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RESUMO

O principio da nanotecnologia baseia-se na producdo de materiais ou sistemas com
propriedades fisicas, quimicas ou biologicas aperfeicoadas, proporcionando a possibilidade de
aproveitamento para diversos tipos de aplicacdes. Os hidroxidos duplos lamelares pertencem a
uma classe de nanoparticulas inorgénicas com camada bidimensional. De outra forma, os
pontos quénticos de carbono representam um grupo de nanoestrutura, atraindo destaque pela
sua propriedade da fotoluminescéncia. De maneira geral, ambos possuem facil obtencdo com o
custo razoavel e ampla gama de aplicabilidade, apresentam baixa toxicidade e
biocompatibilidade. Neste contexto, o presente trabalho consiste na elaboragdo de
nanocompositos, sendo o hidréxido duplo lamelar (HDL), a matriz ani6nica hospedeira, e a
intercalacdo interlamelar dos pontos quanticos de carbono (CQD - sigla em inglés), colaborando
com a singular caracteristica da fluorescéncia. Por meio do método solvotermal, foi possivel
sintetizar com sucesso 0 CQD. Em seguida, utilizando o método de coprecipitacdo, mantendo
0 pH constante, obteve-se éxito na sintese do material hibrido HDL-CQD. De acordo com as
técnicas de caracterizacdo, pela leitura espectrofotométrica, o CQD atingiu a incorporacédo de
98,6% da massa inicial. O FTIR indicou a unido das nanoestruturas, promovendo estabilidade
térmica, como visualizada por DSC, e comprovou-se a boa estabilidade estrutural do HDL pela
técnica de DRX. Sendo assim, nanoplataforma hibrida HDL-CQD exibe préspera atuacéo na
liberacdo controlada de farmaco, eletrodo de supercapacitores, para investigacdo criminal
identificando impressdes digitais ou falsificacdo de documentos. Tal material foi empregado
para a adsorcdo do antibidtico amoxicilina, no qual foi possivel observar a ndo intercalacéo
molécula farmacéutica, sendo majoritariamente adsorvida na superficie externa da
nanoestrutura hibrida HDL-CQD.

Palavras-chave: nanotecnologia; hidréxido duplo lamelar; pontos quénticos de carbono;

amoxicilina.



ABSTRACT
The principle of nanotechnology is based on the production of materials or systems with
enhanced physical, chemical, or biological properties, providing the possibility of utilization
for various applications. Layered double hydroxides belong to a class of inorganic nanoparticles
with a two-dimensional layered structure. On the other hand, carbon quantum dots represent a
group of nanostructures that have gained attention due to their photoluminescence property.
Both materials are easily obtained at a reasonable cost and have a wide range of applicability,
low toxicity, and biocompatibility. In this context, this work focuses on the development of
nanocomposites, with the layered double hydroxide (LDH) as the host anionic matrix and the
intercalation of carbon quantum dots (CQDs), contributing to the unique characteristic of
fluorescence. The CQDs were successfully synthesized using the solvothermal method.
Subsequently, the hybrid LDH-CQD material was synthesized by the coprecipitation method,
while maintaining a constant pH. Characterization techniques, such as UV-Vis
spectrophotometric analysis, indicated that the CQDs achieved 98.6% incorporation of the
initial mass. FTIR analysis confirmed the union of the nanostructures, promoting thermal
stability as observed by DSC, and the good structural stability of LDH was confirmed by XRD
analysis. Therefore, the hybrid LDH-CQD nanoplatform exhibits promising performance in
controlled drug release, supercapacitor electrodes, as well as in forensic investigations such as
fingerprint identification or document forgery. This material was employed for the adsorption
of the antibiotic amoxicillin, and it was observed the pharmaceutical molecule being mostly

adsorbed on the external surface of the LDH-CQD hybrid nanostructure, without intercalation.

Keywords: nanotechnology; layered double hydroxides; carbon quantum dots, amoxicilin.
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1 INTRODUCAO

O conceito de nanotecnologia esta relacionado ao planejamento, elaboracéo e utilizacao
de estruturas funcionais. Por isso, € papel da nanotecnologia modificar e melhorar propriedades
quimicas, fisicas e/ou bioldgicas no desenvolvimento de materiais ou sistemas. De forma geral,
0 mecanismo de aperfeicoamento consiste na incluséo de atributos estruturais que atingem
comprimento intermediario entre &tomos isolados e materiais a nivel macroscopico, assumindo
valores de 1 até 100 nandmetros. Ao longo da Historia, percebe-se que a contribuicdo da
nanotecnologia € antiga. Por exemplo, esteve presente em periodos como: Idade da Pedra para
pigmento das artes rupestres; os egipcios utilizaram para dar cor e consisténcia a cola, na Idade
Média existiram substancias coloidais metalicas para o artesanato, confeccdo de vidraria,
incluindo vitrais da Igreja Catdlica (Kelsall, 2005).

