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RESUMO

Os contaminantes emergentes sdo uma categoria de compostos que tém recebido atengéo em
relacdo as técnicas de tratamento de efluentes, destacando-se os farmacos e seus metabolitos,
devido aos riscos adversos que podem causar ao ecossistema. Diante disso, a adsor¢éo é uma
técnica que apresenta potencial para a remocdo desses contaminantes, mas a busca por
materiais com propriedades fisicas e quimicas favoraveis a remogéo de compostos emergentes
¢ um desafio. A quitosana pode ser obtida a partir de residuos pesqueiros e extraida de
microrganismos, com reconhecida capacidade de adsorgdo, mas que possui algumas
limitacBes. O desenvolvimento de compositos a base de quitosana é uma necessidade a fim de
contornar as deficiéncias desta, tendo como alternativas para o desenvolvimento através da
técnica sol-gel e o uso de reticulantes. Além dessas possibilidades, o incremento na
capacidade de adsorcdo através do uso de biossurfactante na sintese de compdsitos
adsorventes € uma lacuna no estado da arte. Assim, este estudo teve por objetivo desenvolver
compdsitos a base de quitosana utilizando a técnica de sol-gel para a remocdo de farmacos
presentes em aguas através de adsorcdo e auxiliada por biossurfactantes bacterianos. A
quitosana de crustaceos foi obtida a partir de cascas de camardo utilizando desacetilacdo
termoquimica em um reator com refluxo total aberto e a quitosana fangica através de processo
com autoclave. A sintese dos compdsitos se deu através da técnica sol-gel utilizando o
tetraetoxissilano (TEOS) como precursor de silica e promovendo modificacdes quimicas
através da reticulagdo com glutaraldeido em diferentes proporcGes. A adicdo de
biossurfactantes na sintese dos adsorventes foi avaliada utilizando diferentes proporcdes de
ramnolipideo em relagdo a massa de quitosana. Os compositos desenvolvidos foram
caracterizados através de analises fisicas e quimicas. Os adsorventes foram avaliados frente a
adsorcdo de diclofenaco sddico e amoxicilina em solugdes aquosas através de determinacdes
de perfis isotérmicos e cinéticos em batelada. Estudos de dessorcdo e reuso dos adsorventes
também foram realizados. Por fim, a adsorcdo em leito fixo foi conduzida utilizando um
efluente hospitalar simulado, a fim de avaliar o comportamento do adsorvente desenvolvido
em um processo similar ao real. A quitosana de crustaceos alcancou grau de desacetilacdo
igual a 85% e a quitosana fangica 61,92%. Os compdsitos adsorventes sintetizados com
quitosana de crustaceo (D-glucosamina) reticulada com glutaraldeido e silica apresentaram
aprimoradas caracteristicas fisicas e quimicas. Através dos ensaios de adsorcéao de diclofenaco
sodico o adsorvente com D-glucosamina e glutaraldeido de 1:8, se destacou com 237,8 mg/g
devido ao efeito da autopolimerizacdo do reticulante. Quando avaliado na adsorcdo de
amoxicilina, esse compdsito obteve 97,4 mg/g e apresentou um promissor ciclo de vida.
Quando aplicado no tratamento do efluente hospitalar simulado, apresentou remocéo global
de 56,48% e capacidade de auxiliar na reducdo da concentracdo da demanda quimica de
oxigénio, fosforo, nitrogénio, turbidez e cor. A concentracdo de 30% de ramnolipideo no
composito 1:0 proporcionou um incremento de 143,6 mg/g na capacidade de adsorgdo de
diclofenaco sédico. A substituicdo da quitosana de crustaceos pela fungica na sintese dos
materiais, apresentou adsor¢do do diclofenaco sodico de 115,5 mg/g no composito 1:8
proveniente de quitosana flngica. Portanto, compdsitos adsorventes obtidos a partir de
modificagdes quimicas foram capazes de remover contaminantes emergentes com potencial
para aplicacdes reais.

Palavras-chaves: contaminantes emergentes; medicamentos; técnica sol-gel; reticulante;
surfactante bacteriano; efluente.



ABSTRACT

Emerging contaminants are a category of compounds that have received attention in relation
to effluent treatment techniques, standing out drugs and their metabolites, due to the adverse
risks they can cause to the ecosystem. In this way, adsorption is a technique that has the
potential for the removal of these contaminants, but the search for materials with physical and
chemical properties favorable to the removal of emerging compounds is a challenge. Chitosan
can be obtained from fishing residues and extracted from microorganisms, with recognized
adsorption capacity, but which has some limitations. The development of chitosan-based
composites is a necessity in order to overcome its shortcomings, having as alternatives for the
development through the sol-gel technique and the use of crosslinkers. In addition to these
possibilities, the increase in adsorption capacity through the use of biosurfactants in the
synthesis of adsorbent composites is a gap in the state of the art. Thus, this study aimed to
develop chitosan-based composites using the sol-gel technique for the removal of drugs
present in water through adsorption and aided by bacterial biosurfactants. Crustacean chitosan
was obtained from shrimp shells using thermochemical deacetylation in a reactor with total
open reflux and fungal chitosan through an autoclave process. The synthesis of the
composites took place through the sol-gel technique using tetraethoxysilane (TEOS) as a
silica precursor and promoting chemical modifications through crosslinking with
glutaraldehyde in different proportions. The addition of biosurfactants in the synthesis of
adsorbents was evaluated using different proportions of rhamnolipid in relation to chitosan
mass. The composites developed were characterized through physical and chemical analyses.
The adsorbents were evaluated against the adsorption of sodium diclofenac and amoxicillin in
aqueous solutions through batch isothermal and kinetic profiles determinations. Studies of
desorption and reuse of adsorbents were also carried out. Finally, the fixed bed adsorption
was conducted using a simulated hospital effluent, in order to evaluate the behavior of the
adsorbent developed in a process similar to the real one. Crustacean chitosan reached a degree
of deacetylation equal to 85% and fungal chitosan 61.92%. The adsorbent composites
synthesized with crustacean chitosan (D-glucosamine) cross-linked with glutaraldehyde and
silica showed improved physical and chemical characteristics. Through the sodium diclofenac
adsorption assays, the adsorbent with D-glucosamine and glutaraldehyde of 1:8, stood out
with 237.8 mg/g due to the effect of the crosslinker’s autopolymerization. When evaluated in
the adsorption of amoxicillin, this composite obtained 97.4 mg/g and showed a promising life
cycle. When applied in the treatment of simulated hospital effluent, it presented an overall
removal of 56.48% and the ability to auxiliary to reduce the concentration of chemical
demand for oxygen, phosphorus, nitrogen, turbidity and color. The concentration of 30% of
rhamnolipid in the 1:0 composite provided an increase of 143.6 mg/g in the adsorption
capacity of diclofenac sodium. The substitution of chitosan from crustaceans by the fungal in
the synthesis of materials presented adsorption of sodium diclofenac of 115.5 mg/g in the
composite 1:8 from fungal chitosan. Therefore, adsorbent composites obtained from chemical
modifications were able to remove emerging contaminants with potential for real applications.

Keywords: emerging contaminants; medicines; sol-gel technique; crosslinker; bacterial
surfactant; effluent.
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1 CAPITULO I: Introduco

Os contaminantes emergentes e seus compostos intermedidrios sdo uma classe de
substancias que tém recebido uma atencdo especial no que tange as técnicas de detec¢do no
meio ambiente e no tratamento de efluentes, em virtude de os tratamentos ndo estarem bem
estabelecidos para uma eficaz remocdo, expondo um problema mundial. Alem disso, em
2020, mais de 2 bilhdes de pessoas ainda sofriam com a falta de 4gua potével, saneamento e
higiene basica gerenciados com seguranca (UN, 2022), o que pode significar um problema
ainda maior, em funcdo da falta de dados relativos a exposicao dos diversos niveis tréficos a
estes contaminantes. A maior parte dos contaminantes emergentes presentes em agua e/ou
efluentes, mesmo que em pequenas concentracdes, ndo apresentam parametros limites nas
legislacGes internacionais vigentes (RATHI et al., 2021; BASHEER, 2018; SOPHIA; LIMA,
2018; LARSSON, 2014; LUO et al., 2014; LIN et al., 2010).

Os produtos farmacéuticos, hormonios esteroides, metabdlicos, produtos de higiene
pessoal, surfactantes, quimicos industriais, agroquimicos, entre outros, destacam-se entre 0s
contaminantes emergentes. Desta forma, pesquisadores tém dirigido seus esforcos para avaliar
0s impactos ambientais das descargas de efluentes domésticos e industriais contendo esses
contaminantes e 0s potenciais riscos no ecossistema receptor. Além disso, tem-se buscado
estudar técnicas de tratamentos eficazes para a remocdo de contaminantes recalcitrantes, que
ndo sdo completamente removidos apds os tratamentos convencionais (SOPHIA; LIMA,
2018; DIAZ-GARDUNO et al., 2017).

O facil acesso a medicamentos favorece a préatica de automedicacdo (administracdo de
medicamentos sem prévia avaliacdo médica) e tem provocado um incremento no consumo de
compostos farmacéuticos (LESSA et al., 2018; BOECKEL et al., 2014), classificando assim
o0s produtos farmacéuticos como uma das principais categorias de contaminantes emergentes
lancados ao ecossistema (RATHI et al., 2021; GRACIA-LOR et al., 2012). Isso se deve pelo
descarte inapropriado de medicamentos fora do prazo de validade (POLITAKIS et al., 2018),
eliminacdo de compostos ativos através da urina e/ou fezes dos usuarios (CUNHA et al.,
2017) e devido as descargas na fabricacdo farmacéutica (SCOTT et al., 2018).

A presenca de farmacos no ecossistema € motivo de preocupacdo, pois ndo ha
evidéncias claras da toxicidade direta e efeitos colaterais para 0s seres vivos, mesmo que em
baixas concentracOes, devido aos seus efeitos crénicos e agudos sobre o ecossistema (PATEL

et al., 2019). Esses compostos possuem caracteristicas como atividade de disfuncao
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enddcrina, alta solubilidade em &gua, persisténcia, bioacumulacdo e podem ser
potencialmente cancerigenos e mutagénicos (PATEL et al., 2019; Bonnefille et al., 2018;
NOGUERA-OVIEDO; AGA, 2016). Assim, técnicas complementares de tratamento de aguas
e efluentes contaminados com farmacos tém sido estudadas, com énfase aos tratamentos
bioldgicos, fitoremediacdo, processos oxidativos avancados, ultrafiltracdo, nanofiltracéo,
osmose reversa e sor¢do (RATHI et al., 2021; MALESIC-ELEFTHERIADOU et al., 2021;
ZHAO et al., 2021; PATEL et al., 2019; ACERO et al., 2017; CAI; LIN, 2016).

A técnica de adsorcdo apresenta elevado potencial para a remocao de contaminantes
emergentes como os farmacos, mesmo em concentragdes na ordem de pg/L ou ng/L. As
pesquisas tém se concentrado no desenvolvimento de materiais com propriedades fisicas e
quimicas favoraveis a adsorcdo de farmacos e outros compostos emergentes presentes em
agua e/ou efluentes, além de avaliar condi¢cbes em que a remocao destes componentes seja
satisfatoria.

Entre os adsorventes que podem ser utilizados, a quitosana é um biopolimero
catiénico, produzida a partir de residuos de pescado ou extraida de biomassa fangica, com
reconhecida capacidade de adsor¢do de compostos organicos, devido a presenca de grupos
aminas e hidroxilas em sua molécula (AHAMAD et al., 2019; LIU et al., 2019; SANTOS et
al., 2019; LESSA et al., 2018; RAHANGDALE; KUMAR, 2018). A quitosana é obtida a
partir da quitina, um biopolimero presente em carapacas de crustaceos, exoesqueletos de
insetos e na parede celular de microrganismos. Comercialmente, é produzida através da
desacetilacdo da quitina de crustaceos utilizando alcalis fortes. Alternativamente, pesquisas
tém sido realizadas para a extragdo de quitosana de outras fontes, principalmente de fungos
(WU et al., 2019; NAGHDI et al., 2014; MAGHSOODI et al., 2009; HU et al., 2004), ja que
estd acaba resultando em um produto mais consistente e sem oferta sazonal (TAYEL et al.,
2010; MAGHSOODI et al., 2009).

Todavia, a quitosana apresenta desvantagens tecnicas para aplicacdo em sistemas de
adsorcéo. A solubilidade em meios acidos, a baixa porosidade e a baixa area superficial séo
exemplos de propriedades limitrofes de sua aplicagdo em processos reais. Desta forma, o
desenvolvimento de compositos a base de quitosana € uma tecnologia que vem sendo
pesquisada para contornar tais deficiéncias, como por exemplo a reticulacdo, recobrimento,
particulas magnéticas e enxerto (AHAMAD et al., 2019; LIU et al., 2019; VIEIRA et al.,
2019; SANTOS et al., 2019; VAKILI et al., 2014).

A técnica sol-gel utilizando precursores de silica € uma alternativa para a producéo de

compositos adsorventes a base de quitosana. Essa técnica resulta em materiais amorfos e
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apresenta varias vantagens sobre os processos de sinteses tradicionais, incluindo variedades
de possiveis composicOes, temperatura de processamento proximas as ambientais, controle da
composicao dos produtos, homogeneidade fisico-quimica do produto e permite a incorporagéo
de compostos organicos (BUDNYAK et al., 2015; RAMOS et al., 2015; MATSUHISA et al.,
2013; KAJIWARA; CHUJO, 2011; ZOU et al., 2008), como é o caso da quitosana. O
processo sol-gel € baseado por uma sequéncia controlada de hidrdlises e condensacdes a partir
de alcoxissilanos em condicdes acidas ou basicas (BUDNYAK et al., 2015; OSTERHOLTZ;
POHL, 1992). Isso requer um controle adequado dos parametros para aprimorar o
desempenho dos materiais provenientes de silica, pois 0 tamanho e o arranjo dos poros sdo
um fator chave para a concepgdo de adsorventes com alta capacidade de adsorcao
(BARCZAK et al., 2020; MOTA et al., 2017).

Paralelo a isso, 0 uso de compostos que aumentem a interacéo entre o adsorvente e o
adsorvato € outro fato a ser considerado. Substancias surfactantes, que reduzem a tensdo
superficial na interface e que auxiliam na formacéo de agregados de surfactantes (micelas) séo
uma das alternativas para este fim (NATARAJAN et al., 2022; KHERADMAND et al., 2021,
KUMAR et al., 2021; MALKAPURAM et al., 2021; ZHU et al., 2021; PAL; PAL, 2019;
ACERO et al., 2017; VAKILI et al., 2014; CHATTERJEE et al., 2010). Cabe destacar que 0s
biossurfactantes apresentam biodegradabilidade, baixa toxicidade, estabilidade em valores
extremos de pH, temperatura e salinidade (SARUBBO et al., 2022; MARKANDE et al.,
2021; SOBERON-CHAVEZ et al., 2021; SHAMI et al., 2019; MAGTHALIN et al., 2016),
destacando-se dos surfactantes obtidos a partir de derivados petroguimicos. A caracteristica
anfifilica do ramnolipideo, um biossurfactante com capacidade tensoativa e emulsionante,
produzido a partir de bactérias por fermentacdo submersa, pode incrementar a eficiéncia de
adsorcdo de materiais compdsitos (NATARAJAN et al., 2022; KHERADMAND et al., 2021;
SOBERON-CHAVEZ et al., 2021; NABI et al., 2018; MAGTHALIN et al., 2016;
MULLIGAN, 2005).

Desta forma, a presente pesquisa teve por objetivo desenvolver compositos a base de
quitosana reticulada utilizando a técnica de sol-gel para a remogéo de compostos farmacos
presentes em agua através de adsorcdo e auxiliada por biossurfactantes bacterianos. Os
objetivos especificos foram:

a) avaliar o estado da arte do desenvolvimento de compositos adsorventes para a
adsorcdo de farmacos;
b) sintetizar compdsitos adsorventes a base de quitosana através da técnica sol-gel

utilizando precursor de silica;
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c) avaliar o efeito da adicdo do glutaraldeido como agente reticulante e do ramnolipideo
como biossurfactante nos processos adsortivos;

d) estabelecer os mecanismos de adsor¢do dos compdsitos sintetizados em solucao
aquosa com diclofenaco sodico e amoxicilina;

e) avaliar a estabilidade operacional dos compdsitos adsorventes frente a ciclos de reuso
e em coluna de leito fixo;

f) avaliar o processo de obtencdo e caracterizar a quitosana obtida por processos
biotecnologicos, comparando suas propriedades adsorptivas com a quitosana de crustaceos.

A tematica do desenvolvimento de materiais adsorventes, 0 seu uso para remocao de
farmacos em solucdo aquosa e em efluente sintético, aliado a adicdo de biossurfactantes
bacterianos e o0 entendimento dos mecanismos fisicos-quimicos envolvidos nos processos
adsortivos, contemplam a linha de pesquisa de desenvolvimento de processos aplicados ao
tratamento de &gua e efluentes do Programa de Po4s-Graduacdo em Engenharia Civil e
Ambiental (PPGEng). Com isso, busca-se aliar o desenvolvimento do espago construido
(infraestuturas) com a sustentabilidade, para minimizar os impactos causados ao ecossistema.
Sobretudo, para contribuir no alcance dos objetivos do desenvolvimento sustentavel (ODS) da
Organizacdo das NacGes Unidas (ONU), especialmente nos ODS 6 (agua potavel e
saneamento) e ODS 14 (vida na agua).

O desenvolvimento da presente tese esta relata através dos seguintes capitulos:

a) Capitulo II: apresenta uma revisao da literatura sobre a tematica, intitulada Advanced
composites for drug adsorption, aceito para publicacdo na série de e-books Advances in
material research and technology (ISSN 2662-4761), volume Advanced composites;

b) Capitulo I1l: contempla uma reviséo da literatura sobre o uso de biossurfactantes em
processos de adsorcdo, intitulado Biossurfactantes e as suas perspectivas de aplicacdo na
adsorcdo de farmacos, que teve a sua proposta aceita para o livro Advancements in
Biosurfactants Research da editora Springer;

c¢) Capitulo 1V: reporta a sintese de compositos a base de silica/quitosana pela técnica
sol-gel e o efeito da reticulagdo da quitosana com glutaraldeido, apresentando um novo
material adsorvente para a remocdo de farmacos do meio aquoso, intitulado Synthesis of
glutaraldehyde-modified silica/chitosan composites for the removal of water-soluble
diclofenac ~ sodium,  publicado na revista  Carbohydrate  Polymers (DOI
https://doi.org/10.1016/j.carbpol.2021.118868);

d) Capitulo V: aborda a avaliacdo de um compdsito adsorvente a base de quitosana/silica

reticulada com glutaraldeido na remocéao de amoxicilina e o seu potencial de adsor¢do em um
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efluente hospitalar simulado através de uma coluna de leito fixo, intitulado Adsorcéo de
amoxicilina por um composito de quitosana/sol-gel reticulado com glutaraldeido, que sera
submetido para uma revista cientifica;

e) Capitulo VI: contempla a avaliacdo do efeito de biossurfactantes em compdsitos
adsorventes de silica e quitosana na adsorcdo de diclofenaco sédico, intitulado Compdsitos de
silica/quitosana adicionados de biossurfactantes tipo ramnolipideo e o seu efeito na adsor¢éo
de diclofenaco sddico, o qual serd submetido para uma revista cientifica;

f) Capitulo VII: apresenta a avaliacdo do processo de desacetilagdo de biomassa fangica
com variagdes nas concentracbes da solugcdo de hidréxido de sddio, propor¢des de biomassa,
tempo de processo e tipo de equipamento, intitulado Avaliagdo de processo alcalino para
obtencdo de quitosana fangica, publicado na revista Acta Brasiliensis (DOI
https://doi.org/10.22571/2526-4338306);

g) Capitulo VIII: reporta uma comunicacdo curta sobre o desenvolvimento de
adsorventes com quitosana fungica para remocao de farmaco, intitulado Sintese de adsorvente
com quitosana fangica e silica para adsorc¢ao de diclofenaco sodico;

h) Capitulo IX: apresenta as consideracdes finais da tese.

