviveis. A grande
vantagem desses polimeros estd nas suas formas de degradacdo que ocorrem por hidrolise
de suas ligacOes ésteres, portanto os produtos produzidos por eles sdo absorvidos pelo

organismo (BESSHO et al., 2006).

A escolha dos polimeros PLLA e PCL se deu por: i) serem polimeros ja aprovados
pela Food and Drug Administration (FDA); ii) serem comumente usados para a engenharia
de tecido, no processo de eletrofiacio (PEREA, 2011; RAMOS, 2011); iii) para diminuir o
custo, ja4 que os polimeros utilizados sdo de alto custo; e iv) por poderem com sucesso
serem misturados para melhorar as propriedades, tais como taxa de degradacdo e
fragilidade do PLLA através da adicdo de PCL que é um polimero mais flexivel. A blenda
polimérica pode ser uma boa op¢ao na elaboragcdo de suportes, pois muitas vezes um nico
polimero nao satisfaz uma série de requisitos, que devem ser atendidos para o polimero ser

utilizado como biomaterial (PEZZIN, 2001).

A literatura ndo apresenta com clareza resultados que mostrem a taxa de degradacdo
da blenda PLLA/PCL com células do tipo osteoblasticas. No entanto, a taxa de degradacao
lenta pode ser muitas vezes uma caracteristica vantajosa em casos que o material deva
permanecer no organismo por um longo periodo, como para a engenharia tecidual 6ssea.
Pinto et al., (2009) estudaram a blenda PLLA/PCL na composi¢cao 70/30 com 3% de
plastificante trietil citrato de sédio para aplicacdo como prétese de menisco, realizando um
estudo in vivo em coelhos, os quais foram submetidos a remocao total do menisco medial
do joelho, sendo que em um dos joelhos foi implantada a prétese da blenda e o outro, sem
implante, serviu como controle. Apds 8, 16 e 24 semanas, foram recolhidos deles, a protese

juntamente com o tecido ao seu redor, o condilo femural da prétese e o condilo femural



controle. Os materiais foram submetidos a andlise histoldgica por microscopia 6ptica. Os
resultados mostraram que apds 24 semanas, ocorreu a formacdo de um tecido do tipo
fibrocartilagem, portanto os autores concluiram que a prétese de PLLA/PCL poli (L-4cido
latico) / poli (caprolactona) in vivo sofreu degradacdo gradual sem acarretar problemas ao
sistema biolégico/histolégico ao redor da drea de implante, ou seja, a blenda estudada
(PLLA/PCL) apresentou grande potencial para ser utilizada para aplicagdes como proteses
de menisco visto que o material tende a favorecer uma formacdo sadia e natural de um

tecido semelhante histologicamente ao menisco.

1.1. Objetivo

Constata-se na literatura uma variedade de trabalhos cientificos que enfatizam a
eletrofiacdo, em contrapartida hd uma escassez no processo de rotofiacdo. Tendo em vista
que as blendas de PLLA/PCL sdo promissoras para aplicagdo como suporte na engenharia
de tecidos, o presente trabalho, objetiva obter e caracterizar as fibras formadas através dos

processos de eletrofiacdo e rotofiacao.

O objetivo geral deste trabalho compreende os seguintes objetivos especificos:
1. Realizacdo do processo de eletrofiacdo, utilizando um dispositivo com campo
elétrico e de rotofiacdo sem campo elétrico através da utilizacdo de solucdo polimérica

(blenda PLLA/PCL);

2. Determinacao e correlagdo da morfologia das fibras de ambos os processos através

da Microscopia Eletronica de Varredura (MEV);



3. Determinacao e correlacdo das andlises térmicas das fibras de ambos os processos

através da Calorimetria Diferencial de Varredura (DSC) e Andlise Termografica (TGA);

4, Determinacao e correlagao da andlise fisica das fibras de ambos os processos através

da Espectroscopia no Infravelho por Transformada de Fourier (FTIR);



Capitulo 2

2. REVISAO BIBIOGRAFICA

2.1. Biomateriais

Pesquisas cientificas e o desenvolvimento de novas tecnologias vém ocorrendo de
forma continua na busca de novos materiais € na adaptacdo dos ja existentes, para serem
utilizados na medicina, no sentido de substituir tecidos e 6rgaos danificados. Diversos tipos
de materiais sintéticos foram desenvolvidos e utilizados nas ultimas décadas para suprir
estas necessidades, compondo uma drea do conhecimento relativamente nova: a dos

biomateriais (PINTO et al., 2009).

A Conferéncia de Consenso em Biomateriais para Aplicagdes Clinicas de 1982
aprovou a definicdo de biomaterial como: “Toda substancia ou combinagdo de substancias,
de origem sintética ou natural, que durante um periodo de tempo indeterminado € usado
como um dispositivo médico, ou biomédico, objetivando a interacio com o sistema
bioldgico” (WILLIAMs, 1987). Segundo Campos et al., (2005) o termo biomaterial ainda
pode ser entendido como um composto de natureza sintética ou natural, utilizado por um
periodo de tempo para reparar, auxiliar ou substituir tecidos ou 6rgdos danificado ou

ausente.

Atualmente, tanto os biomateriais que sdo produzidos industrialmente como os que
ainda estdo na fase de pesquisa e desenvolvimento englobam todos os grupos de materiais:
metais, ceramicas, polimeros naturais, polimeros sintéticos e compdsitos. Apesar disso, o
uso ainda permanece restrito a aplicagdes estruturais, de auxilio vascular e de auxilio
regenerativo de pequeno grau. Isto se deve a imensa complexidade do sistema bioldgico

humano, necessitando que propriedades quimicas, elétricas e eletroquimicas especificas



sejam ainda pesquisadas e desenvolvidas em novos materiais, principalmente quando se
trata de regeneracdo e recuperacdo de tecido nervoso, do figado e musculares (MEYER et

al., 2009).

O critério de selecao de um biomaterial € baseado na aplicagdo a que se destina, onde
sua eficiéncia é determinada por meio de duas caracteristicas: biocompatibilidade e
biofuncionalidade. Além desses dois requisitos desejdveis ao biomaterial, outros sao
levados em consideracdo, tais como, o material deve ser atoxico, ndo ser carcinogénico,
deve apresentar estabilidade quimica e bioldgica, baixa densidade, pouco peso, adequada

resisténcia mecinica e elastica, e baixo custo (BOSS et al., 1995; GUASTALDI, 2004).

Segundo Williams (1987), biocompatibilidade pode ser definida como a habilidade de
um material ter um desempenho satisfatério, com uma resposta tecidual apropriada em uma
aplicacdo especifica. A medida que a 4rea de pesquisa em biomateriais foi crescendo,
surgiu a necessidade de se redefinir os termos. Dessa forma, a redefinicio de
biocompatibilidade ficou sendo a habilidade de um biomaterial realizar sua fun¢do desejada
em relacio a uma determinada aplicacio sem causar efeitos indesejaveis locais ou
sistémicos, mas gerando um beneficio celular ou resposta tecidual apropriada para uma
situacdo especifica e otimizando um desempenho clinico relevante para o sucesso da terapia
(WILLIAMS, 2008). De acordo com Ramos (2011) a biocompatibilidade pode se definida
como a capacidade de um material exercer funcdes especificas quando aplicado em contato
com tecidos vivos de determinado hospedeiro, sem, contudo causar danos ou prejuizo ao

mesmo.

O termo biofuncionalidade, segundo Vert et al., (1992) e Marques et al., (2002) é
definido como habilidade do material desempenhar uma fun¢do especifica e apropriada

dentro do organismo dependente das propriedades fisicas, mecanicas e bioldgicas.

Segundo Hench (1993), os biomateriais podem ser classificados de acordo com o tipo

de interagdo com o tecido em: biotolerdveis, bioinertes, bioativos e biorreabsorviveis.



Os biotolerdveis sdo materiais que provocam respostas inflamatérias locais
moderadamente toleradas pelo organismo, ou seja, em sua presenca ha a formacdo de uma
camada de tecido fibroso ao redor do implante. De acordo com a espessura desta camada
serd definida a toxicidade do material. Exemplos destes sdo praticamente todos os

polimeros sintéticos e grande parte dos metais (HENCH, 1993).

S@o considerados bioinertes os materiais tolerados pelo organismo, que estdo em
contato direto com o tecido receptor, e a formacdo de camada fibrosa é extremamente
reduzida, praticamente inexistente, ou seja, o material libera uma quantidade minima de seu

composto. Exemplos destes é a alumina, zircOnia, titdnio, ligas de titdnio e carbono

(HENCH, 1993).

Materiais bioativos sdo aqueles capazes de formar ligagdes de natureza quimica entre
a superficie do material e tecido 6sseo, em funcdo da similaridade quimica entre estes
materiais e a parte mineral dssea, ocorrendo uma osteoconducdo. Exemplos de materiais

bioativos sdo: a hidroxiapatita, vidrobioativos e vitroceramicas (HENCH, 1993).

Os biorreabsorviveis sdo materiais que atuam por um determinado periodo junto aos
tecidos bioldgicos, e depois sdo gradualmente substituidos pelo tecido receptor
(degradados) e solubilizado ou absorvido pelo organismo sem necessidade de uma
intervencdo cirtrgica. A possibilidade de o material ser eliminado apds ter cumprido sua
funcdo torna esses materiais extremamente atrativos para aplicagdes médicas; Se
enquadram nesta classe de materiais: o fosfato tricdlcico (TCP) e poli (4cido lactico) (PLA)

(HENCH, 1993).

2.2. Engenharia de Tecidos

7z

Engenharia de tecidos, também chamada de medicina regenerativa, ¢ um campo

multidisciplinar que envolve os principios de biologia, medicina, engenharia e ciéncia dos



materiais, € a unido dessas dreas permite criar substitutos bioldgicos para tecidos perdidos
ou com defeitos nativos, além de contribuir em paralelo com os avangos recentes em
materiais e biotecnologia (LIAO et al., 2011). A engenharia de tecido consiste na
regeneragdo de 6rgaos e tecidos vivos, através da selec@o de tecido do préprio paciente, que
sdo dissociados em células e cultivados sobre suportes bioldgicos ou sintéticos, conhecidos
como scaffold, para entdo serem reinseridos no paciente (BARBANTI er al., 2005). A

Figura. 2.1 ilustra o desenvolvimento idealizado da técnica da engenharia de tecidos.

ENGENHARIA DE TECIDOS

Tecido Doador Suporte Polimérico

Culturade Células
P — in vitro

Células ¢

Estudo in vivo

Figura 2.1. Técnica da engenharia de tecidos. Adaptado de Freed et al., (1993).



O objetivo da engenharia de tecidos € restaurar as funcdes dos tecidos e érgaos com o
minimo de rejei¢do do hospedeiro. Isso surgiu da necessidade de desenvolver um método
alternativo para o tratamento de pacientes que sofreram perda ou falha de tecidos e 6rgaos.
Segundo Hin (2004), a engenharia de tecidos € a nova onda que revolucionard a satide e a
inddstria de biotecnologia. Um grande desafio langado na engenharia de tecidos € a

producdo de suporte.

2.3. Suporte Poroso

O suporte desempenha um papel importante na engenharia de tecidos. Este € uma
estrutura de armacgdo artificial tridimensional que serve como um imitador de matriz
extracelular para a adesao celular, migracado, proliferacdo, e regeneracdo de tecidos em trés
dimensdes (Figura 2.2). Sua arquitetura e microestrutura define a forma final e a estrutura

do tecido regenerado e 6rgaos (MAYER, 2000).

Figura 2.2. Imagem de um suporte produzido via eletrofiacdo (Microscopia eletronica de

varredura - MEV). Adaptado de Ramos (2011).

Um suporte ideal da engenharia de tecidos deve satisfazer uma serie de requisitos:

(MAYER, 2000):
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v Deve ser altamente biocompativel, ou seja, sua presenca nido deve causar efeitos
nocivos no local do implante ou no sistema biolégico;

v Deve ser tridimensional e capazes de regenerar tecidos e 6rgdos em sua forma
fisiol6gica normal;

v Deve possuir poros interligados de escala apropriada para favorecer a integracio e a
vascularizacdo do tecido;

v Deve ter uma superficie quimica adequada para permitir a ligacdo, migracgao,
proliferacdo, e diferenciacdo de células;

v Deve apresentar biodegradabilidade para que eventualmente seja substituido pelo
tecido vivo;

v Deve ser bifuncional, ou seja, deve possuir propriedades mecanicas adequadas para
cumprir a fun¢do desejada.

O suporte € considerado como um dos componentes substanciais usados na
engenharia de tecidos para a regeneracdo 6ssea (EVANS et al., 2006), e fornece um modelo
para fixacdo e desenvolvimento das células do tecido, que biodegrada em paralelo com a
acumulagdo de componentes do tecido. A estrutura do suporte determina o transporte de
nutrientes, metabolitos e moléculas reguladoras para as células. Idealmente, eles sdo feitos
de materiais que sdo biocompativeis e biodegradaveis, de preferéncia aqueles ja usados em
produtos aprovados pela Food and Drug Administration (FDA). Para alcancar substitui¢ao
isomorfica do tecido, o suporte deve biodegradar a uma velocidade correspondente a taxa
de deposicao de matriz extracelular e sem quaisquer subprodutos téxicos ou inibitérios. A
manutencdo ou a taxa de declinio das propriedades mecanicas do suporte pode ser crucial
para a sua eficicia, bem como para a modulacdo da tensdo-ambiente, a nivel celular e
tecidual, ou seja, eles sdo concebidos para proporcionar um modelo estrutural e logistico
para o desenvolvimento do tecido e para biodegradar a uma velocidade controlada

(VUNJAK-NOVAKOVIC et al., 2006).
A porosidade e tamanho dos poros sdo fatores chave para o sucesso do desempenho

do suporte. A superficie do suporte € o local de primeiro contato para as células, portanto, a

topografia da superficie € fator importante a ser considerado. Um suporte altamente poroso
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vai permitir uma melhor migracdo, adesdo e crescimento celular (SALGADO, 2009). No
entanto, a porosidade em excesso pode causar ao suporte a perda de toda a integridade
mecanica e ser incapaz de suportar o crescimento celular, portanto as estruturas altamente
porosas sdo necessdrias com os valores totais de porosidade na ordem de 90% para obter

resultados bem sucedidos (FREED et al., 1994).