J& na ideia de materiais hibridos, destaca-se o pigmento Maya blue (Straulino-Mainou
et al., 2021), encontrado nos artefatos da civilizacdo maia, é um corante azul estavel
denominado indigo, adsorvido em nanoporos de paligorsquita, uma argila fibrosa (Hornyak et
al., 2008; Diaz Moreno et al., 2020). Atualmente, considerando a classe de argilominerais,
existe um grupo conquistando maior prioridade em relacéo as argilas e outros materiais em
camadas, que sdo os hidréxidos duplo lamelares (HDLs), devido ao fato de possuirem alta
densidade de carga por causa da proporcao metalica. Estas nanoparticulas inorganicas sintéticas
contém camadas bidimensionais (Figura 1) e sdo similares a estrutura do mineral hidrotalcita,
contendo a formula geral: [M?*1x + M3y (OH)2]** (A"xn.mH20, sendo A™ o intercalante
anionico (Mochane et al., 2020).

As camadas do HDL sdo carregadas positivamente devido ao desequilibrio i6nico
provocado pelos cations bivalente e trivalente, logo a atracdo eletrostatica aniénica proporciona
a eletroneutralidade na regido intermediaria do material. Além disso, o grupo aniénico, em
conjunto com moléculas de agua, intercalam nas camadas, mediante ao mecanismo de troca
ibnica, gerando um campo intercalar irregularmente ordenado. No entanto, por causa da relativa
fraqueza da ligacdo, os anions interlamelares sdo facilmente trocados por moléculas de
interesse, tanto de natureza organica quanto inorganica, apresentando assim versatilidade de

composicao (Vy et al., 2023).
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Figura 1 — Representacdo geral da estrutura dos HDLs
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Fonte: Adaptada de Razzaq et al., 2020

Este sélido inorganico possibilita a facil e diversificada obtengdo com baixo custo em
laboratério, sendo os métodos de sintese sdo mais comuns sao os de coprecipitacdo (Benhiti et
al., 2020), troca-ibnica (Wang et al., 2021), hidrolise induzida (Naseem et al., 2019) e
hidrotermal (Liu et al.,, 2021). O método de coprecipitacdo adquiriu popularidade pela
facilidade de sintese e fundamenta-se no gotejamento da solucao envolvendo os ions metalicos,
mantendo o pH constante e 0 meio alcalino para promover a eficaz precipitagéo (Rossi et al.,
2020).

Os pontos quanticos de carbono constituem uma classe de nanomateriais de carbono
com tamanho ultrafinos, geralmente menor que 10 nanémetros. Sao classificados como zero-
dimensionais pelo fato de estarem delimitados em trés dimensbes (X, y e z) na escala
nanométrica (Hornyak et al., 2008). Além disso, exibem morfologia esférica e distribuicdo
homogénea, referente ao tamanho de particulas. Em sua composicdo, ha predominantemente
atomos de carbono grafitico com hibridizagdo sp» e carbono do tipo diamante contendo
hibridizagédo sps (Ye et al., 2022).

Figura 2 — Representagdo estrutural genérica do CQD

CONHATr
Fonte: Kumar et al., 2022
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Ademais, é possivel observar a existéncia de oxigénio (Figura 2) por meio de grupos
funcionais como a carbonila e carboxila, concedendo solubilidade em &gua e
biocompatibilidade. Analisando suas propriedades fisico-quimicas, a fluorescéncia recebeu
maior visibilidade (Shafique et al., 2022; Zhang et al., 2019). Este evento € justificado pelo
processo de dopagem, que consiste na incorporacdo de atomo de nitrogénio, derivado de
substancias como ureia e N-N’ dimetilformamida, na estrutura do material, assim aumentando
a intensidade e estabilidade fluorescente. Além disso, as vantagens de utilizacdo sdo: permite
diversas modificagdes quimicas e apresenta pouca toxicidade ambiental (Lai et al., 2020;
(Alizadeh, Hasanzadeh, 2018).