Além disso, nos anexos estdo apresentados os aceites, material suplementar e pedido
de depdsito de patente oriunda desta tese. Nos apéndices estdo expostas as vistas do reator
utilizado na desacetilacéo da quitina e outros resultados relevantes obtidos durante a tese.
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2 CAPITULO II: Advanced composites for drug adsorption”

Abstract

The increase in world population and the high consumption of medicines has caused an
inadequate disposal and release of medicines in surface and underground waters. Besides,
these compounds are persistent in wastewaters. Recent studies report the efficiency in
removing pharmaceutical products present in the ecosystem through the development of
adsorbent composites. Thus, the advancement of composite materials has stood out as an
alternative, which is evolving and improving, using two or more raw materials to combine
physical, chemical or mechanical properties and obtain a desired product. Moreover, the use
of byproducts or agro-industrial residues to compose the use of raw materials has been
highlighted, which may reduce the total cost of the development of advanced composites. The
adsorption technique combined with the development of these composites, allows testing on a
laboratory scale the efficiency of these composites. Therefore, the operational conditions
obtained through isothermal and Kinetic experimental data are crucial for the success of the
technique. This chapter aims to present the state of the art in composite materials developed to
the removal of drugs through the adsorption technique. For this, the classification of
composites was described, the adsorption technique principles were addressed and a
bibliometric analysis was carried out to satisfy the advancement of composite materials in the

state of the art.
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Bibliometric analysis, medicines, pharmaceutical compounds, materials, organic, inorganic,

operational conditions.
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3 CAPITULDO III: Biossurfactantes e as suas perspectivas de aplicacdo na

adsorcéo de farmacos”

Resumo

O aumento da populacdo mundial e 0 uso de recursos naturais ndao renovaveis tém tornado
necessario encontrar alternativas para producdes mais sustentaveis e, simultaneamente, para a
remoc¢do de contaminantes emergentes lancados aos recursos hidricos, como por exemplo 0s
farmacos. A adsorcdo é uma técnica favoravel para a descontaminacdo de aguas contendo
contaminantes emergentes, sendo eficiente na remocdo de contaminantes mesmo em
concentragdes na ordem de ug/L e ng/L, o que consiste em uma vantagem em relacao as
outras técnicas de descontaminagdo. Estudos recentes relatam o desenvolvimento de
compositos adsorventes contendo biossurfactantes, o que consiste uma fronteira do
conhecimento no que se refere a aplicacdo da adsorcdo para a remocgdo de farmacos em
efluentes domeésticos e/ou industriais. O uso de biossurfactantes torna-se favoravel devido a
sua natureza anfifilica que pode interagir com diferentes substancias. O capitulo teve como
objetivo abordar o estado da arte do uso de biossurfactantes em processos adsortivos de

farmacos presentes em fase liquida.

Palavras-chave

Surfactantes bioldgicos, ramnolipidios, surfactina, micela, compdsito, remocao.
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1. Introducéo

A descoberta dos medicamentos e a constante evolucdo desses compostos, € sem
duvidas, um dos avancos mais importantes da humanidade. Com o auxilio dos medicamentos,
a expectativa de vida de humanos e de animais aumentou significativamente ao longo dos
anos. Devido ao aumento populacional e ao surgimento de novas doengas, 0 consumo de
compostos farmacos € crescente. No entanto, a eliminacdo dos farmacos acaba alcancando o
ecossistema através da eliminacdo por urina e/ou fezes dos usuarios (RATHI et al., 2021;
CUNHA et al., 2017; HUBER et al., 2016), pois os sistemas de tratamento de efluentes
convencionais ndo tem eficiéncia para a remogéo desses compostos.

Os grandes volumes de efluentes domésticos e industriais sao uma das consequéncias
da expansdo econémica, e cabe a ciéncia e a tecnologia minimizar 0s impactos que esses
efluentes podem causar aos ecossistemas receptores. Todavia, as técnicas de deteccdo de
farmacos em &guas tornaram-se mais sensiveis quanto a capacidade de quantificar as
concentracdes destes compostos, alertando quanto ao impacto destes compostos nos
ecossistemas. Ja foi evidenciado que os farmacos podem causar efeitos cronicos e agudos
sobre o ecossistema, principalmente ao ambiente marinho (RATHI et al., 2021; PATEL et al.,
2019). Esses compostos possuem caracteristicas como atividade de disfuncdo enddcrina, alta
solubilidade em &gua, persisténcia, bioacumulacdo e podem ser potencialmente cancerigenos
e mutagénicos (RATHI et al.,, 2021; PATEL et al., 2019; BONNEFILLE et al., 2018;
NOGUERA-OVIEDO; AGA, 2016).

A técnica de adsorcdo tem se apresentado cada vez mais promissora e eficiente para a
remoc¢do de farmacos presentes em fase liquida. Quando comparada com outras tecnologias
de tratamento de &gua, a adsor¢do possui vantagens como a simplicidade dos seus
equipamentos, facilidade operacional, econdmica desde o projeto até a operagdo, ndo tem
formagdo de lodo e sem geracdo de compostos intermediarios toxicos, possibilidade de
desenvolvimento de materiais adsorventes com diferentes materias-primas e a possibilidade
de reuso dos adsorventes (PAL; PAL, 2019; AFZAL et al.,, 2018; CRINI et al., 2018;
SOPHIA; LIMA, 2018; CRINI, 2006). O desenvolvimento de compdsitos adsorventes
permite o uso de diferentes matérias-primas para combinar em um novo material com
propriedades capazes de satisfazer a remogéo de diferentes contaminantes.

Os biossurfactantes sdo compostos anfifilicos, produzidos por uma variedade de
microrganismos, com capacidade de suportar variagdes de temperatura e pH, e que

apresentam as mesmas propriedades emulsionantes e tensoativas que o0s surfactantes
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sintéticos. Essas propriedades permitem o uso dos biossurfactantes em diversas &reas,
incluindo medicina/salde, agricultura, meio ambiente e industrias (MARKANDE et al.,
2021). Neste sentido, o uso de biossurfactantes apresentam elevado potencial para serem
introduzidos na formulacdo de adsorventes ecologicamente apropriados para a aplicacdo
ambiental (ALSHABIB; ONAIZI, 2020; PEREZ-AMENEIRO et al., 2015).

Alguns trabalhos tém sido desenvolvidos no sentido de aumentar a capacidade de
adsorcéo de farmacos com o uso de biossurfactantes, sendo esta area recente e o estado da arte
ainda é escasso (NATARAJAN et al., 2022; KHERADMAND et al., 2021; KUMAR et al.,
2021). Tais propriedades dos biossurfactantes podem auxiliar na remogdo de contaminantes
presentes em &guas e em solos. No entanto, o real papel dos biossurfactantes nesses processos
precisam ser estudados para que haja o entendimento quanto as interacBes moleculares
envolvidas nessas misturas complexas. As diferentes estruturas quimicas dos biossurfactantes
e dos contaminantes provavelmente alteram o modo de suas interacdes e de como devem se
organizar estruturalmente.

Portanto, o objetivo deste capitulo foi abordar o estado da arte do uso de
biossurfactantes em processos adsortivos de farmacos presentes em fase liquida. Neste
cenario, sdo apresentadas informacgdes sobre como os biossurfactantes podem auxiliar no
processo de remocdo de farmacos em fase liquida, dados de estudos experimentais e 0s

processos de possiveis interaces entre os biossurfactantes e os farmacos.

2. Caracteristicas dos biossurfactantes

Os biossurfactantes sdo moléculas anfifilicas que possuem uma parte hidrofilica/polar
(cabeca) e outra hidrofébica/apolar (cauda), sendo produzidos por bactérias, fungos e
leveduras (MISHRA et al., 2021; SCHMIDT et al., 2021; DRAKONTIS; AMIN, 2020;
GUDINA et al., 2013). Devido a dificuldade dos microrganismos utilizarem algumas
substancias, como é o caso dos contaminantes, como fonte de nutrientes, estes liberam
biocompostos, entre estas 0s biossurfactantes, para interagir com diferentes moléculas
(DECESARO et al., 2021; MACHADO et al., 2020). As principais caracteristicas dos
biossurfactantes sdo baixa toxicidade e biodegradabilidade, sendo assim considerados
ecologicos (SARUBBO et al.,, 2022; AMBAYE et al.,, 2021; MISHRA et al., 2021;
DECESARO et al.,, 2020). Além disso, possuem diversas propriedades, dentre elas a
capacidade reducéo da tenséo superficial, atividade emulsificante, formar micelas em fungéo

da sua concentracdo micelar critica (CMC), tolerancia a pH e temperatura (SARUBBO et al.,
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2022; MALKAPURAM et al., 2021; MISHRA et al., 2021; ZHU et al., 2021; DRAKONTIS;
AMIN, 2020).

Os biossurfactantes podem se apresentar em agregados de trés tipos: micela, lamela e
vesicula (CHAMPION et al., 1995; VINSON et al., 1989). A micela é uma estrutura formada
por varios biossurfactantes, organizados com a parte apolar voltada para dentro da micela,
ficando expostos os grupamentos polares na parte externa (MALKAPURAM et al., 2021). Os
mondmeros de biossurfactantes podem se agregar acima de uma concentracdo limite
formando micelas estaveis. Esta concentracdo € conhecida como concentracdo micelar critica
(CMC), que consiste na concentragdo minima requerida para atingir a menor tensdo
superficial e induzir a formagdo de micelas (ZHU et al., 2021). A partir da micela, podem se
formar dois tipos de agregados; a vesicula e a lamela, os quais podem ser verificados através
de analise em microscopio eletronico (SHIN et al., 2008; LEBRON-PALER, et al., 2006;
CHAMPION et al., 1995). De acordo com Champion et al. (1995), a mudanca da micela para
0s seus agregados ocorre atraves da variagdo do pH, no qual a lamela forma-se
majoritariamente na faixa de pH 6,0, e a estrutura vesicular é formada principalmente entre o
pH 5,5 a 6,8. O agregado a ser formado no meio depende também do tamanho do grupo polar
e da forga de repulséo presente no biossurfactante, quanto maior o grupo, maior a formacao de
micelas, e quanto menor a forca de repulséo, maior a formacgdo de lamelas, sendo a vesicula o
tamanho intermediéario dos agregados (SHIN et al., 2008; CHAMPION et al., 1995). A
estrutura esquematica dos biossurfactantes e os seus tipos de agregados sao apresentados na

Figura 1.
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Figura 1: Representacdo esquematica de biossurfactantes e os tipos de agregados.

Biossurfactante Micela
l l L Y S

Grupo hidrofébico Grupo hidrofilico

Vesicula Lamela

Uma das principais caracteristicas que pode interferir na remocdo dos contaminantes
das matrizes é a CMC, a qual pode ser controlada pelo pH, temperatura, pressdo, dentre outros
(SARUBBO et al., 2022; CAROLIN et al., 2021; MISHRA et al., 2021; MOHAJERI;
NOUDEH, 2012). Geralmente, a formacdo de micelas ocorre por interacfes hidrofébicas e
por interacdes de Van der Waals (MISHRA et al., 2021). De acordo com Zhu et al. (2021), a
formacgéo de micelas pode ser a chave para o processo de descontaminacdo, pois as micelas
imobilizam as moléculas dos contaminantes em seu ndcleo hidrofébico para posterior
remocéao.

Os principais tipos de biossurfactantes sdo classificados em dois grandes grupos:
biossurfactantes de baixo peso molecular (50-1000 Da) e de alto peso molecular (1000-1500
Da) (MALKAPURAM et al., 2021; MISHRA et al., 2021; VAN HAMME et al., 2006). Os
biossurfactantes de baixo peso molecular sdo os glicolipidios, lipopeptideos, fosfolipidios e
acidos graxos, (MALKAPURAM et al., 2021; MISHRA et al., 2021), sendo estes
amplamente estudados. Os biossurfactantes de alto peso molecular, por sua vez, incluem os
polissacarideos poliméricos e os surfactantes poliméricos (MISHRA et al., 2021).

Os glicolipidios possuem acgucares simples no grupamento hidrofilico, tais como
ramnose, glicose, manoses, dentre outros. Ja& no grupamento hidrofébico, podem ser

encontrados lipidios saturados e insaturados. Alguns exemplos de glicolipidios sdo o0s
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ramnolipidios, soforolipidios, trealolipideos e manosileritritol (MISHRA et al., 2021;
DRAKONTIS; AMIN, 2020). Os ramnolipidios tém caracteristica anidnica devido aos
grupamentos hidrofilicos carboxilato e ramnosil, o que classifica os ramnolipidios em mono e
di-ramnolipidio. Ja o grupo hidrofébico, é composto por duas cadeias do grupamento alquil de
8 carbonos (SCHMIDT et al., 2021; DRAKONTIS; AMIN, 2020; NGUYEN; SABATINI,
2011).

Os lipopeptideos possuem peptideos, sendo esta porcdo peptidica importante para a
caracterizacdo do biossurfactante como anidnico ou catidnico, e acidos graxos saturados e
insaturados como grupos hidrofébicos (MISHRA et al., 2021). A surfactina, polimixina,
viscosina, serrewettin, fengycin e iturina sdo exemplos de lipopeptideos (MISHRA et al.,
2021). A surfactina é um biossurfactante aniénico composto por lipopeptidios ciclicos que
possui sete aminoacidos no grupo hidrofilico e possui de 13 a 15 carbonos em sua cadeia
hidrofébica (DRAKONTIS; AMIN, 2020; ANDRADE et al., 2017). Devido a sua carga
anionica, a surfactina interage com proteinas através de interacdes eletrostaticas (ANDRADE
etal., 2017).

Os fosfolipidios sdo componentes das membranas celulares das bactérias e séo
produzidos através da absorcdo de alcanos (MISHRA et al., 2021). Os biossurfactantes
baseados em acidos graxos sdo produzidos através da via bioquimica de oxidacéo de alcanos
(MALKAPURAM et al., 2021; MISHRA et al., 2021).

Polissacarideos poliméricos e surfactantes poliméricos sdo biossurfactantes de alto
peso molecular. De acordo com Mishra et al. (2021) os polissacarideos poliméricos séo
cadeias longas de proteinas ligadas a polissacarideos, e os surfactantes poliméricos sdo
proteinas naturais associadas a tensoativos produzidos por alguns animais, como sapos
(COOPER et al., 2017) e cavalos (VANCE et al., 2013).

Os biossurfactantes podem ser obtidos por microrganismos a partir de diferentes meios
de cultivo, com ampla variedade de fontes de carbono e nitrogénio, as quais sdo amplamente
estudadas para a reducdo dos custos de producdo, buscando alternativas em residuos,
principalmente agroindustriais (SARUBBO et al.,, 2022; MACHADO et al., 2020;
MALKAPURAM et al., 2021; MISHRA et al., 2021; SCHMIDT et al., 2021; DECESARO et
al., 2020; VAN HAMME et al., 2006). Dessa forma, a composic¢édo dos biossurfactantes pode
ser alterada conforme o tipo de microrganismo produtor e também de acordo com os tipos de
fonte de carbono e nitrogénio utilizados no meio de cultivo (SARUBBO et al.,, 2022;
JAYALATHA; DEVATHA, 2019; KASKATEPE; YILDIZ, 2016; NGUYEN; SABATINI,
2011).



26

Otimizar o meio de cultivo dos microrganismos € uma das melhores alternativas para
elevar a producgdo de bioprodutos, assim, deve-se tornar as fontes de carbono viéveis para 0s
microrganismos, em conjunto ao balanco de fontes de nitrogénio e micronutrientes
(SARUBBO et al., 2022; DECESARO et al., 2020; KASKATEPE; YILDIZ, 2016; NAJAFI
et al., 2010). As fontes de carbono podem ser divididas em trés grupos, carboidratos,
hidrocarbonetos e 6leos vegetais, destes, o glicerol, glicose, sucrose e 6leos crus se destacam
como OGtimas fontes de carbono (DECESARO et al., 2021; DECESARO et al., 2020;
KRELING et al., 2020; ANDRADE et al., 2017; KASKATEPE; YILDIZ, 2016;
CHRZANOWSKI et al., 2011). Ja para as fontes de nitrogénio, destacam-se a peptona, ureia,
extrato de carne, extrato de malte, nitrato de sddio, nitrato de aménio e sulfato de amoénio
(SARUBBO et al., 2022; KASKATEPE; YILDIZ, 2016).

Na literatura os biossurfactantes mais difundidos sdo o ramnolipidio e a surfactina
(PATOWARY et al., 2022; AUGUSTYN et al., 2021; DECESARO et al., 2021; MISHRA et
al.,, 2021; ABBASI et al., 2020; DECESARO et al., 2020; MACHADO et al., 2020;
BHOSALE et al., 2019; CHRZANOWSKI et al., 2011; COHEN et al., 2003; CHAMPION et
al., 1995). Diferentes microrganismos podem produzir biossurfactantes iguais ou
semelhantes. A bactéria que se destaca na producdo de ramnolipidios é a Pseudomonas
aeruginosas (PATOWARY et al., 2022; CHEN et al., 2021; BHOSALE et al., 2019; LI et al.,
2016). Ja a surfactina é produzida principalmente por bactérias do género Bacillus sp.
(SCHMIDT et al., 2021; DECESARO et al., 2020; LIU et al., 2020; MACHADO et al.,
2020).

Os biossurfactantes vem ganhando destaque na remocdo de contaminantes
emergentes, especialmente  farmacos. Estas biomoléculas podem aumentar a
remocao/biodegradacdo de contaminantes através da mobilizacdo, dispersao, solubilizacéo,
emulsificacdo, quelacdo e adsor¢do (CAROLIN et al., 2021; MALKAPURAM et al., 2021,
ZHU et al., 2021; ONAIZI, 2018; USMAN et al., 2016).

3. Conceitos gerais da técnica de adsorcao em fase liquida

A contaminacdo das aguas a partir de determinadas substancias fez surgir a
necessidade de tecnologias para remover estes contaminantes presentes em fase liquida. No
tratamento de aguas e efluentes a adsorcdo € um dos processos mais eficientes empregados
qguando se trata de reduzir os niveis de compostos toxicos presentes no ecossistema
(MACHADO et al., 2022; MELARA et al., 2021; SILVA et al., 2021; WANG et al., 2020; LI
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et al., 2016), sendo um dos métodos mais populares para a remocao destes contaminantes. Sua
importancia se destaca como um processo de separacdo e purificacdo que desde o inicio do
século XXI1 vem sendo alvo de estudo por sua importancia tecnoldgica, bioldgica e aplicacdes
praticas na industria (NASCIMENTO et al., 2020; MACCABE, 1993).

O fendmeno da adsorcao € o resultado de uma combinagdo de vérias forcas abrangidas
na adsorcdo fisica e quimica. Este fendbmeno se caracteriza pela transferéncia de massa de um
soluto presente em uma fase fluida a superficie de um material solido (NASCIMENTO et al.,
2014; KINNIBURGH, 1986; RUTHVEN, 1984). Portanto, varios fatores podem afetar o
processo de adsorcao, tais como, propriedades do adsorvente (material solido e insolivel que
processa a adsor¢do) e do adsorvato (molécula ou particula dissolvida a ser adsorvida), area
superficial, volume e distribuicdo dos poros, propriedades do solvente, pH do meio,
temperatura do sistema (HUMELNICU et al., 2017; NASCIMENTO et al., 2014; YAGUB et
al., 2014; PICCIN et al., 2009).

As propriedades dos adsorventes que se destacam s&o a area superficial, tamanhos dos
poros, densidade, grupos funcionais presentes na superficie e hidrofobicidade do material
(ACIKYILDIZ et al., 2015; PICCIN et al., 2009). As propriedades do adsorvato, por outro
lado, dependem de alguns fatores, como por exemplo, polaridade, a qual seleciona qual
espécie terd mais afinidade entre adsorvente e adsorvato, que também dependerd do seu
tamanho molecular, solubilidade, acidez e/ou alcalinidade (NASCIMENTO et al., 2020).

O fator que determina as forcas de interacdes na adsorcdo sdo as ligacdes entre o
adsorvente e o adsorvato, dividindo-se em dois tipos: adsorcdo fisica e quimica. A adsor¢édo
quimica é um tipo de adsorcdo considerada localizada porque somente alguns pontos das
moléculas dispersas na fase liquida se conectam com o adsorvente, se limitando a ligagdes
apenas nos seus sitios ativos (PICCIN et al., 2017; NASCIMENTO et al., 2014; CRINI;
BADOT, 2008; COONEY, 1998). Este tipo de adsorcao € mais forte que a adsorcdo fisica por
seu mecanismo consistir na substituicdo ou compartilnamento de elétrons entre o adsorvente e
a moléecula alvo (PICCIN et al.,, 2017; NASCIMENTO et al., 2014). J4 a adsorcdo fisica
ocorre a partir de uma atragéo fisica, comumente com interacGes de Van der Waals, interaces
eletrostaticas e ligacbes de hidrogénio, onde ndo provocam ligagfes quimicas e ndo alteram a
estrutura quimica do adsorvente, este tipo de adsorcdo é chamada de ndo localizada e ¢
possivelmente reversivel (NASCIMENTO et al., 2014; ZUIM, 2010; CRINI; BADOT, 2008;
COONEY, 1998).

O pH é um aspecto importante na adsorcdo, pois influencia no grau de distribui¢do das

especies quimicas (COONEY, 1998). O efeito da adsor¢do pode ser afetado pelas cargas
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superficiais presentes no adsorvente, isso € devido por estarem relacionadas com as
caracteristicas e as composi¢des da sua superficie, originando os sitios ativos (PICCIN et al.,
2017; NASCIMENTO et al., 2014; COONEY, 1998). Para verificar as espécies quimicas
dissolvidas na solucgdo, pode-se utilizar o indice do ponto de carga zero (PCZ), que ira inferir
na presenca de cargas positivas ou negativas (NEWCOMBE et al., 1993). Portanto, para
valores de pH inferiores ao PCZ, a carga superficial é positiva, 0 que é favoravel a adsorcao
de anions. Para valores de pH superiores ao PCZ, a carga superficial é negativa, facilitando a
adsorcéo de cations.

Nas isotermas de adsor¢do é possivel obter informac@es relevantes sobre o processo de
adsorcdo, como a capacidade de adsor¢do. Quando ocorre o contato entre o material
adsorvente e 0 adsorvato, 0 processo ocorre até que o ponto de equilibrio de adsorcao seja
atingido (PICCIN et al., 2017; NASCIMENTO et al., 2014; COONEY, 1998). Isso ocorre
porque 0s ions presentes no meio tendem a se transferir para a superficie do material
adsorvente até a fase liquida atingir uma concentragdo constante. Quando esta etapa ocorre
define-se que a adsorcdo atingiu o estado de equilibrio e entdo é possivel determinar a
capacidade de adsorcdo do adsorvente.