Assim como a porosidade tem sua importancia para o desempenho do suporte, as
propriedades mecanicas também sdo importantes para a sustentacdo de tecidos, como o
osso. O suporte deve ser resistente o suficiente para suportar o estresse fisioldgico, mas se a
carga transmitida para o mesmo for muito grande (estresse de protecdo), uma falta de
estimulagdo mecanica suficiente pode resultar em uma pobre regeneracdo dssea e/ou
reabsor¢do Ossea em torno do implante. Existe, portanto um equilibrio que deve ser

buscado no suporte entre propriedade mecanica e carga transmitida (BOYAN et al., 1996).

2.4. Tecido Osseo

O esqueleto humano € constituido por mais de 200 ossos, de tamanho, forma e
composi¢do varidveis, sendo estd variacdo diretamente relacionada com sua funcdo. Os
0ssos sdo interconectados por uma variedade de articulagcbes que permitem uma ampla
gama de movimentos e, a0 mesmo tempo, garantem estabilidade corporal (SIKAVITSAS et

al.,2001).

O osso é um tecido conjuntivo especializado mineralizado, composto de matriz
organica e inorganica. A matriz organica inclui as células dsseas e as proteinas da matriz.
As células formadoras do osso incluem as células osteoprogenitoras, osteoblastos e
ostedcitos. A matriz inorganica compdem-se de mineral, principalmente por cristais de
hidroxipatita (Ca;o(PO4)s(OH);), que confere forca e resisténcia aos ossos, armazenando
99% do calcio, 85% do fésforo e 65% do sédio e magnésio corporais (ROSEMBERG,
2000).
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O osso € um tecido altamente organizado que produz um quadro estrutural complexo
capaz de remodelar-se na presenca de fraturas traumdticas. No entanto, a capacidade natural
de curar-se de grandes defeitos € significativamente reduzida. Nesse sentido, o uso de
suportes sintéticos com morfologia adaptada e resposta funcional apropriada promove o

crescimento correto do novo tecido 6sseo (HING, 2004).

O tecido 6sseo exerce diversas funcdes no corpo humano para manutencdo dos
sistemas, como: (1) proteger os Orgdos vitais; (2) suportar os musculos e atuar na
locomocdo; (3) gerar células brancas e vermelhas para a imunoprote¢io e oxigenac¢ao dos
tecidos; e (4) estocar reservas de célcio, fosfato e outros fons importantes. Essa diversidade
de fung¢des, combinada com a capacidade de remodelagdo 6ssea em resposta aos fatores
locais tem dificultado a reposicdo adequada de tecido Osseo perdido usando materiais

sintéticos isoladamente (YASZEMSKI et al., 1996).

O uso de polimeros biorreabsorviveis como suporte para a cultura de células vem

tendo destaque na engenharia de tecidos 6sseo (KELLOMAKI et al., 2004).

2.5. Polimeros Biorreabsorviveis

Polimeros sdo moléculas de cadeias longas compostas por muitas unidades de
repeticdes, denominadas meros, ligadas por ligagdes covalentes, com alto peso molecular e
variedade de propriedades fisicas e quimicas. A matéria-prima para a producdo de um

polimero é o mondmero, isto é, uma molécula com uma unidade de repeticdo

(CARNEVAROLO, 2006).
No estudo dos materiais poliméricos, o grande desafio consiste na busca por um

polimero que se enquadre nos conceitos exigidos para ser classificado como biomaterial, ou

seja, um material o mais parecido possivel com o tecido vivo, capaz de interagir sem ativar
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o sistema de defesa do hospedeiro, que apresente toxicidade minima, ndo causando
destruicdo das células sanguineas e ndo liberando radicais nocivos que possam afetar

orgdos sensiveis (HOLLINGER et al., 1996).

Vert et al., (1992), afirmaram que o grau de cristalinidade determina a taxa de
absor¢do de dgua do polimero, o que consequentemente ird influenciar na velocidade de
degradaciao do material. A taxa de degradacio deve permitir a substituicdo gradual do novo
tecido, transferindo progressivamente a tensdo para o tecido em recuperacdo, diminuindo
assim a chance de refratura no local do implante (PEREIRA et al., 1998). De acordo com
Vert et al., (1992), levando em consideracdo o mecanismo e caracteristicas da degradacao
dos materiais poliméricos dentro do organismo humano, estes podem ser classificado em

quatro termos: biodegradaveis, bioabsorviveis, bioerodiveis e biorreabsorviveis.

Materiais biodegraddveis sdo polimeros ou dispositivos sélidos de composi¢ao
polimérica que devido a degradacdo macromolecular, ou seja, cis@do das cadeias
macromoleculares sofrem dispersdo in vivo, mas sem a eliminacdo dos produtos e
subprodutos pelo organismo. Polimeros biodegradédveis podem ser atacados por elementos
bioldgicos de forma que a integridade do sistema seja afetada, formando-se fragmentos ou
outros subprodutos de degradagdo, que podem ser removidos do seu local de a¢do, mas nao
necessariamente do organismo (VERT er al., 1992). Os principais fatores que afetam a taxa
de degradacdo de polimeros sintéticos em meio bioldgico sdo: (1) estrutura do polimero,
principalmente hidrofilicidade e a presenca de grupos funcionais, massa molar; (2) estado
fisico e morfoldgico do polimero, particularmente se € cristalino ou amorfo; (3) condi¢des
ambientais (temperatura, pH, umidade, oxigénio); (4) razdo superficie/volume, tamanho e
pureza do polimero (LENZ, 1990). A necessidade de ajustar a taxa de degradagdo do
implante temporario ao crescimento dos tecidos adjacentes é um dos principais fatores da

viabilidade de um suporte (VISSER et al., 1996).
Dentro desta visdo chamam-se de bioabsorviveis materiais poliméricos ou

dispositivos sélidos de composi¢cdo polimérica que podem se dissolver em fluidos

corporeos sem cisdo da cadeia macromolecular ou diminuicdo de massa molecular, como
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no caso da dissolucdo lenta de implantes soliveis em fluidos organicos (VERT et al,

1992).

Bioerodiveis sdo materiais e dispositivos poliméricos que apresentam perda de massa
durante o processo de degradagdo, sendo os produtos e subprodutos reabsorvidos pelo

organismo (VERT et al., 1992).

Como ja mencionado biorreabsorviveis sdo materiais poliméricos ou dispositivos
sOlidos que sdo reabsorvidos in vivo; ou seja, materiais que sdo eliminados por rotas
metabolicas do organismo. Biorreabsorcdo € um conceito que reflete a eliminagdo total do
material e dos subprodutos de degradacdo (compostos de baixa massa molar) sem
existéncia de elementos residuais (VERT et al., 1992). Eles sdo empregados para situacoes
onde se deseja que o implante permaneca no local um tempo pré-determinado, de modo a
cumprir sua fun¢do, portanto, evita os procedimentos habituais e complicados para remover
os implantes ou suporte. Atualmente, estes materiais vém sendo utilizados em suturas,
sistemas de liberacdo controlada de drogas, suporte para crescimento de tecidos e como

implantes em cirurgias ortopédicas e cranio-maxilo faciais (PEZZIN, 2001).

Segundo Barbanti (2001) a utilizagdo de polimeros biorreabsorviveis como suporte
para a cultura de células t€m se destacado como alternativa para o tratamento de lesdes e
perda do tecido. Em seu trabalho estudou a obten¢do, caracterizagdo e avaliacdo da
degradacio in vitro de estruturas densas e porosas de poli(L-4dcido latico) (PLLA) e poli(D,
L-acido latico-co-4cido glicolico) (PLGA) (50:50) preparadas pelo método de evaporagdo
do solvente. Nos resultados observou que as amostras de PLGA apresentaram degradacio
mais acentuada em relacdo as de PLLA e que a morfologia das amostras de PLLA
mostraram-se sem alteracdes em func¢do do tempo de 8 semanas de degradagio, sugerindo a
sua utilizacdo como suporte estrutural, enquanto que as amostras de PLGA ocorreram
alteracOes significativas na sua morfologia interna e de superficie, sendo as estruturas
densas e porosas, morfologicamente semelhante apds 8 semanas de degradacdo in vitro. Ele
abordou que a sele¢do de materiais para a engenharia de tecidos € dependente da aplicagao,

assim, como as estruturas de PLGA degradam rapidamente e permitem a adesao celular,
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podem ser indicadas para lesdes de tecido 6sseo pequenas, as estruturas de PLLA podem
ser indicadas para lesdes que exigird um material que degrade em um tempo longo,

servindo como suporte fisico para as células e mecanico para o tecido.

Dentre os varios polimeros biorreabsorviveis, encontram-se uma classe de poliésteres
alifaticos sintéticos derivados de o—hidréxi dcidos, entre eles destacam-se: o poli(L-4cido
latico) (PLLA), poli(D-4cido latico) (PDLA), poli(DL-4cido latico) (PDLLA), além do
poli(acido glicélico) (PGA) e o policaprolactona (PCL). Estes polimeros possuem grande
potencial em aplicagdes médicas, pois eles sdo biorreabsorviveis e biocompativeis

(SALGADO, 2009).

2.5.1. Poli (LL-acido lactico)

Poli (L- &cido lactico) (PLLA) é um polimero semi-cristalino que possui cerca de
37% de cristalinidade, € um ponto de fusdo entre 174 °C e 184 °C. Possui propriedades
mecanicas compativeis com aplicacdes na drea médica, com mddulo de elasticidade e
resisténcia a tracdo na faixa de 3.2 — 3.7 GPa e 55-60 MPa respectivamente. O grupo metil
do PLLA faz com que ele seja hidrofébico e mais resistente a hidrélise. Ele também possui
uma temperatura de transi¢do vitrea em torno de 65 °C, que esta associada provavelmente a
elevada cristalinidade e alta massa molar (Zuideveld et al., 2006). A sua estrutura quimica

estd representada na Figura 2.3.
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Figura 2.3. Estrutura quimica de poli (L- 4cido lactico) (PLLA). Adaptado de Pezzin et al.,
(2001).
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O PLLA pode ser sintetizado a partir do dcido lactico ou pela abertura do anel de
polimerizacdo de lactico (um dimero ciclico do acido lactico). O grau de cristalinidade
depende do peso molecular assim como dos pardmetros de processamento. Contudo, a taxa
de degradacdo do PLLA € muito lenta, podendo levar mais que trés anos para a total
reabsorcdo in vivo. Alguns dos parametros que influenciam na taxa de degradacdo dos

polimeros sdo: grau de cristalinidade e a porosidade da matriz (MIDDLETON et al., 2000).

Como o PLLA € um polimero biodegradavel, ele apresenta biocompatibilidade
satisfatoria in vitro (SLIEDREGT et al., 1992). A sua capacidade para formar fibras de alta
resisténcia combinado com o fato de ter a aprovacdo da FDA, permite a sua utilizacdo em

suportes para a engenharia de tecidos (NAIR et al., 2007).

O interesse do PLLA na aplicacdo médica vem desde 1970, quando eram utilizados
experimentalmente como suturas e para fixacdo interna de fraturas Osseas e lesdes
esqueléticas (PINTO ez al., 2009). O PLLA ganhou atenc¢ao clinica nos tltimos anos devido
a sua biocompatibilidade e biodegradabilidade, e tem sido utilizado extensivamente para
aplicacdes biomédicas, incluindo dispositivos de fixagcdo ortopédicos, suportes, suturas, €
matrizes de materiais de entrega de drogas. Durante a metaboliza¢ao pelo corpo humano, o
PLLA pode ser degradado por hidrélise em dcido lactico, o qual sob condi¢des aerdbicas
pode ser posteriormente metabolizado em 4dgua e di6xido de carbono e, finalmente,
excretada pelo organismo. No entanto, o seu longo tempo de degradacdo total, associado a
alta cristalinidade do PLLA de seus fragmentos pode causar reagdes inflamatérias. Uma
desvantagem do PLLA relacionada com algumas de suas aplicacdes biomédicas é a sua
fragilidade e rigidez. Estas propriedades mecanicas podem ser melhoradas através da
producdo de uma blenda, ou por copolimeriza¢cdo com outros polimeros com propriedades

adequadas (NAIR et al., 2007).

Na tentativa de solucionar o problema, ou seja, diminuir a cristalinidade do PLLA
(MOTTA, 2007), estudaram a combina¢do dos mondmeros L- lactico e D, L lactico
resultando no copolimero amorfo o poli(L-dcido lactico-co-D, L 4cido lactico) (PLDLA),

sendo que esse tem como caracteristica ser rapidamente degradado e ndo gerar fragmentos
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cristalinos, porém este material tem como caracteristica ser rigido, apresentando alto

modulo de elasticidade, que pode ser alterado na presencga de outro polimero.

2.5.2. Policaprolactona (PCL)

Poli (e-caprolactona) ou policaprolactona (PCL) é um polimero semicritalino, e pode
ser sintetizado através da polimerizacdo de abertura de anel de e-caprolactona, para a
obtencdo da unidade repetitiva. O PCL € hidrofébico e solivel em varios solventes
organicos, apresenta ponto de fusdo entre 59 °C a 64 °C e temperatura de transicdo vitrea
por volta de -60 °C, tendo a capacidade de formar misturas misciveis com uma grande
variedade de polimeros. Sua cristalinidade elevada, tende a diminuir com o aumento do
peso molecular. O tempo degradacdo do PCL é bastante lento cerca de 2 a 3 anos sobre
condicdes fisioldgicas, por isso € recomendado o seu uso em implantes de longa duracdo

(MIDDLETON et al., 2000).

Devido a sua excelente biocompatibilidade, o PCL tem também sido extensivamente
investigado como suporte para a engenharia de tecidos (WOODRUFF et al., 2010). Sua

estrutura quimica estd representada na Figura 2.4.
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Figura 2.4. Estrutura quimica de poli (e-caprolactona) (PCL). Adapatado de Casarin
(2011).