Para essa relacdo, isotermas de adsorcdo sdo executadas a temperatura constante com
diferentes dosagens de adsorvente ou através da variacdo da concentracao inicial de adsorvato
na fase liquida (NASCIMENTO et al., 2020; MACCABE, 1993). A temperatura € um
parametro muito importante, pois através dela pode-se calcular a termodinamica de adsorcao,
fundamental para verificar a espontaneidade e natureza do processo de adsorcdo. Os
diferentes comportamentos das isotermas de adsor¢do em fase liquida foram classificados por
Giles et al. (1960), em que infere-se no mecanismo de adsor¢do através de sua forma. Assim,
é possivel obter informacdes referentes a natureza do processo de adsorcdo (PICCIN et al.,
2017; GILES et al., 1960).

O uso de modelos fisicos-matematicos de isotermas proporcionam avaliar o equilibrio
da adsor¢do demonstrando qual a maxima capacidade de adsor¢do de um adsorvente (Qmax) €
para relacionar com os fendmenos descritos pelos modelos. Alguns modelos utilizados na
literatura para a adsorcdo de farmacos sdo os modelos de Dubinin-Radushkevich (DUBININ;
RADUSHKEVICH, 1947), Freundlich (FREUNDLICH, 1906), Hill (HILL, 1946), Langmuir
(LANGMUIR, 1918), Liu (LIU et al., 2003), Redlich-Peterson (REDLICH; PETERSON,
1959), Sips (SIPS, 1948) e Temkin (TEMKIN, 1941).

Além disso, também é importante avaliar a taxa de adsorcdo e quais Sdo 0S

mecanismos de transferéncia de massa envolvidos (CRINI; BADOT, 2008). Para isto, €
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utilizado a cinética de adsor¢do, em que € possivel obter a relacdo do tempo com a remoc¢éo
do adsorvato (DOTTO et al., 2017; QIU et al., 2009). A cinética de adsorcdo envolve a
transferéncia de massa de um ou mais componentes contidos no meio externo para o interior
das particulas do adsorvente, que devem migrar através dos poros até a regido mais interna da
particula, sendo que a difusdo no poro e na superficie influenciam diretamente na cinética de
adsorcdo (DOTTO et al., 2017; QIU et al., 2009).

A cinética de adsorcdo é geralmente expressa por curvas de capacidade de adsorcéao
em funcdo do tempo de contato. Para a andlise dos dados, modelos matematicos sdo
empregados para predizer os comportamentos envolvidos (DOTTO et al., 2017). Os modelos
cinéticos pseudo-reacionais de ordem fracionaria (AVRAMI, 1939) pseudo-primeira-ordem
(LAGERGREEN, 1907), pseudo-segunda-ordem (HO; MCKAY, 1999) e modelo de Elovich
(ELOVICH; LARINOQOV, 1962), sdo os mais utilizados pela literatura para os ajustes de dados

experimentais na remogédo de contaminantes emergentes.

4. Influéncia dos biossurfactantes na adsorc¢do de farmacos

O uso de biossurfactantes na técnica de adsorcdo tende a ser um processo vantajoso.
Os biossurfactantes podem ser introduzidos através do seu uso diretamente na fase liquida,
como, também podem ser utilizados na formacdo de um compdsito (SHARMA et al., 2021;
KUMAR et al., 2021). A composicao quimica dos biossurfactantes e as suas interagdes com o
adsorvente e o adsorvato, sdo fatores chave para a sua aplicacdo na técnica de adsorcéo.
Assim, faz-se necessario entender os mecanismos envolvidos nestes processos, seja com a
adicdo do biossurfactante na formulacdo do compdésito, ou como um auxiliar no meio para
aumentar a biodisponibilidade do contaminante. A Tabela 1 sumariza os estudos observados
em relacdo a remocdo de farmacos por adsor¢do utilizando materiais adsorventes com

biossurfactantes em sua composigéao.
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Tabela 1: Tipos de adsorventes com biossurfactantes e suas condi¢des operacionais na adsorcéo de farmacos através de ensaios em fase liquida.

Adsorvente

Farmaco

Condigdes operacionais

pH

Temperatura (°C)

Concentracéao
(mg/L)

(max

(mg/g)

Interacdes

Referéncia

Nanoparticulas
magnéticas
encapsuladas de
quitosana revestidas
com ramnolipidios

Paracetamol

30

20

96,35°

Adsorcéo quimica

Natarajan et al.
(2022)

Nanocomposito de
hidréxido duplo de
camada de
ramnolipidio
magnético

Ibuprofeno

25

80

200,09?

Adsorcao fisica,
atracdo eletrostatica,
ligacdo de
hidrogénio e troca
anionica

Kheradmand et al.
(2021)

Carvao ativado
magnético suportado
por glicolipidios
(CAMG)

Carvao ativado
suportado por
glicolipidios (CAG)

Carvao ativado (CA)

Diclofenaco

10

77,512

55,86°

20,872

Kumar et al.
(2021)

Legenda: 2, Modelo isotérmico de Langmuir.
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Os biossurfactantes podem atuar como agente de espagamento entre camadas do
material base e melhorar a estabilidade do material (KHERADMAND et al., 2021). Podem
também afetar as cargas superficiais e a hidrofilicidade/hidrofobicidade, reduzir a tensdo
superficial e interfacial do adsorvente com o0 sistema aquoso contendo o contaminante
(NATARAJAN et al., 2022). Todas essas vantagens contribuem para uma adsor¢do bem
sucedida, obtendo-se capacidades de adsorcao entre 55 e 200 mg/g de acordo com a Tabela 1,
envolvendo diferentes interacdes entre 0s compositos com biossurfactantes e os farmacos.

Isso vai ao encontro do estudo de Kumar et al. (2021), que desenvolveram compositos
a base de carvao de residuos de frutas tropicais (precursor do biocarvao) utilizando
biossurfactante e Fe»Os como ativadores. Esses materiais foram capazes de melhorar a
porosidade superficial do precursor (CAMG>CAG>CA), consequentemente isso aumentou a
adsorcdo do diclofenaco (77,51, 55,86 e 20,87 mg/g, respectivamente). Na ativacdo, 0s
materiais sdo impregnados no precursor para reacdo e despolimerizacdo parcial da
hemicelulose e lignina. Isso fornece certa elasticidade e diminui a resisténcia mecanica,
provocando o inchaco da particula. Em seguida, o processo térmico foi realizado para
desidratacdo e condensacdo dos componentes. A porosidade foi aumentada pela protecdo de
algumas liga¢des cruzadas adicionais induzida pela presenca de espécies idnicas metalicas e
dos grupos funcionais do biossurfactante (KUMAR et al.,, 2021; MOLINA-SABIO;
RODRIGUEZ-REINOSO, 2004).

No estudo de Sharma et al. (2021), se buscou compreender 0s mecanismos de reacao
envolvidos na sintese de um material atraves do método sol-gel, usando surfactina produzida
por Bacillus subtilis e um precursor de silica (ortossilicato de tetraetila, TEOS). A interacdo
entre o biossurfactante e o0 TEOS ocorreu na presenca de NH4sOH aquoso, H20 e C2Hs0H,
para gerar a molécula complexada de Si—O-surfactina. Apds isso, essas moléculas se ligaram
umas as outras para gerar uma molécula esférica composta por numerosos complexos a base
de Si—O-surfactina. As principais interacdes com a surfactina foram através da sua parte
hidrofilica. Ja Augustyn et al. (2021) verificaram, através do potencial zeta, a ocorréncia de
interacdes de Van der Waals entre a surfactina e carvao ativado, sendo diretamente afetados
pelo pH e pela concentragdo do biossurfactante.

Desta forma, compreender os sitios ativos disponiveis para interacbes com as
moléculas alvos é necessario, pois também se deve justificar o seu uso pelo aprimoramento
em caracteristicas fisicas e quimicas para englobar o avanco na ciéncia dos materiais, além da

sustentabilidade dos processos.
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Perez-Ameneiro et al. (2015) produziram um compdsito lignocelulésico com adi¢do
de biossurfactante lipopeptidico natural para o tratamento de efluentes. A presenga de
biossurfactante melhorou a homogeneizacao e a qualidade da emulsao na etapa de formulacéo
do compdsito, além de resultar em uma esfera mais aspera, arredondada, compacta e melhor
emulsificada. Assim, a adsor¢do de contaminantes pode ser alcangada através da formacdo de
um revestimento de biossurfactante emulsionado em torno dos adsorventes, sendo que 0S
grupos funcionais presentes no adsorvente também podem aumentar a formacéo de ligacdes e
a capacidade de adsor¢édo (ZHU et al., 2021).

Zhu et al. (2013) desenvolveram um adsorvente de argila (Na-montmorilonita)
modificada por lipopeptideo para a remocéo de metal pesado, em que se mostrou eficiente
para este fim. Isso foi devido a formagdo de complexos com os ions metélicos livres na
solucdo através de ligacOes coordenadas ou ligacdes ibnicas, com os ligantes ricos em O e N
do biossurfactante.

Em fase liquida, os biossurfactantes possuem a capacidade de interagir com diferentes
substancias diante de sua natureza anfifilica, podendo atuar de diferentes formas para auxiliar
no processo de remocdo de farmacos. Estes mecanismos de interacdo estdo, muitas vezes,
descritos em estudos relacionados a degradacdo de farmacos. A Tabela 2 apresenta alguns
estudos que abordam a degradacdo de farmacos por biossurfactantes e microrganismos.


https://www-sciencedirect.ez116.periodicos.capes.gov.br/topics/engineering/adsorption-capacity

Tabela 2: Tipos de biossurfactantes e condi¢fes operacionais na biodegradacéo de farmacos.
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Condigdes operacionais

Remocéo

Biossurfactante/microrganismo Farmaco oH Temperatura Concentracio (%) Tempo | Referéncia
(°C)
Lipopeptideos produzido por trés : i Jatowiecki et al.
espécies de Bacillus subtilis Norfloxacina 30 7,5 mg/L 76 26d (2017)
Lipopeptideo produzido por , i i 0,356 mg/L de Jayalatha e
Bacillus licheniformis Triclosan efluente doméstico 100 16h Devatha (2019)
Tetraciclina - - 84,60 120 h
Bacillus clausii com adicéo de Oxitetraciclina ] ) 100 9% h
ramnolipidio
Clortetraciclina - - 100 24 h
Tetraciclina - - 83,70 24 h
Bacillus clausii com adicéo de . . i
surfactina Oxitetraciclina ) - 10 mg/L 100 24h | Liuetal. (2020)
Clortetraciclina - - 100 72 h
B Tetraciclina - -
Co-cultura de B. clausii e B.
amyloliquefaciens produtora de Oxitetraciclina 7,12 37 76,60 -
surfactina —
Clortetraciclina 88,90 -
Comunidade bacteriana* com di- 93.87
ramnolipideo (Di-RL) '

. : : 30 pug/g de Guo et al.
Comunidade bacteriana* com Triclosan - - HE'E 56 d
mono-ramnolipideo (mono-RL) sedimento 49,41 (2016)
Comunidade bacteriana* com 76,03




ramnolipideo bruto (RL)

Comunidade bacteriana* com
ramnolipideo bruto (RL)

8-9

35

<90 pg/g de
sedimento

89,53

34

Legenda: *Microrganismos indigenas em sistemas agua-sedimento.
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Em fase liquida os biossurfactantes melhoram as interacbes de superficie entre
substancias polares e ndo-polares (CAROLIN et al., 2021; SARUBBO et al., 2015). Sabe-se
que a parte hidrofobica dos biossurfactantes se liga a compostos ndo polares enquanto a parte
hidrofilica se liga a dgua na interface (MALKAPURAM et al., 2021; LI; CHEN, 2009).
Através dessas interagdes, ocorre um aumento na biodisponibilidade do composto organico
hidrofébico, tornando possivel a sua remoc¢éo ou degradacdo (MALKAPURAM et al., 2021;
SARUBBO et al., 2015). Os surfactantes provenientes de microrganismos sdo geralmente
mais eficientes que os surfactantes quimicos na reducdo da tensdo superficial das interfaces
fluido-fluido (ONAIZI, 2018; SARUBBO et al., 2015). Dessa forma, sdo agentes de interesse
no aumento da biodisponibilidade de contaminantes e, consequentemente, na sua remocao
(MALKAPURAM et al., 2021; VARJANI; UPASANI, 2017; USMAN et al., 2016).

A mobilizacdo é uma das formas de melhorar a biodisponibilidade de contaminantes.
Esse processo ocorre quando a concentracdo do biossurfactante estiver abaixo da sua CMC
(MALKAPURAM et al., 2021; USMAN et al., 2016). Por outro lado, a solubilizacdo ocorre
guando a concentracdo do biossurfactante for maior do que a CMC através da formacao de
micelas (CAROLIN et al., 2021; USMAN et al., 2016; LI; CHEN, 2009). As extremidades
hidrofobicas do contaminante estdo conectadas dentro da micela e a extremidade hidrofilica
esta conectada com a fase liquida (CAROLIN et al., 2021). Assim, a concentracdo crescente
de biossurfactantes facilita a complexacdo da micela com contaminantes, melhorando sua
solubilizacdo (ZHU et al., 2021).

Alguns biossurfactantes apresentam destaqgue com relacdo a capacidade de
descontaminacdo através do aumento da emulsificacdo de contaminantes em fase liquida
(ZHU et al., 2021; ONAIZI, 2018). A emulsificacdo consiste na dispersdo de compostos
organicos hidrofobicos na fase aquosa como goticulas minusculas que podem ser aumentadas
pela presenca de biossurfactantes na mistura (MALKAPURAM et al., 2021; VARJANI,
UPASANI, 2017). Os biossurfactantes de alto peso molecular s&o considerados
emulsificantes mais eficientes, uma vez que se ligam a superficies e estabilizam dispersfes de
um liguido em outro (KRELING et al., 2020; VARJANI; UPASANI, 2017; MARKANDE et
al., 2013). Assim, a estabilidade de uma dispersdo pode ser analisada através da atividade de
emulsificacdo (KRELING et al., 2020).

Sabe-se que diversos fatores podem interferir nos processos de adsor¢do e de
biodegradacdo, como o pH e a temperatura. O comportamento eletrostatico, definido através
do pH, se dara através das cargas positivas (H") ou negativas (OH") presentes nas superficies

do adsorvente e do adsorvato. Esse comportamento pode tornar o0 processo atrativo ou
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repulsivo entre as moléculas. A constante de ionizagdo dos farmacos deve ser considerada,
para favorecer o processo adsortivo. Além disso, 0s principais métodos de separacdo e/ou
recuperacdo dos biossurfactantes sdo realizados atraves de precipitacdes devido a alteracdo do
pH (DECESARO et al., 2021; SHARMA et al., 2021; MACHADO et al., 2020; KRELING et
al., 2020). Desta forma, a precipitagédo superficial do complexo contaminante/surfactante pode
ser um mecanismo de remocao.

Por outro lado, mudancas de pH na solucdo podem afetar a morfologia dos
biossurfactantes (WU et al., 2015). A exemplo disso, o ramnolipidio altera a sua morfologia
de lamelar para vesicular e, posteriormente, para micelas com o aumento do pH (CHAMPION
et al., 1995). Esse biossurfactante caracteriza-se como um &cido fraco e com o aumento do
pH, a sua parte hidrofilica torna-se mais carregada (ALSHABIB; ONAIZI, 2020; WU et al.,
2015), também influenciando no arranjo morfologico do biossurfactante.

A alteracdo do pH também pode afetar a relagdo entre o contaminante e o sedimento.
Em pHs mais altos, existe mais matéria organica dissolvida na fase liquida (GUO et al., 2016;
WU et al., 2015). Isso também acaba influenciando na atracdo que o contaminante pode ter
pelo sedimento em fun¢do da sua constante de dissociacdo (Kp), justificando as mudancas de
biodisponibilidades dos contaminantes em diferentes valores de pH. Em condicdes alcalinas,
o0 sedimento torna-se mais hidrofilico e a matéria orgéanica dissolvida pode atuar como meio
de adsorcéo (WU et al., 2015).

A temperatura afeta na velocidade de difusdo das moléculas de adsorvato e na
termodinamica de adsorcdo (capacidade de adsorcdo). Assim, nas Tabelas 1 e 2, as
temperaturas observadas variaram de 25 a 37 °C. Somado a isso, a temperatura influencia na
quantidade de contaminante que ficara adsorvida (GUO et al., 2016). Esse parametro também
ird influenciar nas comunidades microbioldgicas presentes no meio aquoso, permanecendo no
ambiente as mais favoraveis para determinada condicdo, e afetando na degradacdo do
contaminante através de efeitos diretos na atividade enzimatica (PETTERSSON; BAATH,
2003).

Segundo Zhu et al. (2021), a temperatura afeta a organizagdo das micelas, durante o
seu processo de formagdo. Isso estd associado ao ponto de Krafft, o qual é definido como a
temperatura minima para que 0os compostos tensoativos formem micelas (ZHU et al., 2021;
VAUTIER-GIONGO; BALES, 2003; HIRATA et al., 1996; KRAFFT, 1899). Além disso, a
temperatura pode influenciar no tipo das ligagcbes que podem prevalecer na formagéo das
micelas. As interacdes hidrofobicas aumentam de intensidade com o aumento da temperatura
(MOHAJERI; NOUDEH, 2012; CHANDLER, 2005), j4 as interacdes eletrostaticas séo
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favorecidas em baixas temperaturas (ZHU et al., 2021) e as ligacGes de hidrogénio séo
prejudicadas com o aumento da temperatura (MOHAJERI; NOUDEH, 2012; SHE et al.,
2012). Desta forma, a temperatura desempenha um papel importante na formacéo e
estabilizacdo das micelas, e como esta ird interagir com o contaminante.

A formacéo das micelas promove a dessorcao, difusdo e dissolugéo de contaminantes
em fase liquida através da descontaminacdo micelar aprimorada (ZHU et al., 2021), o que
facilita a remocdo por diferentes processos, como biorremediacdo, fitorremediacgéo,
degradacdo microbiana, adsorcdo, precipitacdo, filtracdo, entre outros (NATARAJAN et al.;
2022; SONOWAL et al., 2022; DECESARO et al., 2021; LIU et al., 2020; MACHADO et al.,
2020). As micelas podem atuar também no transporte de catalisadores, como nanoparticulas,
para diversos processos de descontaminacdo (ZHU et al., 2021).

A formacdo de micelas com diferentes grupos funcionais e cargas em sua superficie
destacam-se por terem excelentes propriedades quelantes e adsorventes (ZHU et al., 2021).
Com isso, 0s contaminantes se ligam com a superficie da micela formando uma mistura
complexa, essas interacbes podem ser de diferentes tipos, como ibnica e eletrostatica
(RASTOGI; KUMAR, 2021; ZHU et al.,, 2021; ZHU et al., 2013). As micelas de
biossurfactantes podem se ligar aos contaminantes inorganicos, formando complexos que
podem ser retidos e em seguida removidos (ZHU et al., 2021). A exemplo disso, tem-se a
formacgéo de complexos pela interacdo do metal e do biossurfactante/micelas, esta interagdo
ocorre através da troca inica dos ligantes negativos presentes na superficie da micela e com
0s ions metalicos. Esse mecanismo € aumentado quando a atividade da fase de solucdo dos
ions metalicos é reduzida, de acordo com o principio de Le Chatelier (SRIVASTAVA et al.,
2021; RASTOGI; KUMAR, 2020; ATKINS; PAULA, 2006).

As propriedades fisico-quimicas dos biossurfactantes (por exemplo, tensdo superficial
e interfacial e seus valores de CMC) e sua formacdo micelar dependem do seu tipo, sua
estrutura (geometria da parte hidrofilica e comprimento da parte hidrofébica) e grupamentos
carregados (ZHU et al., 2021). Consequentemente, influenciam na formacdo de diferentes
conformagbes e comportamentos das micelas, como seu tamanho, mudanca de forma e
nameros de agregados micelares (ZHU et al., 2021; RASTOGI; KUMAR, 2020). Deste
modo, a area superficial da micela e a quantidade de sitios de ligacOes, que facilitam ou
determinam as interagfes com os contaminantes, sdo diretamente afetados (ZHU et al., 2021,
RASTOGI; KUMAR, 2020).

Alshabib e Onaizi (2020) estudaram o efeito do biossurfactante de ramnolipidio como

aditivo para a remediacdo enzimatica de bisfenol A pela lactase. O ramnolipidio se mostrou
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eficiente para aumentar a taxa de remocdo enzimatica, devido ao impedimento do acesso de
radicais livres/produtos poliméricos formados nos sitios ativos da lacase, minimizando a
perda da atividade enzimatica. Esse efeito foi encontrado em concentracdes abaixo do CMC
do biossurfactante, na sua forma pré-micelar. Porém, a remocéo do bisfenol A diminuiu com
0 aumento da concentracdo do ramnolipidio, ainda abaixo do CMC, possivelmente por
interagBes indesejaveis com a enzima e/ou com o contaminante formando agregados com as
moléculas do biossurfactante, impedindo a degradacao pela lactase.

Os biossurfactantes podem substituir as moléculas de maior energia na interface,
diminuindo a energia livre do sistema e, por fim, atuar na reducdo da tensdo superficial e
interfacial das duas fases (CAROLIN et al., 2021; ZHU et al., 2021; SARUBBO et al., 2015).
Assim, a eficacia de processos de remocdo utilizando biossurfactantes pode ser mensurada
através da maxima reducdo da tensdo superficial (HAIDAR et al., 2020; VARJANI;
UPASANI, 2017).

5. Concluséo e perspetivas futuras

Ainda estdo sendo descobertas novas aplicagdes nobres aos biossurfactantes, as quais
estdo atreladas a necessidade de produtos e processos mais sustentaveis, para garantir a
preservacdo dos recursos naturais. O uso de biossurfactantes em processos adsortivos de
farmacos em fase liquida é uma tematica a ser preenchida nas lacunas do conhecimento.
Poucos estudos aplicaram os biocompostos com esse intuito, mas que obtiveram resultados
satisfatorios e melhorados com o seu uso, como foi o caso do uso do ramnolipidio e da
surfactina. Nesse processo, ha diversos fatores significativos envolvidos e os biossurfactantes
podem atuar de diferentes formas, como agentes de espacamento, na reducdo da tensdo
superficial e interfacial, mobilizacdo, dispersdo, solubilizacdo, emulsificagdo, quelagdo e
adsorcdo. Desta forma, o uso de biossurfactantes e somado as variaveis operacionais ainda
permanecem desafiadoras.

Assim, através desta revisdo sistematica confirma-se que o0s biossurfactantes
apresentam diversas propriedades de interesse no processo de remocao de farmacos em fase
liquida. Estes, podem ser inseridos junto ao contaminante ou em formulagGes de novos
materiais adsorventes. As possiveis interacdes dos biossurfactantes com os farmacos e outros
contaminantes, podem estar fortemente relacionados com a formacdo e morfologia das
micelas, e com os grupos funcionais favoraveis para interacdes quimicas, aumentando a

biodisponibilidade e, consequentemente, a remoc¢do das substancias alvo. Interacdes fisicas
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também auxiliam nesse processo. Além disso, condi¢Bes operacionais como pH e temperatura
devem ser levadas em consideracdo para se alcangar eficientes remocdes de contaminantes
emergentes.

O desenvolvimento de compositos adsorventes com biossurfactantes possibilita 0 uso
em outras areas, como € o caso do desenvolvimento de sensores, membranas, catalisadores,
recuperacdo de uma molécula alvo, agentes de flotacdo, liberacdo e carregamento de

farmacos.
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4 CAPITULO 1V: Synthesis of glutaraldehyde-modified silica/chitosan

composites for the removal of water-soluble diclofenac sodium”

Abstract

Composite materials are effective adsorbents for the removal of various types of
contaminants, such as pharmaceutical products. However, they require improvement to
achieve a good adsorption capacity. This study presents the development of a promising
adsorbent: silica/chitosan modified with different proportions of glutaraldehyde, which
involves the D-glucosamine units from chitosan. The developed materials were evaluated for
their ability to remove diclofenac sodium. The adsorption data showed that the diclofenac
adsorption efficiency increased with increasing degree of glutaraldehyde crosslinking. The
equilibrium and kinetic data were well fit by the Liu and Elovich models, respectively, and
the maximum adsorption capacity was 237.8 mg/g. Therefore, it can be assumed that the
process is predominantly chemical and exothermic, with a high affinity between the
adsorbents and diclofenac sodium. The adsorption mechanisms were investigated to better
understand the interactions, and the predominance of covalent bonds with the self-

polymerized glutaraldehyde was verified.

Keywords
Emerging contaminant; Pharmaceutical product; Crosslinking; Self-polymerization;

Adsorption isotherms; Adsorption kinetics.
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5 CAPITULO V: Adsorcdo de amoxicilina por um comp6sito de

quitosana/sol-gel reticulado com glutaraldeido”

Resumo

A presenca de amoxicilina (AMX) em recursos hidricos pode causar danos ao meio ambiente
e a salde humana, sendo necessaria a sua eficaz remocdo. A adsorcdo é uma técnica
promissora para a remocdo de AMX presente em aguas. O desenvolvimento de compdsitos
adsorventes € uma lacuna no conhecimento quando se trata da remocdo de farmacos por
adsorcdo. Neste contexto, este trabalho teve como objetivo avaliar a remocdo de AMX em
solucdo aquosa por um compdsito adsorvente desenvolvido através da técnica sol-gel,
baseado em quitosana reticulada com glutaraldeido. A capacidade de adsor¢do do compésito
foi avaliada através de isotermas de adsor¢do, sendo observado um valor de 97,4 mg/g predito
pelo modelo de Langmuir. A natureza de adsorcdo foi caracterizada como quimica e
endotérmica. As cinéticas de adsorcdo foram descritas pelo modelo de pseudo-segunda-
ordem, sendo caracterizada por adsorcdo superficial e nos intermediarios da particula. O
adsorvente apresentou um promissor ciclo de vida, sendo regenerado por até 10 ciclos usando
NaOH 0,01 mol/L. Quando aplicado no tratamento do efluente hospitalar simulado, alcangou-
se remocado global de 56.48%, além de remover DQO, fosforo, turbidez e cor. Esse estudo

contribui para o alcance dos ODS 6 e 14.

Palavras-chave
Contaminante emergente, antibidtico, isoterma, cinética, termodinamica, ciclo de vida,

efluente hospitalar.

* Thais Strieder Machado, Larissa Crestani, Giovana Marchezi, Flavia Melara, Bruna Strieder
Machado, Jeferson Steffanello Piccin.

Seréa submetido para uma revista cientifica.
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1. Introducéo

Os 17 Objetivos do Desenvolvimento Sustentavel (ODS) foram definidos pela
Organizacdo das Nac6es Unidas (ONU) através de metas a serem alcancadas até 2030, a partir
dos pilares da economia, sociedade e meio ambiente, com o0 intuito de atingir a
sustentabilidade da humanidade (Bontempi et al. 2021; Halkos e Gkampoura 2021). Entre
esses objetivos, os ODS 6 e 14 estdo intimamente relacionados aos recursos hidricos, agua
potavel e efluentes. O ODS 6 aborda a 4gua potavel e o saneamento basico, que visa assegurar
a disponibilidade e a gestdo sustentavel da dgua e saneamento para todos (UN 2021). Ja o
ODS 14 refere-se a vida na &gua, para promover 0 uso sustentdvel dos oceanos, mares e
recursos marinhos visando o desenvolvimento sustentavel (UN 2021).

Em 2020, cerca de 2 bilhGes de pessoas sofriam com a falta de agua potavel tratada de
forma segura (UN 2021). Assim, comunidades pelo mundo dependem de fontes de agua
contaminadas ou com a presenca de substdncias que causam danos a salde humana
(Bontempi et al. 2021). A exemplo dessas substancias, pode-se citar 0os contaminantes
emergentes, tais como defensivos agricolas, corantes, metais toxicos e farmacos (Feltracco et
al. 2021; Upadhyay et al. 2021; Usman et al. 2021; Ahmed et al. 2020; Bakshi et al. 2020;
Pereira et al. 2020). Uma parte desses contaminantes podem ser difundidos em &guas
superficiais e subterraneas, devido a sua estabilidade e hidrofilicidade, podendo persistir
também nas estacdes de tratamento de efluentes (Bontempi et al. 2021). A exemplo disso,
tem-se os antibidticos que chegam até os recursos hidricos por meio do lancamento de
efluentes domésticos, de industrias farmacéuticas, de clinicas e hospitais sem o tratamento
adequado (Pandey et al. 2021; Aus der Beek et al. 2016).

A AMX é um dos antibidticos mais usados no mundo (Klein et al. 2021), tanto na
medicina humana como na veterinaria. Esse farmaco ¢ um antibiotico -lactdmico de amplo
espectro que pertence a classe das penicilinas, atuando como bactericida de bactérias gram-
negativas e gram-positivas (Matozzo et al. 2016). Em 2018, a Unido Europeia incluiu a AMX
na lista de substancias em vigilancia para monitorizacdo no ecossistema aquatico, com limite
méaximo de deteccdo de 78 ng/L (Commission Implementing Decision (EU) 2018/840).

A AMX, mesmo em concentracdes reduzidas, tem potencial de causar impactos
ambientais, como observado por Matozzo et al. (2016), que avaliaram o efeito da AMX em
molusco améijoa Ruditapes philippinarum e mexilhdo Mytilus galloprovincialis, expondo-0s
a concentragdes de 100, 200 e 400 pg/ L por 1, 3 e 7 dias. Os autores observaram diminui¢do

do pH da hemolinfa dos organismos avaliados, podendo causar acidose extracelular, afetando
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respostas fisiologicas. Gonzélez-Gonzalez et al. (2021) avaliaram o efeito da AMX sobre
zebra fish (Danio rerio), que em concentragdes iguais ou superiores a 14,192 pg/L ha um
aumento de embrides mal formados ou mortos. Além disso, a presenca de antibidticos no
ecossistema pode causar problemas como as bactérias superresistentes.

Dessa forma, o tratamento eficaz de aguas e efluentes contendo farmacos,
especialmente os antibioticos, é fundamental para garantir a vida do ecossistema aquatico e
para a seguranca da agua consumida pelas comunidades. De acordo com Rivera-Utrilla et al.
(2013) e Homem e Santos (2011) os métodos convencionais de tratamento de efluentes ndo
sdo capazes de remover de forma adequada os farmacos, permanecendo concentracdes na
faixa de micro e/ou nanogramas, que ainda possuem potencial de persistir no meio ambiente,
causando impactos como o0s anteriormente relatados. Assim, métodos avancados de
tratamento de efluentes como a adsorcdo podem ser eficazes para evitar a contaminacdo dos
recursos hidricos por este tipo de contaminante. Isso contribui para assegurar a melhoria na
qualidade da agua e promovendo a protecdo de ecossistemas aquaticos (Halkos e Gkampoura
2021), na qual sdo metas que estdo diretamente relacionadas ao ODS 6.

A adsorcdo consiste na transferéncia de massa de um meio liquido ou gasoso para um
solido adsorvente, no qual fica retido na superficie do adsorvente por meio de interacdes
fisicas ou quimicas (Bonilla-Petriciolet et al. 2019). Uma lacuna do conhecimento na &rea de
adsorcdo é o desenvolvimento de novos materiais com a capacidade de remover farmacos,
sendo um campo explorado por diversas pesquisas (Machado et al. 2022; Pandey et al. 2021;
Rigueto et al. 2021; Yaqubi et al. 2021; Imanipoor et al. 2020; Zbair et al. 2019; Danalioglu et
al. 2017).

A quitosana é um dos materiais que tem se destacado na remocéo de corantes (Melara
et al. 2021), pesticidas (Cocenza et al. 2012) e farmacos (Machado et al. 2022). Dessa forma,
a quitosana também pode ser relacionada ao ODS 6, uma vez que pode ser utilizada como
adsorvente ndo convencional (Vallejo-Dominguez et al. 2021; Crini e Badot 2008). A
quitosana é um biopolimero que pode ser obtido da desacetilagdo alcalina da quitina presente
em exoesqueletos de crustaceos e na parede celular de microrganismos (Vallejo-Dominguez
et al. 2021; Ahmed et al. 2020; Bakshi et al. 2020; Weska et al. 2007; Kumar 2000). A maior
fonte de matéria prima para a producéo de quitosana sao os residuos da industria pesqueira de
crustaceos (Crini e Badot 2008). O aproveitamento deste residuo proporciona a preservagao
de ecossistemas aquaticos, o desenvolvimento de pessoas que trabalham com a pesca e

extinguir com a pesca ndo regulamentada, enquadrando-se nas metas do ODS 14.
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Apesar de bons resultados em sistemas em batelada, a quitosana na sua forma natural
ndo possibilita 0 uso em sistemas continuos de adsor¢do, devido a solubilizacdo em meio
acido e pelo arraste com o fluxo de efluente (Kasiri 2019). Além disso, a quitosana apresenta
impedimento estérico, que ocorre devido a sobreposicdo de nuvens eletrénicas nos sitios
ativos, que faz com que ocorra menor disponibilidade destes para o processo de adsor¢ao
(Dotto et al. 2015). Portanto, modifica¢cbes na quitosana podem superar as caracteristicas
indesejaveis desse adsorvente. Uma das possiveis modificaces é a formacdo de compositos
adsorventes, a partir da associacdo do biopolimero com polimeros inorganicos, com o
objetivo de aumentar a &rea superficial, resisténcia mecénica e térmica, mantendo as
caracteristicas favoraveis a adsor¢ao do polimero organico (Kotodynska et al. 2017).

Ademais, a quitosana e 0 desenvolvimento de compositos adsorventes estdo
diretamente associados com o desenvolvimento de novas tecnologias e inovacgdes, sendo que
estudos apontam para técnicas de obtencdo mais sustentaveis, apresentando maior rendimento
e aplicacBes com maior eficiéncia e menor custo (Bontempi et al. 2021; Vallejo-Dominguez
et al. 2021). Isso também contribui para o alcance do ODS 9, que prevé a industrializacéo,
inovacéo e infraestrutura de maneira mais sustentavel (Halkos e Gkampoura 2021).

Dessa forma, o objetivo deste trabalho foi avaliar um composito adsorvente a partir de
quitosana, silica e glutaraldeido para a remoc¢do de farmaco da &gua. Para isso, a AMX foi
utilizada como farmaco modelo. Ensaios de adsorcdo foram realizados para avaliar o
desempenho da adsorcdo da AMX, tais como isotérmicos, cinéticos e termodindmicos, para
verificar os mecanismos de adsorcdo envolvidos e a possibilidade de regenerar o0 composito
adsorvente. Além disso, foi elaborado um efluente hospitalar simulado para verificar a

eficiéncia do compdsito em situacdes reais.

2. Materiais e métodos

2.1 Producéo de quitosana

A quitosana utilizada no estudo foi obtida a partir de cascas de camardo de acordo com
método descrito por Weska et al. (2007) e otimizado por Moura et al. (2015). Para isso, as
cascas de camardo foram submetidas as etapas de desmineralizacdo, desproteinizacéo,
desodorizagdo e secagem, obtendo-se a quitina. Esta entdo foi seca e desacetilada. A
desacetilagdo termoquimica foi realizada utilizando NaOH 45% (m/v) sob a temperatura de

ebulicdo por 4 h, agitacdo de 60 rpm em um reator com refluxo total aberto (confeccao
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prépria, em inox, didmetro de 22 cm e capacidade til de 6 L, representado na Figura 1). A
quitosana obtida nesta etapa foi purificada através de solubilizacdo em &cido acético 2%
seguida de precipitacdo em pH baésico e liofilizada. A quitosana obtida apresentou 85% de
grau de desacetilacéo por titulacdo potenciométrica, de acordo com método descrito por Jiang

et al. (2003) e Tan et al. (1998).

Figura 1: Representacdo esquematica do reator com refluxo total aberto utilizado para a

desacetilacdo termoquimica da quitina.

|

Legenda:

1 - Condensador

2 - Agitador mecénico
3 - Termbémetro

4 - Reator em inox

2.2 Sintese do adsorvente

A sintese do xerogel, denominado compdsito Si/Chi-Glu, foi realizada conforme

Machado et al. (2022), na razdo estequiométrica de 1 mondmero de quitosana (D-
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glucosamina) para 8 moléculas de glutaraldeido. Assim, no desenvolvimento do material
foram realizadas as etapas de pré-hidrolise, dissolucdo da quitosana, hidrdlise,
policondensacdo, envelhecimento e lavagem do compadsito.

A pré-hidrolise foi realizada com 10 mL do precursor de silica TEOS (Tetraethyl
Orthosilicate, Sigma Aldrich, grau analitico), que foi misturado a uma solugdo contendo 12
mL de alcool etilico (Quimica Moderna, grau analitico) e 1 mL de solugdo HCI 0,05 mol/L, e
mantidos sob agitacdo de 150 rpm por 2 h a 35 °C (Tecnal, TE-421). Ao mesmo tempo, foi
realizada a dissolucéo da quitosana, em 100 mL de acido acético 2% (w/v) e 1% de quitosana
(w/v) e mantidas sob agitagdo constante (Fisatom, 752A). Posteriormente, foi realizada a
etapa de hidrélise, que consistiu na mistura dessas duas solucBes a temperatura ambiente e
mantidas sob agitacdo de 100 rpm por 1 h (Fisatom, 711S). Apos esse periodo, foi adicionado
a solucdo 15,36 mL de glutaraldeido (Dinamica, 25% w/v) e mantidos sob constante agitacao
mecéanica por 1 hora (Fisatom, 711S).

A policondensacéo foi realizada a partir da mistura obtida na etapa anterior, em que
esta foi adicionada lentamente a uma solucdo contendo 12,21 mL de hidroxido de aménio
(Neon, grau analitico) e 73,20 mL de alcool etilico (Quimica Moderna, grau analitico) e
mantidas em agitacdo mecénica de 70 rpm por 5 min (Fisatom, 711S). Esses volumes
compreendem uma razdo volumétrica de 1:5 (para 10 mL de TEOS na solugdo de pré-
hidrélise). O material resultante foi envelhecido a 35 °C (DelLeo, DL-SED). Durante a etapa
de envelhecimento, apos as primeiras 24 h o excesso de solucdo foi removido do sistema para
acelerar a secagem. A completa secagem ocorreu em aproximadamente 5 dias. Apds esse
periodo, o material resultante foi lavado em um extrator Soxhlet (Tecnal, Sebelin TE-188)
com acetona (Quimica Moderna, grau analitico) por 2 h. Posteriormente, foi mantido em
dessecador a vacuo em temperatura ambiente até completa evaporacédo do solvente (em torno
de 2 ou 3 dias).

2.3 Adsorcao da AMX

O composito adsorvente foi avaliado frente a adsorcéo de amoxicillina trihidratada em
solugdes aquosas (AMX, Fagron, C16H19N305S.3H20, massa molecular 419,4525 g/mol, teor
minimo de 97%, grau farmacéutico), no pH da solucdo do farmaco (5,30 = 0,15). A
concentracdo da AMX foi determinada por espectrofotometria em 228,5 nm (Tecnal, UV-
5100) através de curva de calibragdo na regido de O a 50 mg/L
(Absorbancia=0.0251*[AMX]+0.0067, R?>0.9999). Todos os experimentos foram realizados
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em duplicatas e eventuais interferéncias do adsorvente nas medidas espectrofotométricas
foram consideradas por meio de experimentos controle (sem a adi¢cdo de AMX).

As curvas de equilibrio foram obtidas variando a concentracdo de AMX, entre 50 e
400 mg/L. Em 50 mL de solu¢do de AMX foram adicionados 0,05 g de material adsorvente,
que foram mantidos sob agitacdo de 100 rpm (Tecnal, TE-421), nas temperaturas de 15, 25,
35 e 45 °C. O equilibrio foi obtido em aproximadamente 14 h, quando observou-se
coeficiente de variacdo da média de concentracao inferior a 5% em trés medidas consecutivas
em um intervalo de 2 h. A capacidade de adsorcdo no equilibrio foi determinada de acordo

com a Equacéo 1.

Qe = (Cinicialn: Cfinal)V (1)

sendo, ge a capacidade de adsorcdo no equilibrio (mg/g), Cinicia @ concentragdo inicial do
contaminante (mg/L), Crinal @ concentracao de equilibrio do contaminante (mg/L), m a massa

de adsorvente em base seca (g) e V o volume da fase liquida (L).

Para os ensaios cinéticos de adsor¢do, em 250 mL de solucdo de AMX com
concentracdo de 200 mg/L foram adicionados 0,25 g de adsorvente, mantidos sob agitacdo de
100 rpm (Tecnal, TE-421). A concentracdo do farmaco foi verificada retirando aliquotas
periddicas por um periodo de 240 minutos. As cinéticas de adsorcdo foram avaliadas em 15,
25,35¢e 45 °C.

2.4 Dessorcgao e reuso

A regeneragéo e o retso do material adsorvente composito Si/Chi-Glu foram avaliadas
a partir de 10 ciclos continuos de adsorcao e dessor¢édo. A etapa de adsorcéo foi realizada com
0,02 g de adsorvente em 20 mL de solugéo de AMX a 200 mg/L, pH natural da solucéo, com
agitacdo constante de 100 rpm por 1 h a 25 °C. Apos esse periodo, todo o sobrenadante foi
retirado e realizada a leitura em espectrofotdometro. Com o adsorvente resultante, foi realizada
a etapa de dessorcéo para cada eluente. O processo de dessorc¢éo constituiu na adi¢do de 5 mL
da solucéo eluente (NaOH 0,01 mol/L ou NaCl 1%), com agitacdo constante de 100 rpm por
30 min a 25 °C. Posteriormente, o sobrenadante foi retirado e o adsorvente lavado duas vezes

com 5 mL de agua destilada cada, com centrifugacdo por 3 min. O sobrenadante e as amostras
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das lavagens foram homogeneizadas e realizada a leitura em espectrofotdmetro. A capacidade
de adsorcéo por ciclo foi calculada de acordo com a Equagéo 1.

2.5 Efluente hospitalar simulado

O compésito adsorvente Si/Chi-Glu foi avaliado no tratamento de um efluente
hospitalar simulado para verificar o seu potencial em situac6es reais. Para isso, foi coletada
uma amostra de agua de um recurso hidrico, localizado na cidade de Passo Fundo, Rio Grande
do Sul, Brasil (coordenadas geogréficas -28.2535842°S e -52.3957958°0) e mantida
refrigerada a 4 °C até seu posterior uso. Nessa amostragem foram adicionados farmacos em
concentracdes tipicamente encontradas em estudos que avaliaram esse tipo de efluente,
apresentados na Tabela 1.