O PCL ¢ soluvel em cloroférmio, diclorometano carbono, tetracloreto de carbono,

benzeno, tolueno, ciclo-hexanona e 2-nitropropano, a temperatura ambiente. Ele tem uma
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baixa solubilidade em acetona, 2-butanona, acetato de etila, dimetilformamida e acetonitrila

e ¢ insoldvel em dlcool, petrdleo éter e éter dietilico (SINHA et al., 2004).

Em funcdo de inimeros estudos realizados com a policaprolactona, incluindo testes
de biocompatibilidade in vitro e in vivo, a Food and Drug Administration (FDA) aprovou o
uso deste material para fins médicos e farmacéuticos (KHOR, 2002). Podemos dizer que a
policaprolactona € reconhecida por sua biocompatibilidade com tecidos moles e duros, por
ser promissora como material de liberacdo controlada de farmacos e matrizes de suporte de
crescimento tecidual, que pode ser uma aplicagdo na darea de engenharia tecidual

(WILLIAMS, 2005).

2.6. Blenda PLLA/PCL

Os polimeros, geralmente, para serem utilizados como biomateriais, necessitam
satisfazer uma série de requisitos, os quais nem sempre sdo atendidos por um unico
polimero. Uma opg¢do para o desenvolvimento de novos biomateriais é a obtencdo de
blendas poliméricas, as quais exibem combinacgdes de propriedades muitas vezes superiores
a de um unico componente. Algumas caracteristicas, como propriedades mecanicas e

degradacdo podem ser modificadas através da escolha favoravel do segundo componente

(PEZZIN et al., 2001).

Blenda polimérica é entendida como uma mistura fisica de dois ou mais polimeros.
Normalmente, o preparo de uma blenda pode atender a diferentes propodsitos, tais como
associar propriedades apresentadas por cada polimero ou reduzir o custo de um material
sem modificar de maneira critica as propriedades de interesse para uma determinada
aplicacdo (MARSON, 1976). As blendas podem ser misciveis, quando sdo homogéneas e
possuem uma unica temperatura de transicdo vitrea e imisciveis, quando ha separacio de

fase, com uma temperatura de transicdo vitrea correspondente a cada fase.
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Do ponto de vista de desenvolvimento e aplicagdes comerciais, as blendas
poliméricas representam um crescente segmento da tecnologia de polimeros. Uma vez que
o desenvolvimento de novos polimeros tornou-se um processo de custo elevado, e tendo em
vista a grande quantidade de homopolimeros e copolimeros j4 existentes, muita atencdo tem
sido empregada a preparacdo de blendas poliméricas como técnica para a modificacdo de

propriedades de materiais poliméricos (MARSON, 1976).

A escolha de um par polimérico para a composicdo de uma blenda deve normalmente
obedecer aos critérios de custo, processabilidade e propriedade em questdo. Alem destes, €
importante que sejam analisados aspectos relacionados a estrutura molecular, morfologia,
sistema de solventes, condicdes de mistura, processabilidade, equipamentos e necessidade

de aditivos (MARSON, 1976).

Blendas poliméricas, onde ambos componentes sdo semicristalinos, sdo mais
complexas e consequentemente, abrem um novo caminho para o estudo das relacdes entre o
comportamento das fases e desenvolvimento da estrutura em misturas poliméricas. O
grande interesse estd na formacdo e morfologia do estado semicristalino/semicristalino
visto que envolve a cristalizacdo de diferentes polimeros, cada qual em uma temperatura

especifica (FERREIRA, 2002).

O copolimero de PLLA e PCL tem sido amplamente estudado em vdrias aplicagdes,
entre esses a engenharia de tecidos, prétese de menisco, pois € de conhecimento que a
mistura polimérica pode melhorar as propriedades do homopolimero. Alguns trabalhos
sobre o emprego da técnica de eletrofiacdo usando PLLA/PCL para a engenharia de
tecidos, e o uso da blenda em vdrias concentracdes empregando outras técnicas diferentes

da eletrofiacdo estao apresentadas a seguir.

Liao et al., (2010) estudaram a eletrofiacdo da blenda PLLA/PCL 50/50 sobre uma
concentracdo de solucdo de 10% em uma aplicagcdo de voltagem de 20 kV, e distancia da
ponta da agulha ao coletor de 15 cm, sendo obtidas fibras com morfologia livre de defeitos

e diametro uniforme. A solucdo foi preparada em diferentes concentracdes e composi¢oes
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através da dissolu¢ao de PLLA e PCL em cloroférmio e metanol (75/25, respectivamente).
A membrana fibrosa, também preparada, mostrou estrutura porosa e alta ductilidade. Por
causa da rapida solidificacdo da solugdo durante o processo de eletrofiacdo, a cristalinidade
da blenda eletrofiada foi mais baixa do que o filme fundido da blenda. Para obter um inicial
entendimento da biocompatibilidade, células estaminais derivada de tecido adiposo
(ADsCs) foram usadas pelos autores como semeio de células para avaliar a resposta celular,
incluindo morfologia, proliferacdo, viabilidade, fixacdo, e diferenciacdo de multilinhagens
do suportes da blenda fibrosa de PLLA/PCL. Por causa da boa biocompatibilidade e o
efeito ndo téxico do ADsCs, a membrana fibrosa da blenda eletrofiada permitiu uma alta
performance do suporte para aplicacdo caracteristica na engenharia tecidual usando o

ADsCs.

Pinto et al., (2009), realizaram estudos com a blenda PLLA/PCL na composicao
70/30 com 3% de plastificante trietil citrato de sédio, e em seus estudos verificaram que a
blenda estudada apresentou grande potencial para ser utilizada na aplica¢do de prétese de
menisco, J4 que o material parece favorecer a formagdo de um tecido semelhante ao do

menisco.

Zhao et al., (2004), estudaram a produgdo de suportes com a blenda PLLA/PCL em
diferentes concentracoes, 100/0, 90/10, 80/20, e 70/30, para a engenharia tecidual de
cartilagem, através de trés técnicas, gelificacdo, troca de solvente, e liofilizacdo. Os
suportes mostraram redes fibrosas ultrafina com estrutura de “blocos pequenos”, o didmetro
e a area superficial especifica da fibra permaneceram inalterada com a adi¢ao de PCL. O
PCL efetivamente reduziu a fragilidade dos suportes de PLLA/PCL. Os condrdcitos
bovinos foram cultivados em suporte PLLA/PCL, e as células aderiram uniformemente
sobre a rede fibrosa e apresentaram uma morfélogia satisfatéria. Eles observaram que todas
as amostras exibiram satisfatoriamente adesdo celular e morfologia, provando que os

suportes sao promissores para aplicagdo na engenharia tecidual de cartilagem.

Cardoso et al., (2011) realizaram um estudo inicial com a blenda de PLLA e PCL

através do processo de eletrofiagdo. Os dois polimeros foram dissolvidos em cloroférmio e
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acetona para a obten¢do da solugdo. As diferentes composi¢des da solucao de PLLA/PCL
trabalhadas foram 75/25, 50/50, 25/75 e verificaram parametros importantes como a taxa de
degradacdo, porosidade e resisténcia a tracdo. Uma caracteristica também relevante
discutida € que a blenda pode ser facilmente conformada em diferentes tamanhos e formas.
As mesmas foram eletrofiadas utilizando os seguintes parametros, voltagem de 13 kV, taxa
de vazdo de 0,5 ml/h e distancia da agulha ao coletor de 12 cm aproximadamente. Estes
autores confirmaram através da analise de DSC a blenda destes polimeros, pois em todos os
picos de aquecimento observaram a mesma temperatura, ocorrendo, portanto somente uma
combinacdo fisica entre eles, também observaram através da analise de FT-IR os grupos
que indicam a presenca de ambos os polimeros na blenda. Com relacdo a morfologia
observaram alteracdes no didmetro das fibras para as diferentes composi¢des, obtendo
fibras com menor didmetro, 0,79 pum, para composi¢cdo de (PLLA/PCL) 50/50. Seus

resultados mostraram que € possivel o uso do processo de eletrofiacdo para a fabricacdo de

suporte para uso em engenharia tecidual, com a utilizacao de blenda polimérica.

2.7. Técnicas de Fabricacao de Suporte

Diferentes métodos s@o comumente utilizados para produzir suportes de nanofibras,
com intuito de obter propriedades desejaveis, tais como, automontagem (self-assembly),
separacdo de fases, eletrofiacdo entre outros (MADURANTAKAM et al., 2009). Dos
métodos citados o mais comum € a eletrofiacdo. Apesar da popularidade e da versatilidade,
o processo de eletrofiacdo apresenta algumas desvantagens, que serdo discutidas no
decorrer do trabalho. Com a necessidade de encontrar um método de produgdo de fibras
para sanar eventuais obstdculos encontrados na eletrofiacdo, foi realizado um estudo com
um novo processo a rotofiacdo. Nesse sentido os dois métodos, eletrofiacao e rotofiagao,

foram utilizados nesta pesquisa.
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2.7.1. Eletrofiacao

A eletrofiacdo € uma processo relativamente simples e de baixo custo, que utiliza
forgas eletrostatica, para produzir fibras com didmetros na faixa de 50nm a 1um, usando
solugdes poliméricas (LU et al., 2009). Por outro lado, a eletrofiagdo ou fiacdo eletrostatica
(electrospinning) € um processo atraente para produzir fibras com didmetro médio reduzido
(BOLAND et al., 2001). O diametro médio das fibras, ou mantas ou membranas,
poliméricas de nao-tecido obtidas por esse processo variam, tipicamente, de 10 nm a 10um

(EICHHORN et al., 2005).

E crescente a atencdo dada ao processo de eletrofiacdo, ndo s6 devido a sua
versatilidade na fiacio numa grande variedade de fibras poliméricas, mas também devido a
sua capacidade de produzir fibras de tamanho submicron dificil de conseguir usando outras

técnicas de fiacio (RENEKER et al., 2000).

Com poros menores € uma drea de superficie mais elevada do que as fibras normais,
fibras eletrofiadas sdo aplicadas com sucesso em VAarios campos, tais como,
nanocatalisadores, suportes na engenharia de tecidos, roupas de protecdo, filtragdo,
biomédico, farmacéutico, satde, biotecnologia, defesa e seguranca, e engenharia ambiental

(WELLE et al., 2007).

Nanofibras também oferecem vdrias vantagens, tais como, uma razio extremamente
elevada de superficie-volume, porosidade desejavel, facilidade de conformar-se a uma
grande variedade de tamanhos e formas e a capacidade de controlar a composi¢do de
nanofibras para alcancar os resultados desejados a partir de suas propriedades e

funcionalidade, e portanto tém sido amplamente investigada (LIANG et al., 2007).
A Figura 2.5, mostra o equipamento de eletrofiacdo que é composto de: uma fonte de

alta tensdo para a polarizacdo da solucdo polimerica, uma seringa contendo solucdo

polimérica, conectada a uma agulha ou capilar para a ejecao do jato, uma bomba de infusao
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cuja finalidade € controlar o fluxo da solucdo no sistema e uma placa coletora para recolher

os fios (ALUIGI et al., 2008).

e Colector

Seringa Solugao Agulha Jacto /
)

Figura 2.5. Representacdo esquemadtica da técnica de eletrofiacdo. Adaptado de Li et al.,

(2004).

A técnica de eletrofiagdo (DOSHI et al., 1995; SHIN et al., 2001;RENEKER et al.,
2000) consiste na aceleracao de uma solucao polimérica, inicialmente contida num capilar
metdlico, pela presenca de um campo elétrico externo. As cadeias poliméricas sio
primeiramente polarizadas e posteriormente atraidas pelas cargas acumuladas para formar
este campo elétrico, criando o chamado cone de Taylor (TAYLOR, 1964; MARGINEAN et
al., 2004), ou seja, uma goticula em forma de uma estrutura semelhante a de cone formada

na extremidade do capilar (TAYLOR 1964; CARDENAS NIETO, 2006).

Quando o campo elétrico € suficientemente intenso (depende de cada polimero) para
superar a tensdo superficial de uma dada solug¢do polimérica, um jato de solucdo é formado
e acelerado pelo campo elétrico na direcdo do eletrodo aterrado, que serve de coletor para
as fibras. As fibras sdo formadas , quando o jato da solucdo livre sofre um processo de
alongamento e instabilidade conhecido por “chicoteamento” (whipping mode), que permite
0 jato torna-se muito comprido e fino (RUTLEDGE et al., 2007), ou seja, quando o jato
estd sendo acelerado, até a completa formacdo dos fios sélidos. Estes sdo finalmente
coletados, geralmente na forma de fibras emaranhadas. Enquanto o jato viaja através do ar

este ndo o faz percorrendo uma trajetéria retilinea, mas passa por uma serie de
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instabilidades (SHIN er al., 2001), que ainda nao tém explicacdo satisfatéria, neste

processo, o jato viaja em uma trajetdria espiralada divergente (CARDENAS NIETO, 2006).

A eletrofiacdo é um processo bastante utilizado, mas apresenta algumas desvantagens
tais como o uso de fonte de alimentagdo de alta tensdo, limitacdo de solventes em um
determinado intervalo de constante dielétrica, e baixa producao de fibra (BAJI et al., 2010;

RAMAKRISHNA et al., 2005).

As vantagens da técnica de eletrofiacdo s@o a produgdo de fibras muito finas, na
ordem de alguns nandmetros ou micrometros, com grandes dreas superficiais especificas o
que permite a f4cil funcionalizac¢io para vérias aplica¢des, ou boas propriedades mecanicas,
e facilidade de processamento, como sugerido por muitos especialistas no campo da

engenharia de tecidos (AGARWAL et al., 2008).