O ensaio foi conduzido em uma coluna de leito fixo embutida em ago inoxidavel, com
diametro interno de 2,5 cm e comprimento de 30 cm, acoplada a uma bomba de infusdo (B.
Braun, Infusomat). O comprimento do leito utilizado foi de aproximadamente 10 cm. O
efluente hospitalar simulado passou de forma ascendente através do leito adsorvente a 400
mL/h. O ensaio foi conduzido a temperatura ambiente (25 °C). Com isso, aliquotas do
efluente hospitalar simulado bruto e tratado foram monitoradas por varreduras
espectrofotométricas na regido entre 200 a 800 nm (Eppendorf, BioSpectrometer kinetic).
Além disso, foi preparada uma solugdo aquosa com os farmacos para verificar a sua influéncia
sobre as varreduras espectrofotométricas. A remocdo global do tratamento aplicado pode ser
verificada pela diferenca do somatorio das areas obtidas nas bandas de absorcdo. O efluente
hospitalar simulado bruto e tratado foram caracterizados atraves de andlises fisicas e
quimicas, sendo demanda quimica de oxigénio (DQO, método 5220 D), fésforo total (método
4500P E), nitrogénio total de Kjeldahl (método 4500Norg B), turbidez (método 2130 B), cor
(método 2120 B) e pH (método 4500H* B), de acordo com APHA (2017). Para a

caracterizag&o, as amostras néo foram diluidas e ndo houve pré-tratamentos.
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Tabela 1: Compostos farmacos e suas concentracdes para a elaboracéo do efluente hospitalar

simulado.

Faixas encontradas

Concentracéo utilizada

Marca do composto

Farmaco no efluente sintético ) -
nos estudos (pg/L) farmaco utilizado
(ng/L)
Acido
o 0-6,29° 5 Bayer
acetilsalicilico
Amoxicilina 2,5 —78000°¢ 1000 Eurofarma
Cafeina 0,0046 — 933d:efanii 75 Valdequimica
Cloridrato de
_ 0,002 — 0,224 0,2 Eurofarma
bupropiona
Cloridrato de
_ _ 0,35 — 24¢gklmn 15 EMS
ciprofloxacino
Cloridrato de )
0,03-0,6m° 0,5 Neo Quimica
propranolol
Cloridrato de . .
o 0,026 —19,11"° 10 Prati-Donaduzzi
tetraciclina
Cloridrato de o
0,26 — 2,4° 1,5 Cristalia
tramadol
Diazepam 0,003 — 0,087"° 0,05 PharmaNostra
Diclofenaco .
0 — 113fhiiklmnop 8 Medley
sodico
Dicloridrato de )
_ o 0,004 - 0,007¢ 0,05 TheraSkin
hidroxizina
Dipirona 1,33 - 7,4497 5 EMS
Fluoxetina 0 — 0,93%el0s 1 Purifarma
Hemifumarato de
o 0—4,979st 2 Medley
quetiapina
Ibuprofeno 0 — 203 fhitmnop 15 Medley
Maleato de
) 0,15 -0,40° 0,35 CIMED
enalapril
Naproxeno sodico 0—21,820hnp 10 Bayer
Paracetamol 1,4 — 8139Mikmn.op 500 Prati-Donaduzzi
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Legenda: # Sim et al. (2010), ® Nguyen et al. (2021), ¢ Perini et al. (2018), ¢ Kosma et al. (2020), ¢ Mackulak et
al. (2019), f Ouarda et al. (2019), ¢ Al Qarni et al. (2016), " Kosma et al. (2010), ' Martinez Bueno et al. (2007), 1
Gomez et al. (2007), * Serna-Galvis et al. (2019), ' Kanama et al. (2018), ™ Wiest et al. (2018), " Yilmaz et al.
(2017), ° Verlicchi et al. (2012), P Pérez-Alvarez et al. (2018), 9 Szabo et al. (2013), " Feldmann et al. (2008), *
Yuan et al. (2013), t Logarinho et al. (2016).

2.6 Analise estatistica

Todos os experimentos foram realizados em duplicata e apresentados em valores
médios com seus respectivos desvios padrdes. Os resultados das curvas de equilibrio foram
comparados aos modelos isotérmicos de adsorcdo de Langmuir (Langmuir 1918), Freundlich
(Freundlich 1906) e Temkin (Temkin 1941). O comportamento cinético foi comparado aos
modelos pseudo-reacionais de primeira ordem (Lagergren 1898), segunda ordem (Ho e
Mckay 2000; Ho e Mckay 1999), ordem fracionaria (Avrami 1939) e Elovich (Elovich e
Larionov 1962). As equac0es estdo descritas no material suplementar.

A determinacédo dos parametros dos modelos propostos foi realizada por regressdo nao
linear através da minimizagdo da fungdo objetivo “soma dos quadrados” usando o algoritmo
“Isqnonlin” do Software MATLAB® (Free Trial Version, MathWorks®, United States). A
qualidade do ajuste dos modelos aos dados experimentais foi avaliada atraves do coeficiente
de determinacdo (R?) e do coeficiente de determinacdo ajustado (R? ajustado), conforme
equacOes descritas no material suplementar. Os algoritmos utilizados nas modelagens estdo
disponiveis em
https://www.dropbox.com/sh/elq2br3319ccbds/AAB2CTE2Hgh8bG_0Ue48tfLfa?dl=0.

3. Resultados e discusséo
3.1 Equilibrio e termodinamica de adsorgéo

Na Figura 2, sdo apresentados os dados de equilibrio obtidos pela adsor¢do da AMX
pelo composito Si/Chi-Glu. De acordo com a classificacdo de Giles et al. (1960), observa-se

que os dados para 15 e 25 °C séo representados pela classificagéo L1, para 35 °C classificado

como L2, e para 45 °C classificado como H2.
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Figura 2: Isotermas de adsor¢do da AMX sobre diferentes temperaturas com o composito
Si/Chi-Glu (100 rpm).
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A classe L, observada nas isotermas a 15 e 25 °C caracteriza-se por apresentar seu
inicio na origem com uma regido céncava e seguir a premissa de que quanto maior a
concentracdo de soluto, maior sera a capacidade de adsorcdo (Piccin et al. 2017). Ja a
subclasse 1 descreve que a saturacdo da superficie ndo foi alcancada, ainda permanecendo
sitios ativos para interacGes. A classe H, observadas nas isotermas de adsorcdo a 35 e 45 °C,
retrata uma alta afinidade de adsorcdo mesmo em baixas concentracdes de equilibrio,
favoraveis a ocorréncia de ligagbes quimicas e interacdes eletrostaticas, e a parte inicial da
isoterma se apresenta com uma orientacao vertical (Piccin et al. 2017; Giles et al. 1960). A
subclasse 2 indica saturacdo da monocamada do adsorvente, assim uma alta barreira de
energia de repulsdo entre as moléculas adsorvidas e as presentes no meio tiveram que ser
superadas para que uma nova adsor¢do acontecesse (Giles et al. 1960), e comumente os dados
de equilibrio podem ser representados pelo modelo de Langmuir.

Os dados das isotermas de equilibrio de adsorcao (Figura 2) foram avaliados através
dos modelos isotérmicos de Langmuir (Langmuir 1918), Freundlich (Freundlich 1906) e
Temkin (Temkin 1941). A Tabela 2 sumariza os resultados obtidos para os parametros dos

modelos e os respectivos coeficientes de ajuste aos dados experimentais.



61

Tabela 2: Pardmetros dos modelos isotérmicos de adsor¢do da AMX sobre diferentes

temperaturas com o composito Si/Chi-Glu (100 rpm).

Temperatura 15°C 25 °C 35°C 45 °C
Modelo de Langmuir

KL (L/mg) 0,004 0,014 0,033 0,070
gm (Mg/Q) 97,2 87,6 87,8 97,4
R? 0,967 0,972 0,971 0,961
R? ajustado 0,964 0,969 0,969 0,958
Modelo de Freundlich

Kr ((mg/g)(L/mg)*™) 1,605 7,463 16,894 27,848
nF (-) 1,595 2,475 3,507 4,461
R? 0,992 0,995 0,950 0,945
R? ajustado 0,992 0,995 0,945 0,941
Modelo de Temkin

Kr (L/mg) 0,057 0,148 0,512 1,759
B 12,584 11,491 13,755 16,506
R? 0,927 0,985 0,974 0,975
R? ajustado 0,921 0,984 0,972 0,973

Conforme a Tabela 2, verifica-se que todos os modelos isotérmicos apresentaram

ajustes satisfatorios (R?>0,9), destacando-se o modelo de Freundlich para os dados obtidos a

15 e 25 °C e os modelos de Temkin e Langmuir para 35 e 45 °C. O modelo isotérmico de

Freundlich assume uma distribuicdo ndo uniforme dos calores de adsorcdo, ndo restrita a

formagé@o de monocamada, com interagdes heterogéneas e reversiveis (Freundlich 1906). Este

modelo representou os dados de equilibrio de adsorcao das isotermas do tipo L1 obtidas nesse

estudo, em 15 e 25°C, conforme classificadas de acordo com Gilles et al. (1960). O modelo de
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Langmuir, por sua vez, assume a formacdo de monocamada com uma adsor¢do em um local
bem definido e que os sitios ativos sdo energeticamente equivalentes (Langmuir 1918). Ja o
modelo isotéermico de Temkin considera que os calores de adsorcdo geralmente diminuem
linearmente com o aumento da adsorcéo sobre a superficie do adsorvente e que o processo €
caracterizado por uma distribuicdo uniforme de energias, até um valor méximo (Foo e
Hameed 2010).

Desta forma, a modelagem dos dados de equilibrio mostra que o aumento da
temperatura favoreceu a adsor¢cdo em menores concentracdes de equilibrio, o que pode ser
verificado pelo aumento do parametro K. do modelo de Langmuir. Resultados similares
foram observados por Melara et al. (2021), Zhao et al. (2021) e Wang et al. (2021),
demonstrando que o aumento da temperatura provocou um aumento da afinidade de adsorcao.

A méaxima capacidade de adsor¢do da monocamada (gm) estimada através do modelo
de Langmuir foi igual a 97.4 mg/g em 45 °C. Foi observado que o aumento da temperatura
provoca um aumento da capacidade de adsor¢do da monocamada, sugerindo que mais sitios
de adsorcao estejam disponiveis em tais condi¢cdes. Resultados similares foram observados
por Piccin et al. (2013). Especialmente a 15 °C, gm foi superestimada pelo modelo de
Langmuir, em funcdo do formato final da curva de equilibrio e com baixa afinidade devido a
menor magnitude de KL.

Quando o compdsito Si/Chi-Glu é comparado com outros adsorventes relatados na
literatura e aplicados na adsorcdo de AMX (Tabela 3), verifica-se um potencial adsorvente
com relevante capacidade de adsor¢do (gm). Essa comparagdo valida a necessidade de estudos
de materiais compésitos para a adsorcdo de diferentes contaminantes organicos além do
aprimoramento de suas propriedades.

Tabela 3: Comparacédo da capacidade de adsor¢do da AMX frente a diferentes adsorventes e

possiveis mecanismos de interagdes.

Condigdes
experimentais o Principais
Adsorvente (malg) mecanismos de Referéncia
m
oH Temperature 9’ interacio
(°C)
o Interacdes
Si/Chi-Glu 53 45 97,42 . Este trabalho
eletrostaticas,
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ligacGes de
hidrogénio e
ligacOes
covalentes
Granulos de quitosana B )
] InteracOes Adriano et al.
reticulados com 6,5 25 8,7% .
] eletrostaticas (2005)
glutaraldeido
Residuos de negro de
fumo lixiviado e 5,5- Yaqubi et al.
) 22 15,0 -
granulos compostos de 6,5 (2021)
quitosana-carbono
Carvéo ativado
magnético e Danalioglu et al.
o 25 526,3% -
nanocompositos de (2017)
quitosana
Quitosana reticulada Mojiri et al.
) 7,0 - 0,008% -
com bentonita (2019)
_ InteracGes
Silica 6,0 35 8,42 . Ou et al. (2017)
eletrostaticas
Ligacdes de
Silica mesoporosa hidrogénio,
39,28 | B
ordenada SBA-15 interacdes nt-m e
dipolo fraco
20 - Pandey et al.
: Ligacgdes de
Silica mesoporosa -g ¢ ) (2021)
hidrogénio,
ordenada SBA-15 ) N
o _ 46,8% | interacdes m-m,
funcionalizada com poli- .
. eletrostaticas e
anilina .
dipolo fraco
Mesoporoso magnético 5,0 25 362,7° InteracGes Zandipak and
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de cetiltrimetilamonio eletrostéticas e | Sobhanardakani
magnetita revestida de hidrofébicas (2018)
silica funcionalizada
com brometo
Cloreto de
polidialildimetilaménio Interacdes Pham et al.

o 10,0 25 7,5 -
polieletrolito eletrostaticas (2018)
em nanosilica

Ligacdo de

Estrutura metal-organica hidrogénio, )

) o _ 3 Imanipoor et al.
flexivel sintetizada MIL- | 7,5 30 758,52 interagdes (2020)
53(Al) eletrostaticas e

T—T
Carvdo de Phragmites
_ 110,0%
australis
Carvédo de Phragmites
australis com 3,0 InteracGes
. 132,02 . _
dihidrogenofosfato - 20 eletrostaticas e | Liu et al. (2016)
manganoso 6,0 complexacédo
Carvdo de Phragmites
australis com cloreto de 122,0?
manganés
Carvoes ativados com
ZnCl; e forno mufla 237,0¢ T
: empilhamento, )
convencional ) Rodrigues et al.
7,0 25 interagdes
Carvo0es ativados com : fhi (2020)
hidrofdbicas e
ZnCl; e forno micro- 166,94 polares
ondas
Carvao ativado 4,9 30 221,8% | Troca catibnica Putra et al.
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Bentonita 2,3 53,9 e interaes (2009)
| ’ eletrostaticas

gm € a capacidade maxima de adsorcdo; @ Modelo isotérmico de Langmuir (Langmuir 1918); ® experimental; ©
Modelo isotérmico de Langmuir-Freundlich (Azizian et al. 2007); ¢ Modelo isotérmico de Liu (Liu et al. 2003).

Os parametros termodinadmicos de adsorcdo da AMX pelo Si/Chi-Glu foi determinada

a partir da equacéo da constante de equilibrio termodindmico padrdo (Ke°, Equagdo 2) e Van’t

Hoff (Equacéo 3), de acordo com Lima et al. (2019).

_ (1000 K, peso molecular do adsorvente) [adsorvente]°

K9 ” (2)
(kD) = o + 22 (3

sendo, K € a constante de equilibrio termodindmico padrdo (adimensinal), K. é a constante
de equilibrio do modelo de Langmuir (L/mg, melhor modelo isotérmico instalado),
[adsorvente]® € a concentracdo padrdo do adsorvente (1 mol/L), y € o coeficiente de atividade

(adimensional), R é a contanste universal dos gases (8,314 J/mol K) e T é a temperatura (K).

A Figura 3 apresenta o ajuste da equagdao de Van’t Hoff aos dados das constantes de
equilibrio de adsorcdo da AMX pelo Si/Chi-Glu. A regressdao dos dados apresentou
coeficiente de determinacio (R?) igual a 0,99, apresentando correlagdo satisfatoria. Os

parametros termodinadmicos estdo apresentados na Tabela 4.



66

Figura 3: Grafico obtido através da equacdo de Van’t Hoff para prever os parametros

termodinamicos.
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Tabela 4. Pardmetros termodinamicos de adsor¢do da AMX com o compésito Si/Chi-Glu.

Temperatura (K) Ke® (-) AG® (kJ/mol)  AH° (kJ/mol)  AS® (kJ/mol K)
288,15 1.529,50 -17,81
298,15 5.221,33 -20,88
70,82 0,31
308,15 11.933,28 -23,96
318,15 25.489,88 -27,03

De acordo com a Tabela 4, verifica-se a influéncia da temperatura na afinidade de
adsorcdo com o aumento dos valores de K¢ . Os valores negativos da energia livre de Gibbs
padrao (AG°<0) indicam que a adsor¢do da AMX ocorreu por meio de um processo
espontaneo e mais favoravel com o aumento da temperatura. O decréscimo de AG® com o
aumento da temperatura também indica aumento da forca motriz reacional de adsorgdo. O
valor positivo da entalpia padrdo de adsor¢do (AH®) corresponde a um processo endotérmico e
sua magnitude, igual a 70,82 kJ/mol, sugere a ocorréncia de interacdes eletrostaticas (0.05 a
40 kJ/mol), ligacdes de hidrogénio (10 a 40 kJ/mol) e ion-dipolo (40 a 600 kJ/mol) de acordo
com Silberberg (2010).

O valor positivo da entropia padrdo de adsor¢ao (AS°) reflete em um aumento da

aleatoriedade na interface do solido durante o processo de adsorcao (Liu 2009). Com isso, 0
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processo de adsorcdo da AMX apresentou majoritariamente mudancas de entropia, ao invés
de mudancas de entalpia, por meio de um processo quimico.

O aumento da temperatura de adsor¢do aumenta a solvatacdo do adsorvato, pode
elevar o potencial quimico do adsorvente, reduz a espessura da camada limite que envolve o
adsorvente e diminuiu a resisténcia da transferéncia de massa na camada limite (Crini e Badot
2008). Para esses casos, 0 potencial quimico pode ser um fator de controle da capacidade de
adsorcéo. Isso reafirma a hipdtese da adsorcdo da AMX pelo composito Si/Chi-Glu ser
governada por fenbmenos quimicos.

No pH de estudo (5,30), a AMX encontrava-se desprotonada o que pode ter
contribuido para aumentar as suas interacdes com a superficie do adsorvente, devido
principalmente aos grupamentos COOH (pKa: igual a 3,2), NH. (pKaz igual a 11,7) e OH
(Pandey et al. 2021; PubChem 2021). As principais hipdteses para o processo de adsor¢do séo
que tenham ocorrido ligacbes de hidrogénio e interaces eletrostaticas. Outra hipotese é a
formagéo de ligacdes covalentes entre o grupamento NH> presente na AMX e o grupamento
aldeido do xerogel, com a formacdo de imina (RR'C=NR"). A formacdo da imina ocorre
eliminando H20 do meio e com tragcos de um catalisador &cido. Essas interagdes estdo

representadas na Figura 4.
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Figura 4: Representacdo esquematica dos mecanismos de interagdo entre o compdsito e a
AMX.
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3.2 Cinética de adsorc¢ao

Na Figura 5 (a) sdo apresentados os dados das cinéticas obtidas pela adsor¢do da
AMX pelo composito Si/Chi-Glu. Nos primeiros instantes de contato, observa-se uma
velocidade de adsorcdo mais rapida nas temperaturas superiores a 25 °C. Especialmente para
a temperatura de 45 °C, a capacidade de adsorcdo continuou aumentando pelo periodo de até

240 min de contato, enquanto que a 15 °C é observado um pseudo-equilibrio ja aos 120 min.
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Isso é indicativo que com 0 aumento da temperatura os sitios ativos mais internos do

composito Si/Chi-Glu ficaram mais disponiveis para intera¢cbes com a AMX.

Figura 5: Cinéticas de adsorcao da AMX com o composito Si/Chi-Glu (100 rpm, Cinicial = 200
mg/L e dosagem do adsorvente de 1 g/L): (a) Efeito da temperatura sobre a capacidade de
adsorcdo, e (b) Gréfico obtido através da equagdo de Arrhenius para prever a energia de

ativacao.
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Com isso, para melhor compreensdo dos processos envolvidos na adsor¢do da AMX,
os dados cinéticos foram avaliados através dos modelos pseudo-reacionais de pseudo-primeira

ordem (Lagergren 1898), pseudo-segunda ordem (Ho e Mckay 2000; Ho e Mckay 1999),
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ordem fracionaria (Avrami 1939) e Elovich (Elovich e Larionov 1962), apresentados na

Tabela 5.

Tabela 5: Parametros dos modelos cinéticos de adsorcdo da AMX sobre diferentes

temperaturas com o composito Si/Chi-Glu (100 rpm, Ciniciat = 200 mg/L e dosagem adsorvente

de 1 g/L).
Temperatura 15°C 25°C 35°C 45 °C
Pseudo-primeira ordem
ki (min?) 0,021 0,022 0,010 0,011
g: (mg/g) 16,9 35,1 50,2 66,5
R? 0,939 0,948 0,939 0,967
R2? ajustado 0,934 0,945 0,935 0,965
Pseudo-segunda ordem
k2 (mg/mg min?) 1,369x10°3 5,549x10 1,092x10™ 9,646x10°
g2 (mg/g) 19,6 42,5 69,9 91,1
R? 0,884 0,967 0,940 0,973
R2 ajustado 0,875 0,965 0,937 0,971
Ordem fracionaria
Kav (min't) 4,672x10° 9,100x104 5,371x10°16 1,627x10%
gav (mg/g) 26,1 91,2 173,4 299,9
nav (-) 3,632 6,698 6,717 10,000
R? 0,961 0,971 0,941 0,975
R? ajustado 0,955 0,967 0,933 0,972

Elovich
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o (g/mg) 0,232 0,092 0,045 0,035
B (mg/g/min) 0,992 1,348 0,618 0,945
R? 0,960 0,970 0,940 0,976
R? ajustado 0,957 0,968 0,937 0,974
Qe.exp (MY/Q) 40,0 58,6 71,0 86,5
Ea (J/kmol) -0,062

Conforme a Tabela 5, os modelos pseudo-reacionais apresentam ajuste satisfatorio aos
dados experimentais (R>>0.9) para maioria dos casos. Entretanto, quando comparado 0s
valores preditos para a capacidade de adsorcdo no equilibrio pelo modelos cinéticos em
comparacao (g1, g2 € gav) com o valor calculado (qeexp) pelo modelo isotérmico de Langmuir,
observa-se que o modelo de ordem fracionéria é capaz de predizer tal parametro com maior
exatiddo para a adsor¢do em 15 °C. Ja na faixa 25 a 45 °C o modelo de pseudo-segunda
ordem possui maior exatiddo em relacéo a predicdo da capacidade de adsorcdo. Para ambos 0s
modelos, 0 aumento da temperatura ocasionou em uma diminui¢do na constante cinética de
adsorcéo, que pode ser verificada pelos parametros k2 e kav.

O comportamento da adsorcdo observada em funcdo da temperatura em comparagédo
com os modelos pseudo-reacionais sugere uma alteracdo nos mecanismos de adsorcdo. Na
faixa de 25 a 45 °C, a adequacdo do modelo de pseudo-segunda ordem sugere que a adsorgéo
seja controlada por dois mecanismos, sendo eles a difusdo superficial (no filme) e a adsorgéo
no interior da particula. Resultados semelhantes foram obtidos para a adsor¢do de AMX em
diferentes compdsitos adsorventes (Imanipoor et al. 2021; Yaqubi et al. 2021; Danalioglu et
al. 2017; Ou et al. 2017; Putra et al. 2009). Ja o valor de nav>2 indica que mais mecanismos
podem governar a adsorcdo a 15°C (Lelito, 2020), sendo eles, além da difusdo no filme e no
interior da particula, a etapa reacional entre o sitio de adsor¢do e a AMX. Esse
comportamento é esperado, tendo em vista a natureza endotérmica da adsor¢do da AMX pelo
Si/Chi-Glu, o que limita a forga motriz reacional (potencial quimico) em baixas temperaturas.

Além disso, a energia de ativacdo (Ea) foi determinada através da equacdo de
Arrhenius (Equacéo 4), conforme Piccin et al. (2013). Na Figura 5 (b) é apresentado o grafico

de In(kz) versus 1/T, obtido a partir da inclinac&o do gréfico de Arrhenius.
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Eq

k, = ko exp (— ﬁ) 4)

sendo, ko é a constante de taxa de Pseudo-segunda-ordem (g/mg/min), ko é a difusdo a 0 K, Ea
é a energia de ativacdo (kJ/mol), R é a constante universal dos gases (8.314 J/mol K) and T é
a temperatura (K). Entdo, Ea e ko s@o determinados pela regressdo linear da equacgdo de
Arrhenius, plotando In(k2) versus 1/T, obtendo o coeficiente linear igual ao In(ko) e o decluve

igual a Eo/R.

A energia de ativacdo representa a energia minima que o0s reagentes devem ter para
que a reacdo ocorra (Nollet et al. 2003). O baixo valor alcancado nesse estudo, Ea igual a -
0,062 J/kmol, sugere o predominio de um processo controlado por difusdo (Haque et al.
1968).

Assim, a mesma constatacdo realizada nos dados isotérmicos pode ser considerada
para os dados cinéticos, no qual o aumento da temperatura proporcionou um incremento na

remocao da AMX, sendo ambos favorecidos em 45 °C.
3.3 Dessor¢ao e reuso

Na Figura 6 é apresentado os ciclos seguidos de adsorcdo e dessorcdo da AMX, por
até 10 ciclos para o compdsito Si/Chi-Glu. As regeneracdes foram realizadas utilizando
NaOH 0,01 mol/L e NaCl 1%, com o intuito de verificar o reuso do material adsorvente.

Para o eluente NaOH, a maior capacidade de adsorcdo foi obtida no terceiro ciclo
(48,46 mg/g) e obteve-se até dez ciclos de regeneracdo e reuso continuos (Figura 6). Observa-
se que do primeiro ao segundo ciclo ocorre um aumento no potencial de adsor¢do da AMX.
Isso é justificado pela maior liberacdo de cargas positivas na superficie do material (sitios
ativos), que antes de entrarem em contato com a solucéo alcalina ndo estavam disponiveis
para interagdes, e ocasionaram nesse aumento na capacidade de adsorc¢do devido a interagdes
eletrostaticas. Apés o terceiro ciclo ocorreu uma diminuigdo na capacidade de adsorcéo e a
partir do sétimo ciclo o processo manteve-se estavel, indicando que material adsorvente ainda
tinha potencial para reaproveitamento. Zandipak e Sobhanardakani (2018) obtiveram a menor
eficiéncia de dessor¢do da AMX no composito magnético de magnetita e silica funcionalizada
utilizando solugdo de NaOH 0,1 mol/L, se comparada aos outros eluentes avaliados pelos

autores. Isso enfatiza que os processos de adsorcdo sdo dependentes dos tipos de materiais
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adsorventes e demonstra a necessidade de estudar as interagOes existentes para diferentes
materiais.

Com o eluente NaCl, a maior capacidade de adsorcédo foi alcangada no segundo ciclo
(29,24 mg/g) e a partir do sexto ciclo ndo foi observado possibilidade de regeneracdo (Figura
6). De forma semelhante ao eluente NaOH, do primeiro ao segundo ciclo a capacidade de
adsorcdo aumentou e, posteriormente, foi diminuindo de forma gradual. 1sso é condizente
com a liberacdo de novos sitios ativos, mas que se manifestaram de forma menos expressiva
se comparado ao eluente NaOH. Danalioglu et al. (2017) alcangaram o méximo valor de
dessorcdo da AMX em 3 h utilizando uma solucdo de 0,9% de NaCl, a qual foi
completamente dessorvida do compdsito magnético de carvao ativado e quitosana.

Essa caracteristica de aumentar a capacidade de adsor¢do apos o segundo ciclo com o
uso de uma solucdo alcalina (NaOH 0,01 mol/L) para a dessor¢cdo da AMX adsorvida no
Si/Chi-Glu, demonstra mais caracteristicas promissoras do adsorvente, apresentando

estabilidade e potencializando o seu uso ap06s seguidas regeneracdes.

Figura 6: Ciclos de adsorcdo e dessor¢do da AMX no composito Si/Chi-Glu utilizando as
solucgdes eluentes NaOH 0,01 mol/L e NaCl 1%.
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3.4 Adsorcao do efluente hospitalar simulado

Na Figura 7 estdo apresentadas as varreduras espectrofotométricas para a solucao
aquosa de farmacos e o efluente hospitalar simulado bruto e tratado. As substancias presentes
na agua coletada do recurso hidrico contribuiram para as absorc¢Ges totais nas varreduras
espectrofotométricas. Sobretudo, observa-se que na solucdo aquosa de farmacos (diluida
101x) na regido espectral de aproximadamente 240 nm um sinal relevante, que esta
condizente com a presenca dos farmacos. A partir das estimativas das areas, obteve-se uma
remocao global de 56,48% apds 5 h de tratamento.

As caracterizacgdes fisicas e quimicas do efluente hospitalar simulado bruto e tratado
estdo apresentadas na Tabela 6. O Si/Chi-Glu composite proporcionou eficientes remocoes de
DQO, faésforo, turbidez e cor. Esses resultados demonstram o real potencial do composito
adsorvente, satisfazendo remocgdes de parametros fisico-quimicos e de farmacos. O
desenvolvimento de compdsitos adsorventes ndo substitui os tratamentos convencionais
aplicados nas estacdes de tratamento de efluentes, mas contribui como um tratamento
complementar para remover 0s contaminantes emergentes, principalmente em virtude das
baixas concentragdes 0s quais sao encontrados nos recursos hidricos e efluentes. Tendo em
vista que os tratamentos convencionais ndo removem satisfatoriamente 0s contaminantes
emergentes, € de suma importancia o uso de um polimento final no efluente, como a técnica

de adsorc¢do, para causar 0S menores impactos possiveis nos recursos hidricos.
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Figura 7: Varreduras espectrofotométricas da solucdo aquosa de farmacos e do efluente
hospitalar simulado bruto e tratado apds passagem pelo leito adsorvente preenchido com o
composito Si/Chi-Glu (10 cm de leito, 400 mL/h e 25 °C).
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Tabela 6: Caracterizacdo do efluente hospitalar simulado bruto e tratado apds passagem pelo

leito adsorvente preenchido com o compdsito Si/Chi-Glu (10 cm de leito, 400 mL/h e 25 °C).

Amostra
. Eficiéncia de remogéo
Analise Efluente Efluente (%)
bruto tratado

DQO (mg/L O2) 272,00 105,17 61,3
Fésforo total (mg/L) 3,02 0,73 75,8
Nitrogénio total de Kjeldahl 13,5 13,1 3,0
(mg/L)

Turbidez (NTU) 37,70 1,32 96,5
Cor (uH) 60,0 17,5 70,8
pH 7,58 5,84 -
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4. Concluséao

Neste trabalho, o antibiético AMX foi usado como um contaminante modelo para
avaliar um novo material adsorvente na remocdo de farmacos em agua. O estudo demonstrou
que o material adsorvente produzido pela técnica sol-gel, usando precursores de silica e tendo
como base quitosana reticulada com glutaraldeido, foi promissor para a remocdo de farmacos,
DQO, fosforo, turbidez e cor. Os estudos de equilibrio demonstraram que 0 compdsito
adsorvente apresentou capacidade de adsorcdo da AMX de 97,4 mg/g. O equilibrio de
adsorcdo foi predito pelo modelo isotérmico de Langmuir, sendo que a termodinamica se
mostrou endotérmica e esponténea na faixa das temperaturas avaliadas. As cinéticas de
adsorcéo foram descritas pelos modelos de pseudo-segunda-ordem e ordem fracionaria. A 15
°C sugere-se que a etapa limitante de adsorcdo seja a reacdo quimica entre os sitios de
adsorcdo e o contaminante. Uma solucéo de NaOH 0,1 mol/L foi um eluente adequado para a
regeneracdo do adsorvente ap6s a adsor¢do. O material suportou até 10 ciclos de adsorgdo e
reuso, demonstrando um ciclo de vida adequado. Através do tratamento do efluente hospitalar
simulado, evidencia-se 0 seu potencial para aplicacGes reais. Com isso, esse estudo impacta
no alcance dos ODS 6 e 14, contribuindo para conquistar a sustentabilidade e a economia das
sociedades, promovendo uma melhor qualidade de vida. Além disso, esse adsorvente também

pode oferecer eficiente adsorg¢do para outros contaminantes emergentes.
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6 CAPITULO VI: Compésitos de silica/quitosana adicionados de
biossurfactantes tipo ramnolipideo e o seu efeito na adsorcdo de

diclofenaco sédico”

Resumo

Este estudo apresenta a sintese de compositos adsorventes a base de silica, quitosana e
ramnolipideo para a remocao de diclofenaco sédico em aguas. Para isso, foram avaliadas
concentracdes de 10%, 30% e 50% de biossurfactante (Bio) em relacdo a massa de quitosana,
utilizando o processo sol-gel. Nos ensaios de adsor¢do, o composito adsorvente a base de
silica/quitosana com 30%Bio alcangcou 146,3 mg/g predito pelo modelo isotérmico de Liu. Os
dados cinéticos obtiveram comportamentos preditos pelos modelos de pseudo-primeira ordem
e Elovich. O processo adsortivo foi favorecido nas menores temperaturas avaliadas, se
caracterizando como um processo exotérmico e espontaneo. Pode-se concluir que a adi¢ao de
diferentes concentracbes de ramnolipideos no compésito alteraram 0s mecanismos de
adsorcédo. Este estudo abre possibilidades para avaliacbes de outros farmacos presentes em

efluentes.
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1. Introducéo

Os biossurfactantes sdo surfactantes naturais produzidos por uma variedade de
microrganismos, como bactérias, fungos e leveduras (MALKAPURAM et al., 2021;
MISHRA et al., 2021; DRAKONTIS; AMIN, 2020). Esses podem utilizar materiais residuais,
tais como residuos alimentares, agricolas e industriais, como parte do meio de cultivo,
tornando o processo mais ecoldgico e com menor custo (SARUBBO et al., 2022;
MALKAPURAM et al., 2021; DECESARO et al., 2020). Além disso, cabe destacar que 0s
biossurfactantes apresentam biodegradabilidade, baixa toxicidade, alta seletividade e
propriedades estaveis em valores extremos de pH, temperatura e salinidade (SARUBBO et al.,
2022; DECESARO et al., 2020; SHAMI et al., 2019; MAGTHALIN et al., 2016). Assim,
estes sdo uma alternativa para substituicdo aos surfactantes obtidos a partir de produtos
petroquimicos (MALKAPURAM et al., 2021).

A moléculas dos biossurfactantes sdo de natureza anfifilica, com por¢des hidrofilicas
(polar) que interagem com a agua na interface, e porcoes hidrofdébicas (apolar) que se ligam a
compostos nao polares, resultando na reducdo da tensdo superficial, formacdo de emulsGes e
formagéo de agregados de surfactantes (micelas) (MALKAPURAM et al., 2021; SHAMI et
al., 2019; PAL; PAL, 2019; ACERO et al., 2017; VAKILI et al., 2014; CHATTERJEE et al.,
2010). Devido a essas caracteristicas os biossurfactantes auxiliam na mobilizacéo, disperséo,
solubilizacdo, quelacdo e adsorcdo de contaminantes (CAROLIN et al., 2021;
MALKAPURAM et al., 2021; ZHU et al., 2021; ONAIZI, 2018; USMAN et al., 2016), além
de poderem ser aplicados no tratamento de efluentes, em processos de adsorcéo, degradacéo,
separacgdo Oleo/agua, flotacdo de efluentes, biorremediacéo e fitorremediacdo (NATARAJAN
et al.; 2022; SONOWAL et al., 2022; DECESARO et al., 2021; LIU et al., 2020; MACHADO
et al., 2020).

Os biossurfactantes do tipo ramnolipideos podem ser produzidos por inumeros
microrganismos, sendo aplicados em estudos de biorremediacéo de contaminantes em aguas e
solos (CHEN et al., 2021; KHERADMAND et al., 2021; MALKAPURAM et al., 2021;
BHOSALE et al., 2019; SHAMI et al., 2019; GUO et al., 2016; LI et al., 2016). Os
ramnolipideos classificam-se como biossurfactantes glicolipidicos anidnicos, contendo na
porc¢éo polar grupamentos de &cido carboxilico e ramnose, e na porcéo apolar um grupamento
alquil com 8 carbonos (SCHMIDT et al., 2021; DRAKONTIS; AMIN, 2020; NGUYEN,;
SABATINI, 2011).
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Os contaminantes emergentes s80 compostos presentes nas aguas em baixas
concentragdes (ug/L - ng/L), que causam preocupacdo a seguranca ambiental e aos seres
vivos diante da dificuldade de remocéo por técnicas convencionais de tratamento de efluentes,
ocasionando a contaminacdo do ecossistema, como é o caso dos farmacos (SANTOS et al.,
2019; SOARES et al., 2019; BARCZAK et al., 2018; ACUNA et al., 2015; ZHANG et al.,
2008). Porém, poucos estudos apresentam a remoc¢do de farmacos utilizando adsorventes a
base de biossurfactantes (NATARAJAN et al., 2022; KHERADMAND et al., 2021; KUMAR
etal., 2021).

Um dos medicamentos mais encontrados em ambientes aquéaticos é o diclofenaco
sodico, pois apenas cerca de 21% a 40% do diclofenaco é removido de forma eficiente nas
estacdes convencionais de tratamento efluentes (ACUNA et al., 2015; ZHANG et al., 2008).
Além disso, o diclofenaco ja é apontado como causador de doengas em animais marinhos
(SANTOS et al., 2019; ACUNA et al., 2015; ZHANG et al., 2008). Esse medicamento &
administrado como anti-inflamatério ndo esteroidal, usado para o tratamento de inflamagdes e
dores em lesGes agudas e reumatismo (SOARES et al., 2019; PUBCHEM, 2019).

A adsorcao é uma técnica alternativa para a remocao de fArmacos presentes em aguas,
diante de sua eficiéncia e disponibilidade de diferentes adsorventes com propriedades fisicas e
quimicas favoraveis (MACHADO et al., 2022; MELARA et al., 2021; SANTOS et al., 2019;
SOARES et al.,, 2019; BARCZAK et al., 2018). Esse fato de poder utilizar diferentes
adsorventes torna a técnica atraente, pois pode-se manipular as propriedades fisicas e
guimicas destes para a remocdo de contaminantes alvos, tais como os farmacos. O estudo de
novos compositos adsorventes para a remoc¢ado de diclofenaco tem sido relatados na literatura,
tais como, silica/quitosana modificada com glutaraldeido (MACHADO et al., 2022),
quitosana/polietilenoimina/surfactante ndo iénico (JIANG et al., 2021), gelatina e nanotubos
de carbono derivados de residuos de curtume (RIGUETO et al., 2021), quitosana/ferro
(ALOTHMAN et al., 2020), magnético (FesOas)/quitosana funcionalizada com amina (LIANG
et al., 2019), ZnFe;Os/quitosana magnética (SANTOS et al., 2019), hidrogéis de
quitosana/dxido de nanografeno/genipina (FENG et al., 2018), quitosana funcionalizada por
anéis aromaticos magnética (ZHOU et al., 2018), entre outros.

A quitosana é um biopolimero com funcionalidade quimica, devido aos seus grupos
aminas (NH>) e hidroxilas (OH"), que possuem propriedades reconhecidas para a adsor¢édo
(MACHADO et al., 2022; ALOTHMAN et al., 2020; LIANG et al., 2019; SANTOS et al.,
2019; SOARES et al.,, 2019). A utilizacdo de precursores de silica para formacdo de

compositos a base de quitosana favorece o aumento da area superficial, melhora propriedades
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mecanicas e fornece estabilidade quimica e térmica ao material formado (MACHADO et al.,
2022; MAHMOUDIAN et al., 2020; SOARES et al., 2019). Paralelo a isso, 0 uso de
compostos que aumentem a interagdo entre o adsorvente e o adsorvato € outro fator a ser
considerado, sendo as substancias surfactantes uma das alternativas para este fim
(NATARAJAN et al., 2022; KHERADMAND et al., 2021; KUMAR et al., 2021; PAL; PAL,
2019; ACERO et al.,, 2017; VAKILI et al., 2014; CHATTERJEE et al.,, 2010). Os
biossurfactantes podem melhorar a porosidade, estabilidade, tornar os sitios ativos mais
homogéneos e  disponiveis, aumentam as  cargas  superficiais e a
hidrofilicidade/hidrofobicidade do material (NATARAJAN et al., 2022; KHERADMAND et
al., 2021; KUMAR et al., 2021; SHARMA et al., 2021). Deste modo, 0s biossurfactantes
possuem grande potencial para producdo de compdsitos adsorventes que nao agridam o meio
ambiente, podendo incrementar a capacidade de adsorcdo e as propriedades (NATARAJAN et
al., 2022; KHERADMAND et al., 2021; KUMAR et al., 2021).

Desta forma, objetivou-se sintetizar compositos adsorventes a base de silica, quitosana
e ramnolipideo para a remocdo de diclofenaco sodico em 4&guas. Para satisfazer o
entendimento das possiveis interacdes entre o contaminante e o adsorvente, foram realizados
ensaios isotérmicos, cinéticos e termodinamicos. Até o momento, um compoésito com essa
constituicdo ndo foi explorado para a adsorcdo de diclofenaco, e tdo pouco o efeito de
diferentes concentragcdes do ramnolipideo.

2. Materiais e métodos

2.1 Producéo de quitosana

A producdo de quitosana a partir de cascas de camardo foi realizada através da
metodologia de Weska et al. (2007) e adaptada por Moura et al. (2015). Inicialmente foi
realizada a desmineralizacdo, desproteinizacdo e desodorizacdo das cascas de camardo,
obtendo-se a quitina seca. A quitina seca foi desacetilada em reator de ago inoxidavel de
refluxo aberto de confeccdo propria (capacidade util de 6 L), com NaOH 45% (m/v) na
temperatura de ebuligdo (110-130 °C) por 4 h, sob agitacdo de 60 rpm. Apds isso, a quitosana
foi purificada e liofilizada, sendo armazenada em temperatura ambiente. A quitosana
produzida apresentou grau de desacetilagdo de 85%, o qual foi determinado por titulacdo

potenciométrica conforme descrito por Jiang et al. (2003) e Tan et al. (1998).
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2.2 Sintese dos adsorventes

Os compositos adsorventes foram sintetizados através da metodologia descrita por
Machado et al. (2022) e na patente n° BR 102021 003136 0 (Machado et al., 2021), com
adaptacOes. Inicialmente realizou-se a etapa de pré-hidrolise com 12 mL de alcool etilico
(Quimica Moderna, grau analitico) sobre agitacdo constante e 1 mL de solucdo de HCI 0,05
mol/L. Apds, 10 mL de precursor de silica (ortosilicato de tetraetilo - TEOS, Sigma Aldrich,
grau analitico) foi adicionado a solucdo anterior, mantendo-se a mistura a 150 rpm por 2 h e
35 °C em mesa agitadora (Tecnal, TE-421). Em paralelo, preparou-se uma solugédo de 100 mL
contendo 1% de quitosana (m/v) em 2% de acido acético (m/v), até total solubilizacdo da
quitosana (Fisatom, 752A). A solucdo de pré-hidrélise e a solucdo de quitosana foram
misturadas e mantidas a 100 rpm por 1 h, a temperatura ambiente, para a hidrolise completa
do material (Fisatom, 711S).