A formacdo de fibras muito finas pode ser possivelmente atribuida a baixa
viscosidade de muitas solucdes poliméricas. Para uma baixa viscosidade tem-se fécil
deformacdo. No entanto, a instabilidade de alongamento do jato aumenta com o
crescimento da deformacgdo de solucdes poliméricas de baixa viscosidade. Este fendmeno €
um dos problemas relacionado a solucdo, ou seja, a formacao de “beads". Os “beads” sdo,
portanto, formados com a diminui¢do do didmetro das fibras (Figura 2.6). “Beads” sdo
defeitos estruturas apresentados nas fibras em forma de perolas. Por isso, € muito dificil de
obter fibras muito finas sem a presenga de pequenos “beads”. Além disso, a formacao de
“beads” diminui a area de superficie de tecidos e deteriora-se a fung¢do das fibras (COSTA

et al., 2012).
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Figura 2.6. Aspecto morfologico das fibras com “beads” formadas pelo processo de

eletrofiacdo. Adaptado de Fong et al., (1999).

Existem muitos fatores que afetam a formagdo dos beads nas nanofibras, como a
voltagem aplicada, a viscoelasticidade da solucao, a densidade de cargas elétricas e a tensdao
superficial da solug¢do. Fong, et al., (1999) descreve a formacdo das fibras com defeitos em
forma de contas como sendo uma instabilidade capilar do jato devido ao desequilibrio
causado pelas flutuagdes na forma e densidade de cargas elétricas do jato. Em seus
trabalhos o autor afirma que a tensdo superficial e a viscoelasticidade da solug¢do sdo os
parametros mais importantes no controle da morfologia das fibras com defeitos. A reducdo
da tensdo superficial leva a uma tendéncia ao rompimento do jato, o que causa a formacgado

dos beads.

O desenvolvimento de fibras com aplicagdes uteis, tais como suportes eletrofiados
que permitam o crescimento de células, requer um profundo conhecimento dos parametros

do processo de eletrofiacdo e os seus efeitos sobre o produto final (SILL et al., 2008).

Apesar da facilidade da utilizagcdo do processo de eletrofiagdo, existem véarios
parametros que devem ser controlados e que podem influenciar na formacdo e estrutura das
fibras, tais como diametro e uniformidade das fibras. Dependendo do certo numero de
parametros de soluc¢do diferentes resultados podem ser obtidos usando o mesmo polimero e
configuracdo de eletrofiacdo. Assim, é dificil dar uma relacdo quantitativa que podem ser

aplicada para ampla taxa de sistema polimero/solvente. Dito isto, existe tendéncias gerais
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que sdo uteis para a determinacao das condic¢des ideais para um determinado sistema (SILL

et al., 2008). A Tabela 2.1 descreve os parametros em destaque a este trabalho.

Tabela 2.1. Parametros do processo de eletrofiagao

Tensdo aplicada
Condi¢des do processo Taxa de vazao da solugdo

Distancia da agulha ao coletor

) Concentracdo do polimero
Propriedades da solucdo
Volatilidade do solvente

a) Tensao aplicada

A tensdo é um dos parametros mais analisados dentre as varidveis aplicadas ao
processo, pois além de ter implicacdes diretas no processo, influencia diretamente nos
demais parametros. A tensdo aplicada € responsdvel pelas cargas elétricas que a solugdo
polimérica transporta. Juntamente com a distancia, a tensdo € responsdvel pela forca e
aceleracdo que o campo elétrico forma as fibras, portanto, a intensidade da tensdo aplicada
€ o que estimula a formacao do jato polimérico e que posteriormente solidifica, formando
fibras no regime de espessuras de dezenas de nandmetros até alguns microns, portanto é o
que controla o tamanho do diametro das fibras formadas. A tensdo utilizada poderia levar a
formacdo de defeitos na estrutura, chamado de “beads” e até mesmo falha na formagdo do
jato. Dessa forma para uma baixa tensdo, uma gota € normalmente suspensa da ponta da
agulha, e um jato dard origem ao cone de Taylor produzindo fibras livres de granulos
“beads” (assumindo que a forca do campo elétrico € suficiente para superar a tensao
superficial). Enquanto que para o aumento da tensdo, o volume de gota da ponta diminui,
causando diminuicdo do cone de Taylor. A medida que a tensdo é aumentada ainda mais, o
jato, eventualmente, se move em torno da borda da ponta, sem visualizar o cone de Taylor;

nestas condicOes, a presenca de muitos beads pode ser observada (SILL ez al., 2008).
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Dentro desta visao a aplica¢do das tensdes elevadas conduz a uma maior forca de
repulsdo eletrostética, devido ao maior nimero de cargas transportadas, que por sua vez
provocam alongamentos superiores nas fibras, e, portanto fibras mais finas. Por outro lado,
um aumento do potencial aplicado tem como consequéncia um menor tempo de voo da
fibra, entre a agulha e coletor, que conduz a formacdo de fibras mais curtas e com

didmetros maiores (HENRIQUES et al., 2008).

b) Vazao da solucio

A vazao da solucio polimérica também tem um impacto sobre o tamanho das fibras, e
adicionalmente pode influenciar na porosidade, assim como na forma das fibras
eletrofiadas. Como resultado de seu trabalho, Taylor percebeu que a forma de cone na
extremidade do capilar ndo pode ser mantida se o fluxo da solucdo através do capilar é
insuficiente para substituir a solucdo ejetada como o jato de fibras (TAYLOR, 1964).
Megelski et al. (2002), examinaram os efeitos da taxa de vazdo sobre a estrutura das fibras
eletrofiadas de uma solug¢do de poliestireno/tetra-hidrofurano (THF). Eles demonstraram
que tanto o didmetro da fibra como o tamanho de poro aumenta com o aumento da taxa de

vazao.

Li et al, (2004), apontam que o fendmeno de formacdo de poros nas nanofibras
obtidas por eletrofiacdo se dd devido a evaporacdo do solvente. Durante a evaporacio do
solvente a solugdo torna-se termodinamicamente instdvel. Este fendomeno ocorre devido a
formacdo de duas fases nas nanofibras, uma rica em polimero e outra rica em solvente.
Desta forma a fase rica em polimero se solidifica logo que ocorre a segregacao das duas

fases enquanto que a evaporacdo do solvente ocasiona a formacdo de nanofibras porosas.

Vale salientar que o processo de formagdo de poros ndo pode ser atribuido aos

fendmenos eletrostaticos desenvolvidos durante a eletrofiacdo uma vez que resultados
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recentes mostram a formagao de fibras porosas obtidas por métodos que nao usam tensao

elétrica como € o caso da fiacao por sopro em solucdo (MEDEIROS et al., 2009).

c) Distancia da agulha ao coletor

A distancia da agulha ao coletor afeta diretamente na estrutura das fibras, pois
determina também, a intensidade do campo elétrico. Além disso, o tempo de voo e a
evaporacdo do solvente sdo fatores que sofrem influéncia direta deste parametro. Ao
aumentar a distancia a intensidade do campo elétrico diminui (fazendo diminuir as forcas
de repulsdo eletrostética), logo existe uma diminui¢ao no alongamento das fibras. Por outro
lado, para distancias maiores existe um tempo de voo maior, 0 que permite um
alongamento das fibras pelo fato das forcas de repulsdo eletrostdtica atuarem durante mais

tempo (HENRIQUES et al., 2008).

Doshi et al., (1995), descobriram que o diametro da fibra diminui com distancias cada
vez maiores do cone de Taylor. Em outros estudos, Jaeger, et al. (JAEGER et al., 1998),
produziram fibras de uma solucdo de PEO/dgua e examinaram o diametro da fibra em
funcdo da distincia a partir do cone de Taylor. Eles descobriram que o didmetro do jato da
fibra diminuiu aproximadamente 2 vezes, de 19 a 9 mm, depois de viajar distancias de 1 e
3,5 cm, respectivamente. Além disso, Megelski et al., (2002), perceberam a formacao de
uma morfologia de beads para fibras eletrofiadas de poliestireno mediante encurtamento da
distancia entre a ponta da agulha e coletor, o que pode ser atribuida a uma secagem

insuficiente de fibra antes de alcancar o coletor.

29



d) Concentracao do polimero

A concentracdo do polimero determina a capacidade de fiagao de uma solucao, isto €,
a formacdo ou ndo da fibra. A solu¢do deve apresentar uma concentracdo de polimero
suficientemente elevado para possibilitar que ocorra os emaranhamentos da cadeia,
entretanto, sem contudo a solucdo ser excessivamente concentrada. A concentracdo do
polimero influéncia tanto na viscosidade como na tensdo superficial da solucdo, as quais
sdo pardmetros muito importantes no processo de eletrofiacdo. Se a solucdo for
exageradamente diluida, a fibra vai se quebrar em gotas antes de chegar ao coletor, devido
aos efeitos da tensdo superficial. No entanto, se a solucdo for muito concentrada, as fibras
ndo serdo formadas devido a elevada viscosidade, pois torna dificil controlar a vazdo da
solucdo através do capilar. Assim, uma maneira de se obter melhores concentragdes de
polimero, de forma que as fibras possam ser eletrofiadas, ¢ por meio da variacdo da

concentracdo, mantendo constantes os demais parametros (SILL et al., 2008).

e) Volatilidade do solvente

A escolha do solvente também € critica quanto ao fato da capacidade de formacao das
fibras, assim como na influéncia da porosidade. A fim de que ocorra de forma suficiente a
evaporacao de solvente entre a ponta do capilar ao coletor deve ser utilizado um solvente
volatil. A medida que o jato de fibras viaja até o coletor ocorre uma separacio de fase antes
que o material sélido seja depositado, este processo € muito influenciado pela volatilidade
do solvente (SILL et al., 2008). Esta separacdo de fases pode ser induzida por vapor, o que
ocorre quando ndo-solvente a partir da fase de vapor penetra na solucdo polimérica.
Contudo o transporte, do ndo-solvente para a solucdo polimérica é limitada pela difusdo
lenta do nao-solvente adjacente a superficie da fibra. Para solventes muito voldteis, a regido
adjacente a superficie da fibra pode ser saturada com solvente na fase de vapor, o que limita

ainda mais a penetragdo do nao-solvente. Isto pode impedir a formagao de camada externa
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levando ao desenvolvimento de uma morfologia de superficie porosa (MEGELSKI et al.,

2002).

2.7.2. Rotofiacao

A maquina de rotofiagdo € constituida basicamente de trés componentes: um
reservatorio de orificio central com vérios capilares na parede, utilizado para a introdugdo
da solucdo e expulsdo da solucdo; um coletor de forma cilindrica, onde sdo depositadas as
fibras; e uma base circular acoplada ao motor elétrico com velocidade de rotagdo

controlada, detalhado na Figura 2.7. O dispositivo apresenta uma poténcia de 1.550 W e

motor de 3450 RPM.

(a)

(b)

m}

Figura 2.7. Representacido esquemadtica da maquina de rotofia¢do e seus componentes (a)

coletor, (b) reservatdrio circular (c) base acoplada ao motor elétrico. Adaptado

de Zavaglia et al., (2012).

No inicio do processo de formacgdo das fibras (Figura 2.8-a), uma combinacdo de
pressdao hidrostdtica e de pressdo centrifuga na extremidade do capilar excede o fluxo
resistente das forcas dos capilares e expulsa o liquido na forma de um jato através dos
quatro capilares. A forga radial centrifuga alonga o jato projetando-o em direcdo a parede
do coletor (Figura 2.8-b), em uma trajetéria enrolada devido a rotacdo dependente da
inércia. O alongamento do jato é fundamental na reducao do didmetro da fibra. Ao mesmo

tempo, o solvente evapora, solidificando e contraindo o jato (Figura 2.8-c). A taxa de
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evaporagdo de solvente depende da sua volatilidade. Se o solvente € altamente volatil, os
jatos formam as fibras mais grossas, resultante da evaporacdo mais rdpida do solvente, ou
seja, ocorre a solidificacdo rapida, dificultando a extensdo do jato (BADROSSAMAY et al.,
2010).

]
(@) | ~ (b) | » (©)
<L Reseryvatoério rotativo
()
o
[ Orifici .
rificio '
s‘l,::;?:a Forga
h| [} 1F2 F :pmzR Centrifuga
Hidrostatica + cent —
Qe Pressio A—-
A Forsa Copller centrifuga ’
__/(l) _/‘(" )
Evaporagdo
de Solvente

Figura 2.8. Ilustracdo do mecanismo de formacdo das fibras (a) iniciagdao do jato, (b)
extensdo do jato (c) evaporacdo do solvente. Adaptado de Badrossamay et al.,

(2010).

A rotofiacdo apresenta algumas vantagens quando comparada com outros métodos de
fabricacdo de nanofibras: (a) a técnica nio requer alta tensdo de campos elétricos, (b) o
aparelho € ficil e simples de manusear, (c) as nanofibras podem ser fabricadas numa
estrutura 3D alinhada (d) o processo € facilmente aplicdvel a soluc@o polimérica, e (e) as
taxas de produgdo sdo substancialmente mais elevadas, em comparagdo com padrio de

eletrofiacao.

Na busca de um suporte adequado para uma determinada aplica¢do, os polimeros
biorreabsorviveis vém sendo amplamente investigado. Os materiais e técnicas ja
desenvolvidas vém servindo como base desta complexa drea de conhecimento que € a
engenharia de tecidos. Neste trabalho, enfocamos o estudo nas duas técnicas de preparo de
suporte com dois diferentes polimeros biorreabsorviveis, caracterizando-os quanto as suas

propriedades térmicas, morfolégicas e mecanicas.
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Capitulo 3

3. MATERIAIS E METODOS

3.1. Planejamento Experimental

O estudo das técnicas de preparacdo de suporte para a engenharia de tecidos tem sido
empregado em vdrios trabalhos (NGUYEN er al, 2010; PATERNO er al, 2001;
MALMONGE et al., 2012), e neste trabalho envolveu a realizacdo das seguintes etapas

descritas abaixo:

Preparacao da blenda PLLA/PCL;

Otimizagdo das condicdes para obtengao das fibras via eletrofiacao e rotofiacao;
Andlise da morfologia e didmetro das fibras (MEV);

Analise térmica das fibras através do DSC

Analise térmica das fibras através do TGA;

AN ol o

Analise fisica das fibras através do FTIR

O fluxograma da Figura 3.1 apresenta as etapas deste trabalho:
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[ Preparagio das fibras ]

PLLA PCL

)
— (loroformio + Acetona }—
L
solugio ]

I_I_I

[Eletroﬁagﬁo] [ Rotofiagido ]

l—[ Fibras ]—l

Resultados

Figura 3.1: Fluxograma com as etapas do procedimento experimental.

3.2. Materiais

Os polimeros estudados neste trabalho foram o poli (L- dcido lactico) (PLLA) de
massa molar (Mw=177.500 g/mol) produzido e fornecido pelo laboratério de biomateriais
da PUC/SP Sorocaba (MOTTA, 2002) e o poli (g-caprolactona) (PCL) de massa molar
(Mw=70.000 g/mol — 90.000g/mol) fornecido pela Aldrich. Os solventes utilizados foram
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cloroférmio [CHCls, 99%] fornecido pela Merck (Alemanha) e acetona [(CH3),CO, 99.5%]
fornecido pela Synth (Brasil).

3.3. Preparacao da blenda

a) Calculo estequiométrico da blenda, obtendo as devidas massas de PLLA, PCL,
cloroférmio e acetona através da pesagem em balanca analitica. As concentra¢des da

blenda estudada foram feitas com percentagem massica, expressa através da Equacao 3.1.

Mpolimerica

Concentracdo da blenda (%) = X 100 (3.1)

Mpolimsrica+Msolvente

b) As blendas PLLA/PCL foram preparadas em varias composi¢oes (100/0), (75/25),
(50/50), (25/75) e (0/100) % (m/m). O PLLA e PCL foram dissolvidos em cloroférmio e
acetona, de duas formas distintas: a) os polimeros foram dissolvidos somente em
cloroférmio, para todas as composi¢des em estudo; b) os polimeros foram primeiramente
dissolvidos em cloroférmio e em seguida foi adicionada a acetona na proporcao de 4:1. As
solucdes ficaram em um agitador magnético até sua total homogeneizagao durante 12 horas
a temperatura ambiente, de modo que a concentracdo final da solucao foi de 6% (m/v). Esta
percentagem foi estabelecida mediante a necessidade da quantidade elevada de solvente

para a dissoluc@o do polimero PLLA, que é constituido de alta massa molar.

Para a preparacdo da solucdo foram realizadas vdrias tentativas até estabelecer as
solucdes que seriam utilizadas como base para o desenvolvimento deste trabalho. Estas
tentativas foram baseadas em trabalhos ja realizados com os mesmos polimeros, onde
verificou-se uma melhor dissolu¢do nos solventes cloroférmio e acetona (RAMOS, 2011;
PEREA, 2011; CARDOSO, 2011). As composi¢des 25/75, 50/50, 75/25 foram testadas
para os solventes cloroférmio e acetona, respectivamente, mostrando a ndo dissolu¢do dos
polimeros. A acetona foi utilizada juntamente com o cloroférmio para verificar se existiria

melhora na formacio das fibras, ja4 que o solvente cloroférmio apresenta alta taxa de
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toxicidade. Primeiramente utilizou-se somente cloroférmio, para diluir os polimeros, e em
seguida foi adicionado acetona. Foi necessdrio acrescentar 80% de cloroférmio para
conseguir diluir a quantidade de polimero utilizado, abaixo desse percentual o polimero
utilizado se mostrou insolivel. Foram feitas cinco amostras para cada solu¢do, como

detalhado na Tabela 3.1.

Tabela 3.1: Composi¢des das solucdes.

PLLA/PCL (%) | Cloroférmio (%) | Cloroférmio/Acetona (%)
100/0 100 80/20
75125 100 80/20
50/50 100 80/20
25/75 100 80/20
0/100 100 80/20

Em seguida as solugdes foram utilizadas nos processos de eletrofiagdo e rotofiacao

para a obteng¢do das fibras.

3.4. Processos de obtencao das fibras

3.4.1. Eletrofiag¢ao

O equipamento de eletrofiacdo € constituido de uma fonte de alta tensdo de 0 a 30 kV

(Testtech), empregado para gerar o campo elétrico, uma placa de cobre de 90x70 mm, um

capilar e uma bomba de infusdo (KD-100, KD-Scientific) (Figura 3.2).
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a2

a)

Figura 3.2: Imagem do equipamento de eletrofiacdo (a) bomba de infusdo, (b) coletor

metalico, e (c¢) fonte de alta tensio.

O sistema de eletrofiacdo trata-se de um processo relativamente simples e de facil
montagem. Inicialmente montou-se o sistema para em seguida ser manuseado para a
producdo das fibras, sendo a solucdo polimérica adicionada ao capilar, que consiste de uma
seringa de vidro de 20 ml, onde foi acoplada uma agulha de aco inox de diametro interno de
0,55 mm. A seringa foi posicionada em uma bomba de infusdo que alimenta a solucdo
polimérica para a ponta da agulha a uma taxa de vazdo de 1 ml/h. Na ponta da agulha foi
posicionado o conector do polo positivo da fonte de tensdo. Em seguida foi preparado o
coletor, que consistiu de uma placa de cobre retangular aterrada ao polo negativo e a fonte,
onde foi recoberto com uma camada de papel aluminio, para melhor recolhimento das
fibras. O alvo foi posicionado a uma distancia fixa da ponta da agulha ao coletor de 12 cm.

Finalmente, foi ligado o sistema utilizando uma voltagem de 16 kV.

Os experimentos foram efetuados variando os parametros de producdo do processo de
eletrofiacdo de acordo com trabalhos prévios da literatura para os polimeros em estudo,
afim de obtermos uma padronizacio (RAMOS, 2011; PEREA, 2011; CARDOSO, 2011).
Foram realizadas vdrias tentativas, através da variacdo de um pardmetro e fixacdo dos
demais, e em funcdo dos ensaios preliminares foram determinados os parametros em

destaque na Tabela 3.2 que foram usados para na produgdo das fibras eletrofiadas.
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Tabela 3.2 — Parametros do processo de eletrofiacao

Amostras Voltagem Taxa de infusao Distancia da
PLLA/PCL (kV) (mL/h) agulha ao coletor
(50/50) (cm)
1 13 0,5 12
2 15 0,5 12
3 16 0,5 12
4 13 1 12
5 15 1 12
6 16 1 12
7 13 0,5 15
8 15 0,5 15
9 16 0,5 15
10 13 1 15
11 15 1 15
12 16 1 15

3.4.2. Rotofiagdo

O equipamento de rotofiacdo € constituido basicamente por trés componentes como ja

mencionado, um reservatério com quatro furos ou capilares na parede, um coletor circular e

uma base acoplada ao motor (Figura 3.3). A rotofiacdo € um processo simples e de fécil

manuseio.

Figura 3.3. Imagem do equipamento de rotofiacdo (a) reservatorio central, (b) coletor

circular, (c) base acoplada ao motor elétrico.
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Para iniciar o processo o coletor foi todo coberto com uma folha de papel aluminio
para facilitar o recolhimento das fibras, sendo em seguida ligado o equipamento. A solugdo
foi depositada lentamente com o auxilio de um bastdo de vidro num orificio central do
resevatdrio rotativo constituido na parede de quatro capilares ou furos de vazao. Ao atingir
a velocidade fixa de rotacdo de 3450 RPM, um jato de fluido foi expulso para fora dos
capilares e, quando o solvente evaporou, as fibras foram formadas e depositadas no coletor.
A solucdo polimérica foi continuamente alimentada no reservatério a uma taxa suficiente

para manter uma pressdo hidrostética constante e fluxo continuo.

Este processo utiliza for¢a centrifuga para promover o alongamento das fibras, ndo
utilizando desta forma a forca eletrostitica, como ocorre no processo de eletrofiacao
(electrospinning). Por este motivo, a utilizacdo de solu¢des poliméricas condutoras €
desnecessdria. A rotofiacdo em velocidade de rotagdo constante leva aproximadamente de 1

a 2 minutos para a producdo das fibras com uma solucao de 20 ml.

Ap6s o desligamento do equipamento, as fibras obtidas foram entdo retiradas do
coletor com uma pinga e em seguida acomodadas em um dessecador. Posteriormente as
fibras produzidas foram caracterizadas e testadas utilizando ensaios visuais, térmicos, e
fisicos para verificar a viabilidade do material em desempenhar as fun¢des desejadas para a

aplicacdo na engenharia de tecidos, como por exemplo, suporte para tecido 6sseo.

3.5. Técnicas de caracterizacao das fibras

3.5.1. Microscopia eletronica de varredura (MEV)

Primeiramente foi retirado um pedaco das fibras obtidas em cada processo, em
seguida foram fixadas em suporte metdlico e recobertas com uma camada fina de ouro para

a sua metalizagdo, através do equipamento Sputter Coater Bal-TEC SCD 050, e
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posteriormente as amostras foram observadas por microscépio eletronico de varredura
(MEV) Zeiss EVO MA-15. A analise foi realizada para avaliar a morfologia das fibras em
estudo e realizar a medi¢do dos diametros. Os didmetros das fibras foram medidos através
do software de andlise de imagens Image Tool, foram utilizadas em torno de 50 medi¢des
de cada amostra, para obter maior precisdo dos resultados. A analise estatistica da

distribuicdo de diametro das fibras foi realizada através do software Statistica 7.0.

3.5.2. Calorimetria Diferencial de Varredura (DSC)

A calorimetria diferencial de varredura € utilizada para a quantificacdo de
propriedades térmicas dos materiais, permitindo acompanhar transi¢cdes associadas aos
processos exotérmicos e endotérmicos, como a entalpia de fusdo, cristalizacdo e
vaporiza¢do, assim como a temperatura de transi¢do vitrea (T,), temperatura de
cristalizacao (T.) e temperatura de fusido (T,). Quando a técnica € aplicada aos polimeros
pode também determinar o grau de cristalinidade do material, influéncia de aditivos,

reacoes de polimerizacdo e degradacao térmica e oxidativa (BARBANTI, 2001).

As amostras dos polimeros PLLA e PCL sem processamento e as fibras obtidas pelos
processos foram submetidas a analise de DSC, utilizada para a aquisicdo dos parametros
térmicos como temperatura de transi¢do vitrea (T,), temperatura de cristalizagdo (T.) e
temperatura de fusdao (T,). Os parametros térmicos foram determinados utilizando o
equipamento DSC 200F3 Maia da NETZSCH. As amostras pesando entre 5 € 10mg foram
pesadas em um recipiente de aluminio de formato cilindrico e fechadas hermeticamente. O
ensaio para o método dindmico foi realizado sob atmosfera de nitrogénio liquido a 50

ml/min e com duas varreduras de temperatura na faixa de:

v" Primeira varredura de 25 °C a 210 °C com taxa de aquecimento de 10 °C/min e

mantidas a essa temperatura por 5 minutos;
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v" Segunda varredura as amostras foram resfriadas a -100 °C a uma taxa de 10°C/min por

5 minutos e aquecida novamente a 210 °C a taxa de 10 °C/min.

3.5.3. Andlise Termogravimétrica (TGA)

Através da andlise térmica foi possivel obter informacdes sobre a estabilidade térmica
das amostras. As amostras foram aquecidas na faixa de 25 a 600 °C com uma taxa de
aquecimento de 10 °C/min e fluxo de 60 ml/min numa atmosfera de nitrogénio. Foi possivel
analisar a temperatura de inicio da degradacdo térmica das amostras através do gréfico de

% massa vs temperatura (°C) utilizando o equipamento STA409C da NETZSCH.

Tanto a andlise de DSC como de TGA foram realizadas principalmente para verificar

se as fibras possuiam tragos de solvente apds sua obtencao.

3.5.4. Espectroscopia no Infravermelho por Transformada de Fourier (FTIR)

Para a anélise de FTIR foi utilizado o equipamento Thermo Scientific - Nicolet 6700.
Os respectivos espectros das amostras foram realizados utilizando varredura média de
comprimento de onda IV de 675 a 4000 cm™. A finalidade da andlise foi verificar as

mudancas na caracterizacdo estrutural das amostras.
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Capitulo 4

4 RESULTADOS E DISCUSSOES

4.1 Caracterizacio das fibras

4.1.1 Aspecto macroscopico

A Figura 4.1 mostra o aspecto macroscépico das fibras obtidas pelo processo de
eletrofiacdo e rotofiacdo, respectivamente. A amostra do processo de eletrofiacdo (Figura
4.1a) apresenta uma aparéncia continua e densa, enquanto que a amostra de rotofiacao
(Figura 4.1b) apresenta aspecto continuo e volumoso parecido com a de um algodao, sendo
o volume das fibras formada da mesma solucdo superior ao do processo de eletrofiacao.
Ambas as amostras foram similares ao de um tecido convencional. Além disso, as mesmas

possuiam flexibilidade e capacidade de manipulagdo, portanto, foram facilmente cortadas.

F

’\
Tty A "I SO | /."a

Figura 4.1 - Aspecto macroscépico das fibras obtidas pelo processo (a) eletrofiacio e (b)

rotofiagdo.
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4.1.2 Morfologia Microscépica

A caracterizagdo morfoldgica das amostras foi realizada por microscopia eletronica
de varredura (MEV), possibilitando a observacao de aspectos como: a formacao de fibras, a

variacdo de didmetros de fios, porosidade, e possiveis defeitos na estrutura.

A Figura 4.2 mostra a micrografia de MEV das fibras eletrofiadas com a blenda
PLLA/PCL em diferentes composi¢Oes dissolvida em cloroférmio. Baseado na analise das
imagens de MEV, as amostras apresentaram estruturas porosas, interconectadas e fibrosas.
Entretanto, a morfologia de cada amostra mostrou diferencas no didmetro das fibras e
verificou-se um emaranhado de fios dispostos aleatoriamente uns sobre os outros. As
blendas PLLA/PCL (100/0) e (75/25) apresentaram fibras porosas e nao foi observada a
presenca de beads. Entretanto as amostras (50/50), (25/75) e (0/100) apresentaram beads na
estrutura das fibras, a medida que aumenta a quantidade de PCL. Segundo Perea (2011), a
formacdo desses beads pode ocorrer devido a instabilidades no jato durante o processo de
eletrofiacio gerando modificagdo nas propriedades fisicas da solugdo, tais como,

viscosidade e tensao superficial.