Apo6s a hidrdlise, adicionou-se o biossurfactante ramnolipideo (R90, AGAE
Technologies, pureza de 90%) e manteve-se sob constante agitacdo mecanica por 1 hora
(Fisatom, 711S). As concentracdes de ramnolipideo foram de 10%, 30% e 50% em relacdo a
massa de quitosana.

A policondensacdo da silica foi realizada em uma propor¢do volumétrica de 1:5 de
hidréxido de amoénio (Neos, grau analitico) e alcool etilico (Quimica Moderna, grau
analitico), para cada 10 mL de TEOS utilizado na pré-hidrélise (12,21 mL e 73,20 mL,
respectivamente). A mistura da hidrolise foi adicionada lentamente a solucdo de
policondensacdo e mantidos sob agitacdo de 70 rpm por 5 min (Fisatom, 711S). Apds isso, foi
realizado o envelhecimento do material em estufa a 35 °C (DeLeo, DL-SED). Depois de 24 h,
foi retirado o excesso de solucdo resultante. A secagem completa ocorreu em
aproximadamente 5 dias.

Apos o envelhecimento do material, o adsorvente foi lavado por 2 h com acetona
(Quimica Moderna, grau analitico) em um extrator Soxhlet (Tecnal, Sebelin TE-188). Para a
completa evaporacdo da acetona, o material foi mantido em dessecador com véacuo, a
temperatura ambiente, por aproximadamente 2 ou 3 dias.

Os compositos adsorventes foram denominados Si/Chi de acordo com a sua

concentracdo de biossurfactante (Bio).
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2.3 Adsorcdo do diclofenaco sodico

Apols a sintese dos materiais adsorventes, estes foram avaliados na adsorcdo do
diclofenaco sodico em solucdo aquosa (Infinity Pharma, C14H10Cl2NNaO2, massa molecular
318,1340 g/mol, 99%, grau farmacéutico). Os ensaios foram conduzidos em pH igual a 6,70 =
0,27, sendo o proprio pH da solu¢do do farmaco, evitando assim, a precipitacdo do mesmo
abaixo do seu pKa de 4,15 (Pubchem, 2019; Soares et al., 2019). Todos os ensaios foram
realizados em duplicata, sendo a concentracdo do diclofenaco verificada por
espectrofotometria a 276 nm (Tecnal, UV-5100) com curva de calibracdo na faixa de 0 - 50
mg/L (Absorbancia=0,0318*[diclofenaco sddico]+0,0026, R? > 0,9999). Além disso,
eventuais interferéncias dos compositos adsorventes foram consideradas em um ensaio
controle (sem adicdo de diclofenaco).

Para os ensaios isotérmicos, foi utilizado 50 mL da solucdo de diclofenaco, variando
as concentracdes de 50 a 400 mg/L, adicionado de 0,05 g do compdsito adsorvente. Os
ensaios foram conduzidos a 100 rpm (Tecnal, TE-421) até atingir o equilibrio. As curvas de
equilibrio foram obtidas a 15, 25 e 35°C. O equilibrio foi atingido em aproximadamente 8 h,
quando o coeficiente de variacdo da concentracdo na fase liquida fosse inferior a 5% em trés
medidas consecutivas em um intervalo de 2 h. A capacidade de adsor¢do no equilibrio (e,
mg/g), foi determinada pela Equacéo 1.

(Cinicial - Cfinal)
X
m

Je = \Y (D

sendo, Cinicial € a concentracéo inicial do farmaco (mg/L), Crinal € a concentracdo no equilibrio

do farmaco, m é a massa do adsorvente em base seca (g), e V é o volume da fase liquida (L).

Para 0s ensaios cinéticos, foram utilizados 250 mL de solu¢do aquosa na concentracao
de 200 mg/L, com a adicdo de 0,25 g do composito adsorvente. Os ensaios foram mantidos a
100 rpm e 25 °C = 1 °C (Tecnal, TE-421). A concentracdo do sobrenadante foi avaliada por
285 min.
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2.4 Analise dos dados

Os dados das curvas de equilibrio foram correlacionados aos modelos isotérmicos de
Langmuir (LANGMUIR, 1918), Freundlich (FREUNDLICH, 1906) e Liu (LIU et al., 2003).
O estudo cinético foi comparado aos modelos pseudo-reacionais de primeira ordem
(LAGERGREN, 1898), segunda ordem (HO; MCKAY, 2000; Ho; Mckay, 1999), ordem
fracionaria (AVRAMI, 1939) e Elovich (ELOVICH; LARIONQV, 1962).

Os parametros dos modelos propostos foram determinados por regressao ndo linear
através da minimizacdo da fungdo objetivo “soma dos quadrados” usando 0 algoritmo
“Isqnonlin” do Software MATLAB® (Free Trial Version, MathWorks®, United States). O
ajuste dos modelos aos dados experimentais foi avaliado através do coeficiente de
determinacéo (R?) e do coeficiente de determinac&o ajustado (R? ajustado). As equagdes e 0s
algoritmos utilizados nas modelagens podem ser acessados em
https://www.dropbox.com/sh/elq2br3319cchds/AAB2CTE2Hgh8bG_0Ue48tfLfa?dl=0.

3. Resultados e discussao

3.1 Isotermas de adsor¢ao

Na Figura 1, estdo apresentados os dados das isotermas de adsorcdo do diclofenaco
pelos compdsitos Si/Chi com a adi¢do do biossurfactante. O compdsito adsorvente Si/Chi com
0%Bio ndo apresentou capacidade de adsorcdo do diclofenaco (dados ndo apresentados).
Através da classificacdo de Giles et al. (1960), verifica-se que as isotermas apresentaram um
comportamento similar entre si e sdo representadas pela classificacdo L2. A classe L, também
conhecida como isotermas normais ou de Langmuir, sd0 comumente encontradas em
processos adsortivos de solugdes aquosas (PICCIN et al., 2017). A forma inicial da isoterma,
caracteriza-se por apresentar uma regido concava e gque quanto maior a concentracdo de
adsorvato, maior tende a ser a capacidade de adsorcdo pelo adsorvente. A subclasse 2
caracteriza-se por apresentar um platd que indica a saturacdo da monocamada adsorvente.
Além disso, o platd pode representar a maxima capacidade de adsor¢do (gm) e os dados sdo
bem representados pelo modelo de Langmuir (PICCIN et al., 2017; GILES et al., 1960).



Figura 1: Efeito do biossurfactante no composito Si/Chi nas isotermas de adsor¢édo do
diclofenaco sodico (25 °C e 100 rpm).
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Na Tabela 1 estdo apresentados os parametros obtidos através dos dados isotérmicos
avaliados pelos modelos de Langmuir (LANGMUIR, 1918), Freundlich (FREUNDLICH,

1906) e Liu (LIU et al., 2003), e os seus respectivos coeficientes de ajustes para os dados

experimentais.

Tabela 1: Parametros dos modelos isotérmicos sobre o efeito do biossurfactante no compésito

Si/Chi na adsorcéo do diclofenaco sodico (25 °C e 100 rpm).

Modelo 10%Bio 30%Bio 50%Bio
Modelo de Langmuir

Ki (L/mg) 0,082 0,034 0,036
am (Mg/q) 136,1 171,6 90,6
R? 0,784 0,895 0,875
R? ajustado 0,763 0,886 0,864
Modelo de Freundlich

Ke ((mg/g)(L/mg)*™) 37,639 26,003 16,951



93

nF (-) 4,054 2,990 3,464
R? 0,553 0,755 0,752
R? ajustado 0,508 0,734 0,729
Modelo de Liu

Ke (L/mg) 0,091 0,048 0,045
gm (M/Q) 115,7 1436 81,5
nL (-) 3,157 2,369 1,676
R? 0,981 0,986 0,906
R? ajustado 0,977 0,983 0,887

De acordo com a Tabela 1, observa-se que o modelo isotérmico de Liu apresentou o
melhor ajuste para todos os compositos avaliados (R?>0.9). Esse modelo se destaca por
representar as modificacdes quimicas realizadas com o incremento do biossurfactante em
diferentes concentrac@es. Essas modificacdes quimicas provavelmente influenciaram para
uma maior exposicao dos sitios ativos na superficie do adsorvente, até atingir um limite para
ser benéfico na adsorcdo do diclofenaco. Através do modelo de Liu, a maior gm foi verificada
no compdsito com 30%Bio, sendo igual a 143.6 mg/g. Os compositos possuem
comportamento andlogo ao modelo de Langmuir, devido ao nL préximo a 1 (MACHADO et
al., 2022), condizente com os valores dos coeficientes de determinacdo obtidos para esse
modelo. Além disso, verifica-se que a afinidade de adsorcdo (representada pelo inverso dos
valores de Kg) foi méxima para o composito 30%Bio, mostrando que o aumento da
concentra¢do de ramnolipideos (50%Bio) pode levar a formagdo de micelas, provocando a
reducdo de sitios ativos disponiveis para interacfes com o farmaco.

O modelo de Liu apresenta trés parametros, contemplando os modelos de Langmuir e
Freundlich. Esse modelo considera que os sitios ativos dos compdsitos ndo possuem a mesma
energia e que o adsorvato pode apresentar preferéncias para algum sitio ativo existente no
compdsito para possiveis interagdes (LIMA et al., 2015; LIU et al., 2003). No entanto, ao

contrario do predito pelo modelo de Freundlich, a saturagcdo dos sitios ativos do composito



94

deve ocorrer. Além disso, 0 modelo de Liu descarta apenas a formacdo de monocamada
prevista pelo modelo de Langmuir.

Kumar et al. (2021) desenvolveram compositos adsorventes com glicolipidios para
remocao de diclofenaco. Quando aplicaram o carvdo ativado com glicolipidios obtiveram
remo¢do de 55,86 mg/g e com o carvdo ativado magnético com glicolipidios alcangcaram
77,51 mg/g, ambos através do modelo isotérmico de Langmuir. Natarajan et al. (2022)
aplicaram nanoparticulas magnéticas de quitosana a base de ramnolipideos para a adsorcao de
paracetamol. Obtiveram méaxima capacidade de adsorcdo de 96,3 mg/g pelo modelo de
Langmuir. Apesar dos diferentes compositos, isso enfatiza o potencial adsorvente
desenvolvido nesse estudo, Si/Chi com 30%Bio alcancou 143,6 mg/g através do modelo de

Liu na adsorcao do diclofenaco.

3.2 Cinéticas de adsorcao

Os dados cinéticos de adsor¢édo do diclofenaco pelos compdsitos Si/Chi com adi¢éo do
ramnolipideo estdo apresentados na Figura 2. A partir de 15 min de contato, obteve-se uma
diferenca nas capacidades de adsorcdo. Isso indica que nos primeiros instantes o processo
ocorreu de forma mais lenta até a ocorréncia das primeiras interacGes do diclofenaco com os
sitios ativos mais externos dos compdsitos. As capacidades de adsor¢do continuaram
aumentando por todo o periodo de contato avaliado (285 min), demonstrando que o equilibrio
ndo foi atingido. Os compositos com 10%Bio e 30%Bio tiveram capacidades de adsor¢do
similares durante todo o periodo do estudo. No entanto, o compésito Si/Chi com 50%Bio

apresentou uma capacidade de adsorgéo inferior aos demais adsorventes.
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Figura 2: Efeito do biossurfactante no composito Si/Chi nas cinéticas de adsorcao do

diclofenaco sadico (25 °C, 100 rpm, Cinitial = 200 mg/L e dosagem do adsorvente 1 g/L).
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Na Tabela 2 estdo apresentados os parametros obtidos através dos dados cinéticos
avaliados pelos modelos pseudo-reacionais de pseudo-primeira ordem (LAGERGREN, 1898),
pseudo-segunda ordem (HO; MCKAY 2000; HO; MCKAY 1999), ordem fracionaria
(AVRAMI, 1939) e Elovich (ELOVICH; LARIONOV 1962), para auxiliarem na

compreensdo do efeito que o biossurfactante causou na adsor¢do do diclofenaco.

Tabela 2: Parametros dos modelos cinéticos sobre o efeito do biossurfactante no composito
Si/Chi na adsorcdo do diclofenaco sédico (25 °C, 100 rpm, Cinitial = 200 mg/L e dosagem
adsorvente de 1 g/L).

Modelo 10%Bio 30%Bio 50%Bio

Pseudo-primeira ordem

ki (min') 0,007 0,011 0,021
a1 (Mg/g) 1332 110,5 55,6
R?2 0,999 0,991 0,643
R2 ajustado 0,999 0,991 0,615

Pseudo-segunda ordem
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k2 (mg/mg min) 2,466x107° 6,699x10° 4,346x10°®
g2 (mg/g) 199,8 146,1 344,1
R? 0,999 0,995 0,992
R2 ajustado 0,999 0,995 0,991

Ordem fracionaria

Kav (min™) 3,728x10° 2,170x10°° 0,002
gav (mg/g) 195,0 223,2 200,7
nav (-) 1,930 3,768 1,029
R? 0,999 0,996 0,992
R2? ajustado 0,999 0,995 0,991
Elovich

a (g/mg) 0,015 0,021 0,007
B (mg/g/min) 1,097 1,655 0,519
R? 0,999 0,996 0,991
R2 ajustado 0,999 0,995 0,991
Ge.exp (MQ/Q) 103,9 115,2 69,5

De acordo com a Tabela 2, verifica-se que mais de um modelo é capaz de predizer o
comportamento do processo adsortivo em fungio do tempo (R?>0,99). Entretanto,
comparando o valor predito pelo modelo cinético ao valor calculado 0 Qeexp através dos
parametros do modelo isotérmico de Liu, se verificou que para 0os compositos com 10%Bio e
30%Bio 0 modelo de pseudo-primeira ordem se aproximou mais das Qeexp. Para 50%Bio, 0
modelo de Elovich se destacou, pois os demais modelos cinéticos subestimaram a capacidade
de adsorcdo. As diferentes concentracdes de ramnolipideos avaliadas ocasionaram em uma
reducdo nas constantes cinéticas de adsorcdo, que podem ser observadas pelos parametros ki e

k.. 1sso sugere uma mudanga de comportamento no processo adsortivo com o aumento da
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concentracdo de biossurfactantes presentes nos compoésitos desenvolvidos, o que pode ser
devido a maior exposi¢do dos ramnolipideos na parte mais externa da particula. Resultados
similares foram observados por outros estudos verificados na literatura que também utilizaram
biossurfactantes para auxiliarem na adsorcdo de farmacos (Natarajan et al., 2022,
Kheradmand et al., 2021; Kumar et al., 2021).

3.3 Termodinamica de adsorc¢ao

A Figura 3 apresenta o efeito da temperatura sobre as isotermas de adsor¢do do
compdésito Si/Chi com 30%Bio. Verifica-se que a temperatura afetou tanto a afinidade de
adsorcéo, representada pela parte inicial da curva de equilibrio, quanto a maxima capacidade
de adsorcdo, representada pelo platd da curva de equilibrio. Em 25 °C foi obtida a maior

capacidade de adsorcéo através do modelo isotérmico de Liu (Tabela 3).

Figura 3: Efeito da temperatura na capacidade de adsorcao do diclofenaco sodico pelo
composito Si/Chi com 30%Bio (100 rpm).
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Tabela 3: Parametros dos modelos isotérmicos sobre o efeito da temperatura no composito

Si/Chi com 30%Bio na adsorcéo do diclofenaco sédico (100 rpm).

Modelo 15°C 25°C 35°C
Modelo de Langmuir

KL (L/mg) 0,094 0,034 0,017
gm (Mg/Q) 119,8 171,6 1479
R? 0,872 0,895 0,821
R? ajustado 0,862 0,886 0,806
Modelo de Freundlich

Kr ((mg/g)(L/mg)*M) 40,402 26,003 12,746
nF () 5,024 2,990 2,437
R? 0,628 0,755 0,712
R? ajustado 0,597 0,734 0,688
Modelo de Liu

Ke (L/mg) 0,097 0,048 0,031
gm (Mg/g) 110,0 1436 107,2
nL (-) 1,900 2,369 2,690
R? 0,951 0,986 0,921
R? ajustado 0,942 0,983 0,907

Desta forma, com os dados isotérmicos em diferentes temperaturas (15, 25 e 35 °C)

foram realizados célculos termodindmicos a partir da constante de equilibrio (Kg). Para isso,

foi calculado a constante de equilibrio termodinamica (K<, Equagdo 2), energia livre de

Gibbs (AG®, Equacdo 3), entalpia de adsor¢ao (AH®) e entropia de adsor¢do (AS®) através da

Equagdo 4 de Van’t Hoff (LIMA et al., 2019). A Figura 4 apresenta o ajuste da equagao de
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Van’t Hoff aos dados das constantes de equilibrio de adsor¢ao do diclofenaco pelo composito
Si/Chi com 30%Bio. A regressdo dos dados apresentou coeficiente de determinagdo (R?) igual
a 0,99, apresentando correlacdo satisfatoria. Os parametros termodindmicos estdo

apresentados na Tabela 4.

_ (1000 K¢ peso molecular do adsorvente) [adsorvente]®
Y

Ke

(2)

AG°= —RTIn(K%)  (3)

AH® AS°

In(KQ) = “RTTR

(4)

sendo, K¢ é a constante de equilibrio termodindmico padrdo (adimensional), Kg € a constante
de equilibrio do modelo de Liu (L/mg, melhor modelo isotérmico obtido), [adsorvente]® é a
concentra¢do padrdo do adsorvente (1 mol/L), y € o coeficiente de atividade (adimensional), R

¢ a constante universal dos gases (8,314 J/mol K) e T é a temperatura (K).

Figura 4: Grafico obtido através da equacdo de Van’t Hoff para prever os parametros
termodindmicos.
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Tabela 4: Pardmetros termodindmicos de adsorcéo do diclofenaco sodico pelo composito
Si/Chi com 30%Bio.

Temperatura (K) Kel (-) AG® (kJ/mol)  AH° (kJ/mol) AS° (kJ/mol K)

288,15 3,07x10* -24,67
298,15 1,52x10* -24,05 -42,53 -0,06
308,15 9,73x10° -23,43

De acordo com a Tabela 4, verifica-se a influéncia da temperatura na afinidade de
adsorcéo através da reducdo dos valores de K¢’ com o aumento da temperatura. Os valores de
AG® negativos (AG°<0) demonstram que a adsor¢do do farmaco ocorreu através de um
processo espontaneo e favoravel do ponto de vista energético em baixas temperaturas (Liu,
2009). A diminui¢do de AG® com a reducdo da temperatura indica que a adsorcdo foi
vantajosa em baixas temperaturas. O valor de AH°, igual a -42,53 kJ/mol, evidencia um
processo exotérmico, ocorrendo maior liberacdo de energia para 0 meio do que absorcdo. A
magnitude deste valor sugere interacdes eletrostaticas (0,05 a 40 kJ/mol), ligacGes de
hidrogénio (10 a 40 kJ/mol) e ion-dipolo (40 a 600 kJ/mol) de acordo com Silberberg (2010).
O valor de AS° indica uma baixa desordem no sistema solido-liquido (Neeraj et al., 2016),
assim nenhuma mudanca notavel na entropia foi verificada durante o processo de adsor¢do do
diclofenaco. Os resultados obtidos neste estudo sdo corroborados por outros compdsitos a
base de biossurfactantes para a adsor¢do de farmacos (Natarajan et al. 2022; Kheradmand et
al., 2021).

4. Concluséao

Neste estudo foi verificada a eficiente remocdo do diclofenaco sodico a partir de um
composito a base de silica, quitosana e diferentes concentragcbes de ramnolipideos. Nos
ensaios isotérmicos, o adsorvente Si/Chi com 30%Bio apresentou a maior capacidade de
adsorcdo (143,6 mg/g) através do modelo isotérmico de Liu. Nos ensaios cinéticos, 0s
materiais apresentaram comportamentos preditos pelos modelos de pseudo-primeira ordem e
Elovich. Isso indica mudancas nos mecanismos de adsor¢do com 0 aumento da concentracao
de ramnolipideos nos compositos sintetizados. O processo adsortivo foi favorecido com a
reducdo da temperatura, verificado através da entalpia de adsorcdo igual a -42,53 kJ/mol,

sugerindo interagdes eletrostaticas e ligacbes de hidrogénio como 0s principais mecanismos
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de adsor¢do. Demonstrou-se pela primeira vez o desenvolvimento de um compdsito com essa
constituicdo através do processo sol-gel, para eficiente remocdo de farmaco. Torna-se
necessario ainda o conhecimento das interacbes com solugdes mistas de contaminantes

emergentes presentes em efluentes.
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7 CAPITULO VII: Avaliacdo de processo alcalino para obtencdo de

quitosana flngica”

Resumo

A quitosana é um biopolimero com inimeras aplicacfes nas areas de alimentos, médica,
farmacéutica e ambiental, e pode ser obtida a partir da desacetilagdo da quitina presente na
biomassa fungica. Este estudo avaliou o processo de desacetilacdo de biomassa flngica com
variacdes nas concentracdes da solucdo de hidréxido de sodio, proporcbes de biomassa,
tempo de processo e tipo de equipamento. A biomassa fungica foi produzida pelo fungo
Aspergillus niger DAOM em meio potato dextrose broth via bioprocessos submersos. A
desacetilacdo da biomassa foi conduzida utilizando solu¢do de NaOH em concentracfes de
4% (1:40 m v!) em autoclave e 45% (1:20 m v) em reator agitado. O grau de desacetilacio
para as duas técnicas foram similares (>60%). Entretanto, o processo em autoclave apresentou
maior rendimento (14,29%). Além disso, os grupos funcionais apresentaram semelhancas
entre as amostras do biopolimero, se evidenciando grupos de hidroxilas, aminas primérias e
secundarias. Portanto, o processo com o0 uso de NaOH 4% em autoclave contribuiu na

minimizacao dos aspectos ambientais negativos da producdo da quitosana.