A Figura 4.3 mostra a distribui¢do do didmetro das fibras poliméricas na solucao com
cloroférmio obtidas por eletrofiacdo. Os histogramas apresentam a distribuicdo e a
frequéncia dos tamanhos das fibras e a gaussiana sobre os histogramas mostra como
ocorreu a distribuicdo normal dos didmetros préximo ao valor médio. Os resultados
mostraram que para todas as amostras eletrofiadas, a maior quantidade das fibras estd
distribuida préxima ao ponto médio da gaussiana, isto ocorre devido a boa homogeneidade
das fibras produzidas pelo processo de eletrofiacio. A Figura 4.3c exemplifica esta
observacao, onde cerca de 80% das medidas realizadas apresentam-se proximas do valor

médio de 717 £ 273 nm.
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Figura 4.2 - Micrografia das fibras eletrofiadas da blenda PLLA/PCL dissolvida em
cloroférmio: (a) (100/0), (b) (75/25), (c) (50/50), (d) (25/75), (e) (0/100).
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Figura 4.3 - Distribuicio do diametro das fibras eletrofiadas da blenda PLLA/PCL
dissolvida em cloroférmio: (a) (100/0), (b) (75/25), (c) (50/50), (d) (25/75), (e)
(0/100).
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A Figura 4.4 mostra a variagdo do tamanho das fibras para todas as amostras
eletrofiadas com a utilizagdo de cloroférmio na solu¢do. Possivelmente devido a

modificacdo da composi¢do dos polimeros, ou seja, da viscosidade da solugdo.

4000

PLLAPCL
3500 (7525)

3000

2500 (&7

2000 PLLAPCL

(1000)

(5050)
1500
1000 2 PLLAPCL
0100)
500
2 3 4

Diametro das fibras (nm)

o Mean
1 Mean#SD
T Min-Max

0

1 5

Amostra

Figura 4.4 - Diametro das fibras eletrofiadas da blenda PLLA/PCL dissolvida em

cloroférmio.

A Figura 4.5 mostra a micrografia de MEV das fibras rotofiadas com a blenda
PLLA/PCL em diferentes composi¢des em solucdo de cloroférmio. As amostras preparadas
pelo processo rotofiacdo indicam morfologias diferentes entre si, estruturas fibrosas,
porosas e irregulares. A analise da micrografia de PLLA/PCL (100/0) e (75/25) mostra que
as amostras com maior quantidade de PLLA possuem fibras mais porosas, grosseiras e
heterogéneas. As amostras de PLLA/PCL (50/50) e (25/75) mostraram um indice maior de
formacdo de fibras e homogeneidade. Em contrapartida a amostra PLLA/PCL (0/100)
apresentou fibras irregulares. No processo de rotofiacio com solucdo utilizando apenas
cloroférmio ndo foram verificados a presenga de beads. Uma observacdo interessante
também foi a formacgao de fibras em estruturas de rede (Figura 4.5 c-e). Esta observagao
pode ser possivelmente uma consequéncia da curta distancia entre o reservatdrio central e o

coletor circular, e a velocidade com que a solugdo € expulsa do reservatorio.
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A formacdo de fibras porosas ndo tém associacdo aos fendmenos eletrostitico
desenvolvido durante o processo de eletrofiacdo, ji que os poros sdo formados tanto no

processo de eletrofiacdo como no de rotofiagao.

As amostras preparadas pelo processo de rotofiacdo indicam distribui¢do de diametro
de fibras diferentes entre si (Figura 4.6). Os histogramas mostram que houve uma maior
distribuicdo de medidas em torno do valor médio, embora em alguns casos, como os das
composi¢des (75/25), (50/50) e (25/75) observou-se que cerca de 40% das fibras
apresentaram-se mais proximas do valor minimo medido (Figuras 4.5b-d, 4.6b-d), e
diminuiram o didmetro conforme aumentou a porcentagem de PCL. A blenda (25/75) foi a
que apresentou fibras com menor didmetro. De uma forma geral, o diametro médio das
fibras rotofiadas foram maiores que os observados para as fibras eletrofiadas utilizando

cloroférmio como solvente.
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Figura 4.5 - Micrografia das fibras rotofiadas da blenda PLLA/PCL dissolvida em
cloroférmio: (a) (100/0), (b) (75/25), (¢) (50/50), (d) (25/75), (e) (0/100).
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Figura 4.6 - Distribuicdo dos didmetros das fibras rotofiadas da blenda PLLA/PCL

dissolvida em cloroférmio: (a) (100/0), (b) (75/25), (c) (50/50), (d) (25/75), (e)
(0/100).
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Através da Figura 4.7 podemos observar a variacdo do tamanho das fibras para todas

as amostras rotofiadas com a utilizacdo de cloroférmio na solugao.
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Figura 4.7 - Diametro das fibras rotofiadas da blenda PLLA/PCL dissolvida em

cloroférmio.

A Figura 4.8 mostra a micrografia de MEV das fibras eletrofiadas com a blenda
PLLA/PCL em diferentes composi¢oes dissolvidas em cloroférmio e acetona, os resultados
também mostraram estruturas porosas, interconectadas e fibrosas. Em algumas amostras
(Figuras 4.8a e 4.8b) foi possivel verificar fibras mais regulares. Observou-se a presenca de
beads nas blendas PLLA/PCL (25/75) e (0/100), conforme as Figuras 4.8d e 4.8e, enquanto
que as demais apresentaram-se livres de defeitos. Todas as amostras apresentaram um
emaranhado de fios, um sobreposto ao outro, devido a aleatoriedade com que as fibras vao

sendo formadas sobre o coletor.

A Figura 4.9 exibe os dados obtidos da distribuicio do didmetro das fibras das
amostras dissolvida em cloroférmio e acetona obtida pelo processo de eletrofiacdo. Assim
como observado para as fibras eletrofiadas com solu¢do de cloroférmio, a adi¢do de
acetona contribuiu para a formacdo de fibras com morfologia mais homogénea e com
diametro de fibras menores. Os histogramas mostram que cerca de 80% da distribuicao das

fibras apresentam préxima do valor médio da curva gaussiana.

50



™ Mag< S0OKX WO * B0wm H °

Figura 4.8. Micrografia das fibras eletrofiadas da blenda PLLA/PCL dissolvida em
cloroférmio e acetona: (a) (100/0), (b) (75/25), (c) (50/50), (d) (25/75), (e)
(0/100).
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Figura 4.9. Distribuicdo dos didmetros das fibras eletrofiadas da blenda PLLA/PCL

dissolvida em cloroférmio e acetona: (a) (100/0), (b) (75/25), (c¢) (50/50), (d)
(25/75), (e) (0/100).
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Através da Figura 4.10 podemos observar a variagdo do tamanho das fibras para todas

as amostras eletrofiadas com a utilizag¢do de cloroférmio e acetona na solucao.
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Figura 4.10. Diametro das fibras eletrofiadas da blenda PLLA/PCL dissolvida em

cloroférmio e acetona.

A Figura 4.11 apresenta as micrografias de MEV das amostras preparadas pelo
processo de rotofiacdo dissolvidas em cloroférmio e acetona. Observou-se uma morfologia
tipica de fibras irregulares. As amostras de PLLA/PCL (100/0), (25/75), e (0/100)
apresentaram regides caracteristicas de defeitos, beads. Os beads podem ser formados
possivelmente devido a instabilidade do jato causada pela tensdo superficial
(BADROSSAMAY, 2010) e/ou viscosidade da solucdo. Comparando as amostras €
possivel observar alteracdes na morfologia quando envolve mudangca da blenda. As
amostras (75/25) e (50/50) apresentaram fibras com pouca ou nenhuma aparéncia de beads,
possivelmente este fato estd atribuido ao processo, ou seja, a rapida taxa de ejecdo e
formacdo das fibras. Estruturas irregulares e com porosidade foram observadas para todas

as amostras, principalmente para as amostras (25/75) e (0/100).
As amostras preparadas pelo processo de rotofiagdo com solugdo contendo

cloroférmio e acetona indicaram distribuicdo de didmetro de fibras diferentes entre si

(Figura 4.12). Os histogramas mostram que houve uma maior discrepancia em relagdo ao
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valor médio. Entretanto a blenda (100/0) mostrou uma distribuicdo mais homogénea
proxima do didmetro médio, e a (25/75) foi a que apresentou menor didmetro com cerca de

60% das fibras préximas do valor minimo medido.

Figura 4.11. Micrografia das fibras rotofiadas da blenda PLLA/PCL dissolvida em
cloroférmio e acetona: (a) (100/0), (b) (75/25), (c) (50/50), (d) (25/75), (e)
(0/100).
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Figura 4.12. Distribuicdo dos didmetros das fibras rotofiadas da blenda PLLA/PCL
dissolvida em cloroférmio e acetona: (a) (100/0), (b) (75/25), (c) (50/50), (d)

(25/75), (e) (0/100).
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Através da Figura 4.13 podemos observar a variagdo do tamanho das fibras para todas

as amostras rotofiadas com a utilizacao de cloroférmio e acetona na solugao.
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Figura 4.13. Diametro das fibras rotofiadas da blenda PLLA/PCL dissolvida em

cloroférmio e acetona.

A Tabela 4.1 resume o valor médio do diametro das fibras processadas. Com base na
analise é possivel verificar fibras bem maiores na rotofiacdo. A estrutura das amostras
constituidas por uma mistura de fibras que tém diferentes diametros pode ser adequado para
a aplicacdo na engenharia de tecidos. As fibras de grande didmetro podem fornecer uma
estabilidade estrutural e as propriedades mecanicas requeridas para suporte, enquanto que
as fibras de pequeno didmetro pode proporcionar um ambiente adequado para as células

anexar a estrutura do suporte (HUTTUNEN et al., 2011).

O desvio padrao (Tabela 4.1) em algumas situagdes para ambos 0s processos,
eletrofiacdo e rotofiagdo, mostram-se bem elevados. A literatura aponta elevados desvios na
producdo de fibras para o processo de rotofiacdo, deixando evidente que € uma

caracteristica do processo (MCEACHIN et al., 2012).
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Tabela 4.1 - Anéalise estatistica do didmetro das

fibras para cada amostra, processo e

solucdo.

. Eletrofiacao Rotofiacdo
Composigao Cloroférmio + Cloroférmio +
PLLA/PCL Cloroférmio Cloroférmio

(%) _ éc‘etona _ éc‘etona
Média (nm) Média (nm) Média (nm) Média (nm)
(100/0) 543 + 168 1151 + 182 1936 +913 340 £ 110
(75/25) 1062 + 762 1536 + 597 3028 + 1670 12100 + 5294
(50/50) 717 £273 639 £ 374 1647 £ 976 8002 + 5051
(25/75) 771 +443 460 + 260 1430 + 894 646 + 480
(0/100) 378 £ 175 227 £ 60 5181 + 2962 406 + 150

Comparando as amostras é possivel observar alteragcdes na morfologia quando
envolve mudanga do processo e solvente, em destaque a essas comparagdes foi observado
que somente o processo de rotofiagdo com cloroférmio nao houve o aparecimento de beads,

tornando uma caracteristica relevante para estudo futuro in vivo.

4.1.3 Calorimetria diferencial de varredura (DSC)

As curvas de DSC mostraram o comportamento das amostras de acordo com o
aumento da temperatura, como: a temperatura de transi¢do vitrea (T,) do PCL, a
temperatura de fusdo (Tr) do PCL sobreposto com a temperatura de transicdo vitrea do
PLLA, o pico exotérmico associado com a temperatura de cristalizagdo (T.) do PLLA e
finalmente a temperatura de fusdo dos cristais de PLLA (Figura 4.14, 4.15, 4.16, 4.17).
Diferencas significativas podem ser observadas entre os resultados de DSC com o 1° e 2°
aquecimento, que serdao comentados a seguir. As Tabelas 4.2 e 4.3 apresentam os resultados
obtidos através da analise de DSC de todas as amostras, onde os polimeros puros sio

poll’meros sem processamento.
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Tabela 4.2 Valores da Ty, T,e Ty, para os polimeros puro e fibras da blenda obtidas em

diferentes composi¢oes dissolvidos em cloroférmio através do processo de eletrofiacdo e

rotofiag¢do (Linha clara 1° aquecimento e linha escura 2° aquecimento).

Composicio PLLA | PCL PLLA | PCL
PLLA/PCL Eletrofiacao Rotofiagdo

%) Te | Te | T | Te [Tewy| T | Te | Te | T | Te [Tewy| T
(O O O[O O[O OO (O (O | (O | O
PLLA 65 - 180 ] - ] - les| - [ 180 - -
Puro 61 | 130 [ 180 | - - |61 [ 130] 180 | - -
66 | 87 [177] - - 62|97 [ 178 ] - -
(100/0) 60 | 106 | 178 | - i - 61 | 110 | 179 | - .
- 81 [ 176 | - 61 |66 | 86 | 177 | - 62
(75/25) 60 | 98 |178| - W S6 162 [100] 179 | - =
- 79 | 176 | - 60 | 66 | 88 | 176 | - 62
(50/50) - 99 [177] 64 | 2> [56 | - [ 99 | 178 | 66 | 2> [ 57
- - 176 | - 60 | - | 88 | 177 | - 62
(25/75) 1 - - e O [s7 - 98 177 ] 66| > [ 56
- - - - 60 | - - - - 63
(0/100) . ) — 1 B et ) — B s
PCL - - - - 64 | - - - - 64
Puro - - - -64 23 55 - - - -64 23 55

R' - Resfriamento;
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Tabela 4.3 Valores da T,, Tc,e Tp, para as fibras dos polimeros puros e das blendas obtidas
em diferentes composi¢des dissolvidos em cloroférmio e acetona através do processo de

eletrofiacdo e rotofiagdo (Linha clara 1° aquecimento e linha escura 2° aquecimento).

Composicio PLLA | PCL PLLA | PCL
PLLA/PCL Eletrofiacdo Rotofia¢do
%) Te | Te [ Tw | Te |[Tewy| T | Te | Te | T | Te | Tewy| Tm
CC) | CO OO CO [COJCO]CO) ] CC) | (O | (O | O
PLLA 65 - | 180 | - ] - 65| - [ 180 | -
Puro 60 | 130 | 180 | - - |60 [130] 180 | -
66 | 87 |176 | - - | s8] 94 | 178 | -
(100/0) 60 | 100 | 178 | - ] - 60 [ 102 ] 180 | -
- 81 [ 176 - 61 | 62| 87 | 177 | -
(75/25) 60 | 98 |178| - 2 56 61 [ o8 [ 178 - 1
- 80 | 176 | - 60 | 66 | 88 | 176 | -
(50/50) - o8 1176 64| > [ 56 | - | 97 [ 1718 | 6 | °
- - 175 - 60 | - | 88 | 178 | -
(25/75) - o7 176 64| ° [57 [ - [o7 (177 | 6] **
(0/100) - T 2(6) —— T B
PCL - - - - o4 | - - - -
Puro - - - -66 23 57 - - - -66 23

R' - Resfriamento;

Nas andlises de DSC a drea do pico estd relacionada a quantidade de energia que o
material necessita para mudar de fase. As amostras de PLLA e PCL apresentaram
resultados caracteristicos de polimeros semicristalinos (Figura 4.15), pois as curvas
mostram a presenga de T, (no primeiro e segundo aquecimento), picos de cristalizagio (no
resfriamento, primeiro e segundo aquecimento) e fusdo (no primeiro e segundo

aquecimento).

Os dados das amostras dos processos correspondentes a0 PLLLA mostraram picos de
fusdo (Ty,) variando entre 176 — 180°C (obtidos no primeiro e segundo aquecimento), picos
de cristalizagdo entre 80 — 130 °C e temperatura de transi¢do vitrea (T;) em torno de 58 —
66 °C (obtidas no primeiro e segundo aquecimento), enquanto que para o PCL os picos de
fusdo (Ty,) variaram entre 55 — 64 °C (no primeiro e segundo aquecimento), picos de

cristaliza¢@o entre 11 - 30°C (obtido no resfriamento) e temperatura de transi¢ao vitrea (T,)

59




em torno de -64 a -66 (obtida no segundo aquecimento) (Tabelas 4.2 e 4.3). Os resultados

mostram-se semelhantes entre ambos 0s processos.

O primeiro aquecimento da curva de DSC apresentou dois picos de fusdao (Tp)
correspondente a0 PLLA e PCL e também a temperatura de transi¢do vitrea (T,) para o
PLLA (Figura 4.14a e 4.15a). Pode-se observar a T, do PLLA puro em torno de 180 °C e
do PCL puro por volta de 64 °C, ou seja, amostras sem processamento. Para o processo de
eletrofiacdo a Ty, do PLLA/PCL (100/0) foi em torno de 180 °C e do PLLA/PCL (0/100) foi
por volta de 57 °C, enquanto que para o processo de rotofiacdo a Ty, do PLLA/PCL (100/0)
foi em torno de 180 °C e do PLLA/PCL (0/100) por volta de 55 °C. Também € possivel
observar no primeiro aquecimento a temperatura de transi¢do vitrea (Ty) com pouca nitidez,
somente para o PLLA e suas blendas no intervalo de 65 a 66 °C para a eletrofiacdo e 58 a
66 °C para a rotofiagdo. Os valores apresentados foram semelhantes para ambos os

processos (eletrofiacdo e rotofiacdo), assim como para os polimeros puros estudados.

O pico de fus@o do PCL no 1° aquecimento aparece em temperaturas mais altas do
que no 2° aquecimento (Tabela 4.2 e 4.3). O pico de fusdo do 1° aquecimento € mais amplo,
entretanto no 2° aquecimento, o pico apresenta-se alongado e a uma temperatura mais baixa
devido a dispersao dos tamanhos dos cristais — 0 que € uma caracteristica de cristalizacdao
secunddria durante o resfriamento. Este comportamento é também mostrado para o PCL na

blenda, mesma caracteristica foi observada por (LEBOURG et al., 2008).

Com os resultados obtidos com o resfriamento padronizado (10 °C/min), o PCL
apresentou picos de cristalizacdo em torno de 28 °C (valores demonstrados na Tabela 4.2 e
4.3), seguido do 2° aquecimento que estdo demonstrados nas Figuras 4.14b e 4.15b, pode-se
verificar que as blendas apresentaram dois picos de fusdo distintos, um pico em torno de
178 °C referente ao PLLA na blenda e outro em torno de 57 °C referente a fase do PCL para
a eletrofiacdo, e para a rotofiacdo um pico em torno de 179 °C referente ao PLLA na blenda
e outro em torno de 55 °C referente a fase do PCL, confirmando entretanto a imiscibilidade

entre os polimeros.
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Observou-se também no 2° aquecimento a T, do PLLA para a eletrofiacio com
valores menores, em torno de 60 °C, e o PCL em torno de -64 °C, e para a rotofiagdo o
PLLA em torno de 59 °C e PCL por volta de -64 °C, mostrando que a variag¢@o da T, para as
blendas é pequena. Foi observado ainda um pico indicativo da cristalizacao e fusao para o
PLLA e somente de fusdo para o PCL. A temperatura de cristalizagdo do PLLA ¢ igual a
130 °C tanto para a eletrofiacio como para a rotofiacdo. Observa-se também através da
curva de 2° aquecimento que o valor da temperatura de cristalizagdo (T.) do PLLA

diminuiu a medida que aumenta a quantidade de PCL.

Ainda em relag@o a temperatura de transi¢ao vitrea (T,) do PLLA observou-se que
ocorreu um leve aumento nos valores com adi¢do de PCL na blenda. A T,, portanto ndo
sofreu tanta variacdo com as composicoes dos polimeros na blenda o que indica
imiscibilidade da blenda. Com as curvas foi possivel verificar pequena ou nenhuma

mudanca nos valores da T,, T. e T, nas diferentes amostras.

No caso das blendas, Tabela 4.2 e 4.3, pdde-se verificar que ocorreu pouca variacao
nos valores da T,, T¢, € T, em relagdo aos processos. Observa-se nas curvas de 1° e 2°
aquecimento que as temperaturas de fusdo dos polimeros puros permanecem praticamente
inalteradas com o aumento da quantidade de PCL na blenda. E interessante notar a
influéncia da composi¢do da blenda nos picos de fusdo, cristalizacao, e as diferencgas entre
os termogramas das misturas (Figura 4.14, 4.15, 4.16, 4.17). A variacdo da blenda promove
alteracdes na analise térmica, devido a presenca de polimeros diferentes. Observa-se que
para a amostra de blenda PLLA/PCL (75/25) aparece com uma temperatura de cristalizagao
de até seis graus abaixo de blenda (100/0) (Figura 4.10 e Tabela 4.2). O mesmo
comportamento foi observado por (LEBOURG et al., 2008).

As Figuras 4.14 e 4.15 mostram as curvas de DSC do 1° e 2° aquecimento para as

diferentes concentragdes da blenda dissolvida em cloroférmio, para a eletrofiacdo e

rotofiacdo, respectivamente.
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Figura 4.14. Curvas de DSC referentes aos polimeros puros e as fibras da blenda dissolvida

em cloroférmio obtida pelo processo de eletrofiacdo: (a) 1° aquecimento, (b) 2°

aquecimento.
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Figura 4.15. Curvas de DSC referentes aos polimeros puros e das fibras da blenda
dissolvida em cloroférmio obtida pelo processo de rotofiacdo: (a) 1°

aquecimento, (b) 2° aquecimento.
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As Figuras 4.16 e 4.17 apresentam as curvas do 1° e 2° aquecimento para as diferentes
concentracdes da blenda dissolvida em cloroférmio e acetona, para os ambos 0s processos.
Como ja comentado o primeiro aquecimento da curva de DSC traz informagdes sobre o
pico de fusao (T,) que esteve em 176 °C para a blenda com a presenca de PLLA na
eletrofiacdo e entre 176 a 178 °C na rotofiacdo, enquanto que a blenda contendo PCL
apresentou Ty, entre 60°C a 61°C na eletrofiacdo e entre 58 a 64 °C na rotofiacdo. A
temperatura de transi¢do vitrea (Tg), para o PLLA apresentou por volta de 66 °C na

eletrofiacdo e entre 58 a 66 °C na rotofiacao.

No 2° aquecimento foi possivel verificar através dos graficos dois picos de fusdo
distintos, um pico em torno de 56 °C referente a fase do PCL na blenda e outro em torno de
176 °C referente ao PLLA para a rotofiagdo. Para a eletrofiagdo a temperatura de fusdao do
PLLA e PCL na blenda foram 57°C e 178°C, respectivamente. Ainda pode-se observar a T,
do PLLA com valores em torno de 60°C nos dois processos, e para o PCL, -64 °C e -66°C

na eletrofiacdo e rotofiacao, respectivamente.

Outro dado fornecido € a temperatura de cristalizacdo (T.) do PLLA em torno de
100°C na eletrofiacdo e 102 °C na rotofiagio. A medida que acrescentou PCL na blenda
diminui a temperatura de cristalizacdo das amostras. A temperatura de cristalizacdo do PCL

e suas blendas foram numa média de 20 °C na eletrofiacdo e 18 °C na rotofiagao.

Através da andlise das curvas de DSC foi possivel verificar que independente do
processo aplicado (eletrofiacdo e rotofiacdo), e do solvente utilizado (ou sistema de
solvente, cloroférmio e acetona) ndo houve variacao significativa nos valores das transi¢oes

apresentadas pelos polimeros estudados.

As Figuras 4.16 e 4.17 correspondem as curvas de DSC das blendas dissolvidas em
cloroférmio e acetona obtidas no processo de eletrofiagdo e rotofiagdo, respectivamente.
Com as curvas também foi possivel verificar que os valores da Ty, T, e Ty, nas diferentes
amostras permaneceram praticamente inalterados, mesmo com a utilizagdo de diferentes

Processos.
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Figura 4.16. Curvas de DSC referentes aos polimeros puros e das fibras da blenda
dissolvida em cloroférmio e acetona obtida pelo processo de eletrofiacao: (a) 1°

aquecimento, (b) 2° aquecimento.
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Figura 4.17. Curvas de DSC referentes aos polimeros puros e das fibras da blenda
dissolvida em cloroférmio e acetona obtida pelo processo de rotofiagdo: (a) 1°

aquecimento, (b) 2° aquecimento.
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4.1.4 Termogravimétrica (TGA)

Na andlise de TGA foram avaliados os valores da temperatura de inicio de
degradacdo térmica (Tonset) para os polimeros puros e as diferentes composi¢des da blenda
utilizadas nos processos de eletrofiacdo e rotofiacdo. Na Tabela 4.4 constam todos os
resultados das amostras analisadas. As amostras de PLLA e PCL, sem processamento,
foram comparadas as fibras preparadas em ambos os processos. Na anélise, observa-se
pelos resultados de TGA, que o processamento dos materiais biorreabsorviveis, avaliados
neste trabalho, ndo altera a propriedade térmica. O PLLA e PCL puros, assim como os
processados apresentaram valores de temperatura inicial media de degradagio de 340 °C e
387 °C, respectivamente. Os valores de perda de massa para os dois polimeros estdo

proximos aos valores da literatura (MOTTA, 2002; RAMOS, 2011).

Tabela 4.4 - Temperatura de inicio de degradacdo, obtidas por TGA, para as diferentes

amostras obtidas pelos processos de eletrofiagdo (coluna clara) e rotofiagdo (coluna escura).

) PLLA PCL PLLA PCL PLLA PCL PLLA PCL
Composigao Cloroférmio + Cloroférmio +
PLLA/PCL Cloroférmio Cloroférmio
(%) Acetona Acetona
TiC°C) | TiCCO) I Ti(°C) | Ti(°C) | Ti °C) | Ti(°C) | Ti (°C) | Ti (°C)

PLLA Puro 340 - 340 - 340 - 340 -

(100/0) 342 - 334 - 340 - 340 -
(75/25) 342 389 334 391 340 398 341 386

(50/50) 338 391 324 390 340 390 345 -
(25/75) 335 404 334 - 334 389 338 390
(0/100) - 389 - 390 - 388 - 392
PCL Puro - 387 - 387 - 387 - 387

As amostras eletrofiadas e rotofiadas mostraram um comportamento semelhante entre
si, apresentando apenas pequenas variacdes da temperatura de inicio de degradacao devido

a mudanca das composi¢des da blenda no processo (Tabela 4.4).

Com andlise termogravimétrica realizada para a blenda PLLA/PCL (100/0), (75/25),
(50/50), (25/75), (0/100) (Figuras 4.18, 4.19, 4.20, 4.21), pode-se observar que ocorreu uma
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primeira perda de massa numa media de 337 °C proveniente do PLLA e uma segunda perda
numa media de 390 °C provavelmente do PCL. De acordo com os resultados foi
comprovado que a blenda apresenta comportamento imiscivel para os dois processos. Esta

imiscibilidade também foi confirmada com analise de DSC.

As Figuras 4.18 e 4.19 mostram as curvas termogravimétricas para as diferentes
concentracdoes da blenda dissolvida em cloroférmio, para a eletrofiacio e rotofiagao,
respectivamente. Pelo grafico € possivel observar pouca variacido da temperatura inicial de

degradacao das amostras.