Palavras-chave
Aspergillus niger, bioprocessos, desproteinizacao, desacetilacdo, quitina.

“Thais Strieder Machado, Flavia Melara, Jonatan Rafael de Mello, Larissa Crestani, Ingridy
Alessandretti, Gabriel Damini, Lucas Kayser da Silva, Luciane Maria Colla, Jeferson
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8 CAPITULO VIII (comunicacdo curta): Sintese de adsorvente com

quitosana flngica e silica para adsorcéo de diclofenaco sédico”

Palavras-chave
Composito, Aspergillus niger, TEOS, farmaco, remogéo.
1. Introducéo

A quitosana de origem flngica € um produto sem oferta sazonal, que causa uma menor
poluicdo ambiental, que pode ser obtida em um menor tempo, com extragdo simultanea de
quitina e quitosana, com caracteristicas de biodegradabilidade, biocompatibilidade e néo
toxicidade quando comparada a quitosana comercial obtida de crustaceos, mas que mantém os
seus grupamentos aminas (YUAN et al., 2021; CABRERA-BARJAS et al., 2020; ABDEL-
GAWAD et al., 2017; MUNOZ et al., 2015; VAKILI et al., 2014). Uma das técnicas mais
praticas € o processo sol-gel para preparar materiais quimicamente homogéneos. Nesse
sentido, compdsitos que possam unir as propriedades da quitosana com o processo sol-gel
necessitam de aprimoramentos, devido principalmente por ainda ndo serem encontrados
estudos que abordam esse aspecto com a quitosana fungica. Portanto, objetivou-se sintetizar
compdsitos adsorventes com quitosana flngica para verificar a sua capacidade de adsorcao de

um farmaco modelo, o diclofenaco sédico.

“Thais Strieder Machado, Bruna Strieder Machado, Larissa Crestani, Giovana Marchezi,

Luciane Maria Colla, Jeferson Steffanello Piccin.
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2. Materiais e métodos

2.1 Obtencdo da quitosana fungica

A quitosana fungica foi obtida a partir do fungo Aspergillus niger DAOM e utilizando
a desacetilagdo da quitina por meio de autoclave, conforme descrito por Machado et al., 2020
(Capitulo VI1I desta tese).

2.2 Sintese dos adsorventes

Os compositos adsorventes foram sintetizados de acordo com Machado et al., 2022

(Capitulo 1V desta tese), substituindo a quitosana de crustaceos pela fangica.

2.3 Adsorcdo do diclofenaco sodico

Para verificar a capacidade de adsorcdo dos compositos desenvolvidos, estes foram
avaliados frente a remocdo do diclofenaco sodico em solugdo aquosa conforme descrito por
Machado et al., 2022 (Capitulo IV desta tese). Os ensaios foram conduzidos com 50 mL da
solucdo do farmaco na concentracdo de 200 mg/L, 0,05 g do adsorvente, a 25 °C e 100 rpm

(Tecnal, TE-421), por um periodo de 210 min.

3. Resultados

Na Figura 1 estdo apresentados os dados obtidos para os ensaios de adsor¢cdo com o
XE 1:8 proveniente de quitosana fingica e contraposto ao XE 1:8 de quitosana de crustaceos.
O compdésito com quitosana fungica alcancou capacidade de adsorg¢éo igual a 115,5 mg/g. Isso
indica que a quitosana presente foi capaz de interagir com o glutaraldeido, resultando em
sitios ativos capazes de remover o diclofenaco sddico. Os ensaios com a quitosana flngica e o
XE 1:0 com esta quitosana ndo apresentaram capacidade de adsor¢do. Assim como obtido por
Machado et al. (2022), em que a quitosana de crustaceos e o XE 1.0 com esta quitosana,

também ndo apresentaram capacidade de remover o farmaco.
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Figura 1: Ensaios de adsorc¢do do diclofenaco sdédico comparando os adsorventes de quitosana
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Esse estudo apresentou resultados iniciais para a aplicacdo da quitosana fangica em

compdsitos adsorventes para o tratamento de aguas contaminadas com farmacos. Os dados

demonstram que a quitosana fangica, mesmo com grau de desacetilacdo inferior a obtida de

crustaceos, apresentou resultados de mesma grandeza na capacidade de remocdo do

diclofenaco sodico, sendo a reticulacdo com glutaraldeido um efeito importante no

desenvolvimento deste composito.
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9 CAPITULO IX: CONCLUSOES

Nesta tese foi possivel sintetizar inéditos e promissores compositos adsorventes a
partir de diferentes combinagGes de quitosana, reticulante, silica e biossurfactante. Esses
adsorventes foram capazes de remover diclofenaco sodico e amoxicilina, utilizados como
farmacos modelos, e além disso, outros compostos presentes em um efluente sintético.

Quando avaliada a reticulagdo com glutaraldeido nos xerogeéis, observou-se que um
aumento na reticulagcdo proporcionou o efeito de autopolimerizacdo e maior exposicdo dos
sitios ativos do adsorvente, sendo a razdo estequiométrica ideal de D-glucosamina e
glutaraldeido em 1:8. Esse adsorvente alcancou uma capacidade de adsorcdo de 237,8 mg/g
para o diclofenaco sodico e 97,4 mg/g para a amoxicilina, sendo suas isotermas representadas
pelos modelos de Liu e Langmuir, respectivamente. As termodindmicas de adsorgdo destes
dois contaminantes apresentaram comportamentos contraditérios, sendo exotérmica (AH°
igual a -135,01 kJ/mol) e revelando natureza quimica de adsorcdo devido a formacdo de
enaminas com o diclofenaco sédico, e endotérmica (AH® igual a 70,82 kJ/mol) devido a
ligacGes de hidrogénio e formagdo de iminas com a amoxicilina. O compdsito suportou até 10
ciclos de adsorcéo e reuso usando NaOH 0,01 mol/L como eluente, demonstrando um ciclo de
vida adequado para o processo adsortivo. Além disso, para verificar a eficiéncia do adsorvente
em situacOes reais, esse foi aplicado no tratamento de um efluente hospitalar simulado,
obtendo-se remocdo global de 56,48%, além de remover 61,3% de demanda quimica de
oxigénio, 75,8% de fdsforo, 96,5% de turbidez e 70,8% de cor.

Além da modificacdo quimica com o glutaraldeido, também foi proposta a adi¢do do
biossurfactante do tipo ramnolipideo nos compdsitos adsorventes desenvolvidos. Neste
contexto, a adicdo de 30% de ramnolipideo em relacdo a massa de quitosana no composito
sem reticulacdo favoreceu a adsorcdo de diclofenaco sodico, aumentando a capacidade de
adsorcdo nula para 143,6 mg/g predito pelo modelo de Liu. O processo foi exotérmico (AH®
igual a -42,53 kJ/mol), com predominio de interacGes eletrostaticas e ligagdes de hidrogénio.
Foi observada mudangas nos mecanismos de adsor¢cdo com o aumento da concentracdo de
ramnolipideos. Assim, verifica-se que a adi¢do de biossurfactantes em compositos a base de
quitosana pode ser uma técnica promissora no desenvolvimento de adsorventes para remocao
de farmacos.

A substituicdo da quitosana de origem crustdcea pela flngica, na sintese dos

compositos adsorventes com razao estequiomeétrica de D-glucosamina e glutaraldeido de 1:0 e



114

1:8, demonstrou que houve interagcdes com o reticulante. Isso proporcinou uma capacidade de
adsorcéo igual a 115,5 mg/g com o XE 1:8 sintetizado com a quitosana obtida por processos
biotecnolodgicos. Isso demonstra uma tematica que ainda é pouco compreendida, que necessita
de avancos para ampliar, ainda mais, as possibilidades de aplicacdes ambientais.

Desse modo, esse estudo impacta no alcance dos ODS, especialmente nos ODS 6 e 14,
contribuindo para conquistar a sustentabilidade das sociedades e promovendo uma melhor
qualidade de vida. Além disso, esses adsorventes sintetizados também podem oferecer
eficiente adsorcao para outros contaminantes emergentes.

Como estudos futuros na area de desenvolvimento de compdésitos, salienta-se que estes
ndo devem se concentrar apenas na aplicagdo do material, mas também no entendimento dos
mecanismos envolvidos entre o adsorvato e o adsorvente. Somado a isso, deve-se avaliar a
toxicidade do glutaraldeido como agente reticulante, avaliar os compdsitos adsorventes em
um efluente hospitalar real com acompanhamento de analises cromatograficas e verificar

outros biossurfactantes como auxiliares nos processos de adsorgao.
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ARTICLEINFO ABSTRACT

Keywords:

Emerging contaminant
Pharmaceutical product
Crosslinking
Self-polymerization
Adsorption isotherms
Adsorption kinetics

Compesite materials are effective adsorbents for the removal of various types of contaminants, such as phar-
maceutical products. However, they require improvement to achieve a good adsorption capacity. This study
presents the development of a promising adsorbent: silica/chitosan modified with different proportions of
glutaraldehyde, which involves the D-glucosamine units from chitosan. The developed materials were evaluated
for their ability to remove diclofenac sodium. The adsorption data showed that the diclofenac adsorption effi-
ciency increased with increasing degree of glutaraldehyde crosslinking. The equilibrium and kinetic data were

well fit by the Liu and Elovich models, respectively, and the maximum adsorption capacity was 237.8 mg/g.
Therefore, it can be assumed that the process is predominantly chemical and exothermic, with a high affinity
between the adsorbents and diclofenac sedium. The adsorption mechanisms were investigated to better under-
stand the interactions, and the predominance of covalent bonds with the self-palymerized glutaraldehyde was

verified.

1. Introduction

Emerging contaminants are a class of substances that are not
completely removed by waditional effluent treatment processes. One of
the aggravating factors concerning these substances is their bio-
accumulation at lower and higher trophic levels in aquatic food webs,
which are consequently transferred te terrestrial food webs (Previsic
er al., 2020; Previsi¢, Vilenica, Vuékovi¢, Perovié, & Rozman, 2021).
Most of these contaminants do not have limits for their release into
water resources in current international legislation (Acufa et al., 2015;
Basheer, 2018; Larsson, 2014; Lin, Wang, & Lin, 2010; Luo et al., 2014;
Sophia & Lima, 2018), exposing a global problem. Therefore, the pres-
ence of these compounds in the ecosystem is a matter of concern because
there is no clear evidence regarding their direct toxicity and side effects

on living beings, even at low concentrations, due to their chronic and
acute effects on the ecosystem (Patel et al., 2019). Among these com-
pounds, the presence of pharmaceutical products in water resources has
been highlighted because of the easy access to medications and common
practice of self-medication (administration of medications without prior
medical evaluation), which has caused an increase in the consumption
of pharmaceutical compounds (Boeckel et al., 2014; Lessa, Nunes, &
Fajardo, 2013). In additon, the inappropriate disposal of medications
(Politakis et al., 2018), elimination of active compounds through the
user's urine or feces (Cunha, Pena, & Fernandes, 2017; Huber et al.,
2016), and effluents from pharmaceutical manufacturing (Scotr et al.,
2018; Yehia, Elbalkiny, Riad, & Elsaharty, 2019) contribute to the
presence of pharmaceutical products in water resources.

Among the non-steroidal antd-inflammatory drugs, diclofenac and its

Abbreviations: XE, xerogel; TEOS, tetraethyl orthosilicate; BET, Brunauer-Emmett-Teller; SEM, scanning electron microscopy; FTIR, Fourier-transform infrared
spectroscopy; ATR, attenuated total reflectance; pH..;, zero charge point; R*, coefficient of determination; R%adj, adjusted coefficient of determination; q., equi-
librium adsorption capacity (mg/g); qm, maximum adsorption capacity of the monolayer (mg/g): q.. adsorption capacity at time t (mg/g); AG®, standard Gibbs free
energy (kJ/mol); AH, standard adsorption enthalpy (kJ/mol); A5, standard adsorption entropy (kJ/mol K); K.°, standard thermodynamic equilibrium constant

(dimensionless).
* Corresponding authors.

E-mail addresses: thaiis.strieder@hotmail.com (T.S. Machado), guilherme dotto@ufsm.br (G.L. Dotte).

https://doi.org/10.1016/j.carbpol.2021.118868
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ANEXO D: Material suplementar do artigo “Adsorcdo de amoxicilina por

um composito de quitosana/sol-gel reticulado com glutaraldeido”

Material suplementar
O modelo isotérmico de Langmuir (1918) é descrito pela Equagéo a.1:

KL X dm X Ce
= — l
Qe = 77 Kp X Cq (a1)
sendo, gm € (e Sd0 as capacidades de adsorcdo no equilibrio e a capacidade maxima de
adsorcdo de monocamada (mg/g), K. é a constante de equilibrio do modelo de Langmuir

(L/mg) e Ce é a concentracdo de equilibrio na fase liquida (mg/L).

O modelo isotérmico de Freundlich (1906) € descrito pela Equacéo a.2:

1
ge = Kp X Cg (a.2)

sendo, ge é a capacidade maxima de adsor¢do no equilibrio (mg/g), Kr é a constante de
equilibrio do modelo de Freundlich ((mg/g)(L/mg)*™), 1/n é o fator de heterogeneidade e Ce é

a concentracao de equilibrio na fase liquida (mg/L).

O modelo isotérmico de Temkin (1941) é descrito pela Equacéo a.3:

T
e = X In (K¢ X Ce) (a.3)

t

sendo, ge € a capacidade de adsor¢do (mg/g), R é a constante universal dos gases (8.314 J/mol
K), T é a temperatura (K), bt estd relacionado com a energia de ligacdo méxima, K; é a
constante de adsor¢do de Temkin (L/mg) e Ce € a concentracdo de equilibrio na fase liquida
(mg/L).

O modelo cinético de Pseudo-primeira ordem (LAGERGREN, 1898) é descrito pela
Equacdo a.4:

qc = (h(l - eXp(_klt)) (a.4)
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sendo, gt é a capacidade de adsor¢do no tempo t (mg/g), gz € o valor tedrico da capacidade de
adsorcdo (mg/g), ki € a taxa constante do modelo de Pseudo-primeira ordem (mint) et é o

tempo (min).

O modelo cinético de Pseudo-segunda ordem (HO; MCKAY, 2000; HO; MCKAY,
1999) é descrito pela Equacéo a.5:

t
¢ = (a.5)
R ESEE

sendo, gt é a capacidade de adsor¢do no tempo t (mg/g), t € o tempo (min), k> é a taxa

constante do modelo de Pseudo-segunda ordem (g/mg/min) e g2 € o valor tedrico da

capacidade de adsorcao (mg/g).

O modelo cinético de ordem fracionaria (AVRAMI, 1939) é descrito pela Equacéao
a.6:

qav = ge X {1 —exp[—(kay X D]"4V}  (a.6)
sendo, gav é a capacidade de adsor¢do no tempo t (mg/g), ge € a capacidade de adsor¢do no
equilibrio (mg/g), kav € a constante cinética de Avrami (mint), t é o tempo (min) e nav é a

ordem fracionéria da reacdo relacionada ao mecanismo de adsorcao.

O modelo cinético de Elovich (ELOVICH; LARIONOV, 1962) é descrito pela
Equacdo a.7:

qtzéxln(1+(ax[3xt)) (a.7)

sendo, gt é a capacidade de adsor¢do no tempo t (mg/g), o a taxa de adsorgdo inicial (g/mg), B

é a constante de dessor¢do (mg/g/min) e t € o tempo (min).

A qualidade do ajuste dos modelos isotérmicos e cinéticos aos dados experimentais foi
avaliada através do coeficiente de determinacio (R?) e o coeficiente de determinagio ajustado

(R? ajustado), de acordo com as Equacdes a.8 e a.9, respectivamente.
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RE=1— (Z?:l(y}nod - Y(iexp)z) (a, 8)

(Z {1= 1 (Yvisxp - y}exp) : )

(((nn——_nlp))> X ( {1=1(Y§nod - y}exp)z)

(Z?zl(ygexp — Vexp

sendo, ymod € a matriz dos valores previstos pelo modelo, Yexp € a matriz de valores

R? ajustado = 1 —

)2) (a.9)

experimentais da variavel dependente, y.,, € a média do valor experimental observado, n € o

numero de pontos experimentais e np € o nimero de parametros do modelo.
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ANEXO E: Primeira pagina do artigo “Avaliacdo de processo alcalino para
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Resumao

A quitosana € um biopolimero com intimeras aplicacdes nas dreas de alimentos, médica, farmacéutica e ambiental, e pode ser
obtida a partir da desacetilagdo da quitina presente na biomassa fiingica. Este estudo avaliou o processo de desacetilagio de
biomassa fingica com vanacbes nas concentragdes da solugio de lidroxido de sodio, proporgdes de biomassa, tempo de
processo e tipo de equipamento. A biomassa fiingica foi produzida pelo fungo Aspergilius niger DAOM em meio potato
dextrose broth via bioprocessos submersos. A desacetilagdo da biomassa foi conduzida utilizando solugio de NaOH em
concentracdes de 4% (140 m v'') em autoclave e 45% (1-20 m v') em reator agitado O grau de desacetilagio para as duas
técnicas foram similares (>60%). Entretanto, o processo em autoclave apresentou maior rendimento (14,29%). Além disso, os
grupos funcionais apresentaram semelhancas entre as amostras do biopolimero, se evidenciando grupos de hidroxilas, aminas
primarias e secunddrias. Portanto, o processo com o uso de NaOH 4% em autoclave contribuiu na minimizagio dos aspectos
ambientais negativos da produgio da quitosana.

Palavras-chave: Aspergillus niger, bioprocessos, desprotemmzacdo, desacetilagfio, quitna.

Alkaline process evaluation for obtaining fungal chitosan

Abstract

Chitosan is a biopolymer with numerous applications in food, medical, pharmaceutical and environmental fields, and it can be
obtained from chitin deacetylation present in fungal biomass. This study evaluated the fungal biomass deacetylation process
with variations mn sodmum hydroxide solution concentrations, biomass proportions, process fime and equipment. The fungal
biomass was produced by Aspergillus niger fungi DAOM m potato dextrose broth medium via submerged bioprocesses.
Deacetylation of the biomass was conducted using 4% (1:40 m v'') NaOH solution in autoclave and 45% (1:20 m v'') in stirred
reactor. The degree of deacetylation for both techmques was simular (>60%). However, the autoclave process presented hugher
yield (14.29%). In addition, the functional groups presented similarities between the biopolymer samples, evidencing groups
of hydroxyls, prnmary and secondary amines. Therefore, the process using 4% NaOH 1n autoclave contributed to minimize the
negative environmental impacts of chitosan production.

Keywords: Aspergillus niger, bioprocesses, clutin, deacetylation, deproteimzation.

Introducio

A quitosana (poli B-1,4-D-glucosamina) é obtida a partir da
quitina, um biopolimero presente em carapacas de crusticeos,
exoesqueletos de insetos e mna parede celular de
microrgamismos. A quifosana  caracteriza-se  com
cationicidade, alto contetido de grupos amina e de grupos
hidroxila, o que confere a esse polimero intimeras e tinicas
caracteristicas fisiologicas e biologicas (Tayel ef al., 2010b),
com uma variedade de possiveis aplicagdes, como por
exemplo, na indistria de celulose e papel, tecnologia de
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membranas, biotecnologia, agricultura, cosméticos, ciéncia
de alimentos, aplicacbes médicas e no tratamento de
efluentes domésticos e industriais (Alsaggaf et al., 2017,
Tayel et al., 2016; Naghdi ef al., 2014; Kim, 2010).
Comercialmente, a quitosana é produzida por meio da
desacetilagio da quitina de crustaceos utilizando alcahs
fortes. Nesse processo alcalino, os grupos acetila da quitina
sdo hidrolisados e convertidos em grupos de aminas livres
(Vakili et al_, 2014; Weska et al_, 2007), definindo o grau de
desacetilagdo ou as proporgdes de umdades desacetiladas em
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APENDICE A: Vistas do reator com refluxo total aberto utilizado para a

desacetilacdo termoquimica da quitina

Figura 1: Reator em ac¢o inoxidavel confeccionado para a desacetilacdo da quitina com
capacidade Util de 6 L, sendo: a) Vista lateral do reator, b) Vista superior do reator e c) Vista

lateral da tampa (escala 2:1 em cm).
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APENDICE B: Outros resultados relevantes

Figura 1: Isoterma de adsor¢do do diclofenaco sdédico com o compésito XE 1:8 adicionado de
30% de ramnolipideo (25 °C e 100 rpm).
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Figura 2: Ensaios cromatograficos para a remocéao da amoxicilina no efluente hospitalar

simulado, sendo: a) Efluente bruto e b) Efluente tratado.
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