[7] PLLA/PCL (100/0)
[1) PLLA/PCL (75/25)
(2] PLLA/PCL (50/50)
(4] PLLA/PCL (25/75)
(5) PLLA/PCL (0/100)

100 20 300 400 500
Temperatura /°C

LT SR BV L

Figura 4.18. Curvas termograficas dos polimeros puros e das fibras da blenda dissolvida

em cloroférmio obtida pelo processo de eletrofiacao.
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[2] PLLA/PCL (100/0)
[5] PLLA/PCL (75/25)
[1] PLLAPCL (50/50)
[4] PLLAPCL (25775)
[6] PLLA/PCL (0/100)

100 200 300 400 500
Temperatura °C

LR L ok

Figura 4.19. Curvas termogréficas dos polimeros puros e das fibras da blenda dissolvida

em cloroférmio obtida pelo processo de rotofiacao.

As Figuras 4.20 e 4.21 mostram as curvas termogravimétricas para as diferentes

concentracdes da blenda dissolvida em cloroférmio e acetona, para a eletrofiacdo e

rotofiacdo, respectivamente.
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[2] PLLA/PCL (100/0)
[3] PLLA/PCL (75/25)
[4] PLLA/PCL (50/50)
[6] PLLA/PCL (25/75)
[1] PLLA/PCL (0/100)
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Temperatura I'C

T W

Figura 4.20. Curvas termogréficas dos polimeros puros e das fibras da blenda dissolvida

em cloroférmio e acetona obtida pelo processo de eletrofiacao.

[2] PLLAPCL (100/0)
(8] PLLAPCL (75125)
(5] PLLAPCL (50/50)
[4) PLLA/PCL (25/75)
[1] PLLA/PCL (0/100)
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Figura 4.21. Curvas termograficas dos polimeros puros e das fibras da blenda dissolvida

em cloroférmio e acetona obtida pelo processo de rotofiagao.
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Através da andlise das curvas pode-se observar de maneira comparativa o
comportamento de decomposi¢cdo da blenda em relacdo aos polimeros puros, onde foi
possivel estabelecer que as perdas de massa das blendas de seus componentes foram bem
préoximas a temperatura inicial de degradacdo dos polimeros puros tanto na eletrofiacio
como na rotofia¢do. A incorporagcdo do PCL na blenda possibilitou uma maior estabilidade
térmica, conduzindo assim maior resisténcia ao calor da blenda polimérica quando
relacionado ao PCL, em comparacdo aos polimeros isoladamente. As curvas mostraram
melhoria da estabilidade térmica com a maior quantidade de PCL, exceto para as fibras

rotofiadas com solu¢des contendo cloroférmio (Tabela 4.4).

Através da andlise de TGA pode-se verificar se as fibras ainda apresentavam tragos
dos solventes utilizados na solucao. Os solventes cloroférmio e acetona apresentam pontos
de evaporagdo nas temperaturas de 61°C e 56°C, respectivamente, desta forma foi possivel
verificar nas curvas que ndo houve nenhuma alteracdo visivel nestas faixas de temperaturas.
Em virtude dos resultados pode-se concluir que houve a eliminagdo completa do solvente

durante a formacao das fibras nos processos.

4.1.5 Espectroscopia no Infravermelho por Transformada de Fourier (FTIR)

A técnica de FTIR é uma importante ferramenta no estudo de sistemas moleculares
complexos, como blendas poliméricas (MISRA et al., 2004). As andlises foram realizadas
nos polimeros puros e nas fibras das blendas de PLLA/PCL (100/0, 75/25, 50/50, 25/75,
0/100) dissolvida em cloroférmio preparadas por eletrofiacao e rotofiagdo. As Figuras 4.22
e 4.23 apresentam os espectros dessas amostras em uma regiao de maior frequéncia, 3100 a

2750 cm’.
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Figura 4.22. Espectros dos polimeros puros e fibras da blenda dissolvida em cloroférmio

obtida através de eletrofiacao.
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Figura 4.23. Espectros dos polimeros puros e fibras da blenda dissolvida em cloroférmio

obtida através de rotofiacao.

As Figuras 4.24 e 4.25 mostram os espectros na faixa de frequéncia de 3100 a 2750
cm” dos polimeros puros e das diferentes composicdes da blenda dissolvido em

cloroférmio e acetona pelos processos de eletrofiacao e rotofiacdo, respectivamente.
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Figura 4.24. Espectros dos polimeros puros e fibras da blenda dissolvida em cloroférmio e

acetona obtida através de eletrofiacdo.

PCL Puro

PLLA/PCL
(0/100)

PLLA/PCL
(25/75)
PLLA/PCL \

0/50 \_/

2895

_—
2944
& 2867

N\

PLLA/PCL
(75/25) )
PLLA/PCL 1

o0 ]

PLLA Puro

Transmitancia (%)

\\

2

2996
288

71 2945

T T T T T T T T T T T T

3100 3050 3000 2950 2900 2850 2800 2750
Frequéncia (cm™)

Figura 4.25. Espectros dos polimeros puros e fibras da blenda dissolvida em cloroférmio e

acetona obtida através de rotofiagao.

Através da andlise pode-se observar a possivel relac@o entre a intensidade dos picos e

a concentracdo dos polimeros na blenda, como o pico 2996 cm™ referente ao PLLA, que
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corresponde ao estiramento assimétrico do CH3; (v CH3) (PORWAL et al., 2010), mostrou
ser um pico mais intenso na amostra de PLLA puro e PLLA/PCL (100/0) e diminuiu a
intensidade do espectro para a amostra de (75/25). Na amostra (50/50), este espectro reduz

ainda mais, desaparecendo na blenda (25/75).

O pico de 2947 cm™ é observado para ambos, PLLA e PCL. Este pico é mais curto no
espectro do PLLLA do que na blenda e no espectro do PCL é mais evidente. Este pico é
abordado como estiramento simétrico do CH; (PORWAL et al., 2010) (vCH3) do PLLA.
Para o PCL a vibragdo pertence ao estiramento assimétrico do CH, (vCH,) (MISRA et al.,

2004).

Um pico fraco a 2882 cm” do PLLA é identificado correspondente ao estiramento

CH (PORWAL et al., 2010) (vCH) que desaparece nos espectros das blendas.

A amostra de PCL puro mostra um pico estreito a 2867 cm’', que, pertence ao
estiramento simétrico CH, (vCH,) (MISRA et al., 2004). Este pico manifesta uma pequena
redugdo da sua intensidade nas blendas, bem como um menor comprimento, mostrou ser
um pico mais intenso na amostra de PLLA/PCL (0/100) e diminuiu a intensidade do
espectro para a amostra de (75/25). Na amostra (50/50) este espectro reduz ainda mais,

desaparecendo na blenda (25/75).

Todos os picos mostrados na regido de frequéncia entre 3100 a 2750 cm’', ndo
apresentaram alteracdo para os diferentes processos e solucoes (Figuras 4.22, 4.23, 4.24 ¢
4.25). Nao foi identificado picos na regido de 4000 a 3100, portanto ndo houve sinal de
umidade nas amostras, para PLLA este sinal é visualizado no espectro um pico a 3650 cm™

(n OH) (MOTTA, 2002).

As Figuras 4.26 e 4.27 mostram a comparacdo de espectros dos polimeros puros e das
diferentes composicdes da blenda dissolvido em cloroférmio pelos processos de
eletrofiacdo e rotofiagdo, respectivamente, na regido de mais baixa frequéncia de 2000 a

675 cm’.
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Figura 4.26. Espectros dos polimeros puros e fibras da blenda dissolvida em cloroférmio

obtida através da eletrofiagao.
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Figura 4.27. Espectros dos polimeros puros e das fibras da blenda dissolvida em

cloroférmio obtida através da rotofiacao.
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As Figuras 4.28 e 4.29 mostram os espectros na faixa de frequéncia de 2000 a 675
cm ' dos polimeros puros e das diferentes composicdes da blenda dissolvido em cloroférmio

e acetona pelos processos de eletrofiacdo e rotofiacdo, respectivamente.
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Figura 4.28. Espectros dos polimeros puros e das fibras da blenda dissolvida em

cloroférmio e acetona obtida através de eletrofiagdo.
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Figura 4.29. Espectros dos polimeros puros e das fibras da blenda dissolvida em

cloroférmio e acetona obtida através de rotofiacao.
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A primeira caracteristica observada € a intensidade dos picos na regido de frequéncia
baixa, pois esta € mais forte em relacdo a intensidade dos picos na regido de frequéncia
mais elevada. Algumas vibracdes de PLLA e PCL estdo presentes nos espectros das

blendas para baixa frequéncia, assim como para regido com maior frequéncia.

Esta tendéncia pode ser observada no pico de 1755 cm™ do PLLA na eletrofiagio e
rotofiacio utilizando somente cloroférmio na solucdo e 1757 cm ™' nos dois processos
utilizando cloroférmio e acetona e o pico de PCL a 1728 cm™ para os dois processos,
ambos os picos sao atribuidos ao estiramento axial da carbonila, vC = O, do grupo éster. Os
espectros das blendas revelam um pico composto destas duas vibracdes em menor
intensidade relacionado aos polimeros puros e processados, € uma variagdo nas

intensidades dos picos de acordo com a concentragdo de cada polimero na blenda.

L oy . - . -1
Outros dois picos caracteristicos de cada polimero nesta regido sdo o pico a 1456 cm
do PLLA presentes nos espectros dos dois processos que utilizaram cloroférmio na solucao
1 iy . . - .
e 1454 cm™ para os processos que utilizaram cloroformio e acetona na solug@o e o pico do
PCL a 1471 cm’l, que pertencem ao estiramento assimétrico CHz e a tesoura CHp,

. . - -1 .
respectivamente. Neste caso, a vibragdo a 1471 cm™ € completamente "absorvida" nas

blendas pelo pico de 1456 cm™ do PLLA.

Outros picos caracteristicos do PLLA sdo a 1209 cm’ que corresponde a ligacdo C-C,
e 1185cm™, que corresponde 4 banda de deformacio axial da ligacdo C-O-C, que, no caso
da estrutura polimérica, se comporta como um complexo C-O-C dos éteres (vCOC), com
deformagio axial assimétrica (SIMOES, 2007) este tltimo pico para o PCL aparece em
1242 cm” . Também para o PCL aparece o pico a 1176 cm’! que corresponde ao

estiramento simétrico C-O-C (vCOC).

Nenhum deslocamento de frequéncia significativo foi notado em qualquer uma das
blendas com relagdo ao processo e solventes utilizados na preparagdo das blendas. Portanto
os espectros das blendas exibem um comportamento geral semelhante. Os espectros

indicaram a presenga de bandas caracteristicas de ambos os polimeros na blenda.
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Capitulo 5

5. CONCLUSOES E SUGESTOES PARA PROXIMOS TRABALHOS

5.1. Conclusoes

Foram estudadas e preparadas as fibras das blendas PLLA/PCL em diferentes

composi¢des e processos de obtencao.

1.

As andlises de microscopia eletronica de varredura mostraram que ambos 0s processos
obtiveram sucesso na formacao das fibras. As nanofibras apresentaram morfologias
distintas conforme as mudancas de solventes, composicao dos polimeros e processos.
As micrografias apresentaram estruturas fibrosas, porosas, interconectadas umas sobre
as outras, além de defeitos, conhecido como beads. Um aspecto importante observado
foi que somente no processo de rotofiacdo, utilizando cloroférmio, ndo houve a
formacdo do beads. Ainda com base na andlise foi verificado que o didmetro médio das
fibras rotofiadas foram maiores que as fibras eletrofiadas, provavelmente devido as
condi¢des do processo de rotofiagdo, como alta velocidade de formacdo das fibras, e

distancia do reservatorio ao coletor.

As andlises de DSC mostraram as temperaturas da Tg, Tc e Tm distintas em todas as
composi¢coes das blendas, mantendo as caracteristicas dos polimeros isoladamente e

comprovando a imiscibilidade da blenda.

As andlises termograficas mostraram de maneira comparativa o comportamento de
decomposicdo da blenda em relacdo aos polimeros puros, onde foi possivel estabelecer
que as perdas de massa das blendas de seus componentes foram bem proximas a

temperatura inicial de degradagcdo dos polimeros puros tanto na eletrofiacio quanto na
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rotofiagdo. Ainda foi possivel verificar através das curvas que as fibras ndo

apresentaram tracos dos solventes utilizados na solucao.

As andlises de FTIR mostraram que os solventes evaporaram durante os processos de
obtencdo das fibras, e que o pico indicativo de umidade nas amostras ndo foi

identificado.

As caracterizagdes das fibras mostraram que os polimeros estudados (PLLA e PCL)

sdo imisciveis em ambas as formas de obtencao.

Os resultados apresentados mostraram que as fibras obtidas pelos processos de
eletrofiacdo e rotofiacdo possivelmente poderdo ser aplicadas na engenharia tecidual,

em funcio da formacao das fibras e porosidade da mesma.

5.2. Sugestoes para proximos trabalhos

A partir dos resultados obtidos no presente trabalho, segue algumas sugestdes para

trabalhos futuros, através da utilizacdo dos processos para a obtencdo de fibras visando

aplicacdo como suporte.

1.

Avaliacdo das propriedades reoldgicas, como viscosidade das solugdes;

Avaliagdo da citotoxidade das fibras;

Controle dos parametros do processo de rotofiagcao;

Realizacdo de ensaios in vitro e in vivo das fibras;

Avaliacdo das propriedades mecanicas das fibras formadas através do ensaio de tragao;
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5.3. Trabalhos gerados a partir dos resultados desta pesquisa

Trabalho completo publicado em anais de congresso

T. A. Vida, G. N. R. Perea, M. A. d'Avila, A. C. Motta, C. A. C. Zavaglia. Producdo e
Caracteriza¢do de Nanofibras de PLLA/PCL pelo Processo de Rotofia¢do. 20° CBECimat,
2012, Joinville — SC.

Trabalhos aceitos para apresentacdo em congressos
T. A. Vida, A. C. Motta, E. A. R. Duek, C. A. C. Zavaglia. Forcespinning of Nanofibers
from the PLLA/PCL Blend. Euromat, 2013.

T. A. Vida, A. C. Motta, E. A. R. Duek, C. A. C. Zavaglia. Comparison between

Electrospinning and Rotary Jet Spinning Processes to obtain Fibers from the PLLA/PCL
Blend. OBI, 2013.
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