Tendo em vista que o CQD contém método de sintese diversificado e simples, ele
compreende duas abordagens de sintese: top-down e bottom-up. A estratégia top-down envolve
a fragmentacdo de estruturas de carbono com dimensdo macroscopica, como 0s nanotubos de
carbono e éxido de grafeno, em nanoparticulas de carbono. Ja o processo bottom-up consiste
na conversao de particulas atbmicas ou moleculares em nanoestrutura. Este processo possui
como vantagens: baixo custo, um significativo aumento de rendimento e a oportunidade de
inserir heterodtomos. O tratamento mais comum e eficaz é o solvotermal, que corresponde a
exposicdo de precursores em solvente organico, sob temperatura e pressdo elevadas,
ocasionando carbonizagéo e polimerizagdo (John et al., 2021).

Considerando individualmente a aplicabilidade destes materiais, 0s HDLs podem ser
aplicados para fotocatalise (Gao et al., 2016), supercapacitores (Poudel; Kim, 2022), remocéo
de poluentes por adsorcdo (Gorbacheva et al., 2021), liberacao controlada de farmaco (Silva et
al., 2023). Enquanto, o CQD pode ser empregado em monitoramento ambiental (Kaur et al.,
2022), terapia fotodinamica (Jovanovi¢ et al., 2023), supercapacitores (Permatasari et al.,
2021), bioimagem (Al-Hetty et al., 2023). A literatura exibe que a unido dos nanocompasitos €
favoravel para detectar falsificacdo de documentos (Wang et al., 2022), aperfeicoamento de
eletrodos para supercapacitores (Qu et al., 2022), identificacdo de impressdes digitais (Li et al.,
2023), carreamento de farmaco (Molaei, 2023). Com isso, a nanoplataforma hibrida alcancada
pode desempenhar um papel promissor nessas areas.

Sendo assim, para este trabalho, o acido citrico foi a fonte de carbono e o nitrogénio
originou-se da ureia. Posteriormente, realizou-se o procedimento de coprecipitacdo para
associar o0 nanocarbono nas lamelas do HDL. Dentre as técnicas de caracterizacdo, a
espectrofotometria UV-Vis possibilitou, baseada na lei de Beer, saber a concentracdo do CQD

e em seguida, relacionar com a massa incorporada no HDL. A técnica de FTIR informa a
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interacdo das ligacdes covalentes presentes na amostra por meio da radiacdo eletromagnética
na regido do infravermelho, possibilitando a identificacdo e elucidagéo estrutural. O DRX
calcula a cristalinidade com base no angulo de difracdo e cada pico presente no difratograma
equivale a um plano distante no sélido. A anéalise de DSC permite conhecer o comportamento
térmico do material mediante a modificacdo controlada de entalpia do sistema.

Inicialmente, o nanocompdsito hibrido foi testado para sistema de liberagdo controlada
de amoxicilina. Esse antibidtico semissintético atua na profilaxia de inimeras infeccGes
bacterianas humanas, como herpes simples, febre reumatica, doenca meningocaocica, também é
recomendado no periodo perioperatério. Além disso, é aplicado na prevencao antimicrobiana
no setor veterinario e agricola (Hrioua et al., 2021). Em contrapartida, alguns estudos exibem
a preocupante situacdo na administracdo desse medicamento, indicando o consumo em casos
clinicos bastante especificos e ainda considerando fatores como: a toxicidade e a resisténcia
bacteriana, tanto em nivel individual quanto comunitaria. (Enzler et al., 2011)

De acordo com a ANVISA, érgdo regulamentador, a amoxicilina pertence ao grupo dos
beta-lactdmicos, especificamente das penicilinas, tendo como destaque no processo de sintese,
a partir de penicilinas naturais, a adi¢do extra do grupo amino na cadeira lateral e caracteriza-
se pela presenca do radical hidroxil no anel benzénico da sua estrutura, sendo sua férmula
estrutural € C16H19N30sS (Sopaj et al., 2015). Dentre suas propriedades quimicas, a presenca
de grupos funcionais como, —NH>, -COOH e —OH, explica o comportamento anfétero da
substancia.

Neste contexto, deseja-se desenvolver uma nova nanoplataforma hibrida a base de
HDL-CQD, que possa ser promissor como um sistema carreador do farmaco por meio do
processo de adsorcdo do farmaco do tipo antibidtico amoxicilina.

16



2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral
» Desenvolver um material hibrido nanoestruturado a base de pontos quanticos de

carbono e hidréxido duplo lamelar.

2.2. Objetivos especificos

» Obter CQD pelo método solvotermal, tendo &cido citrico e ureia como
precursores;

» Sintetizar o HDL a partir do método de co-precipitacéo;

» Sintetizar a nanoplataforma hibrida HDL-CQD por meio do método de co-
precipitagcdo em presenga do CQD previamente formado;

» Caracterizar as diversas etapas do processo de obtencdo do hanocomposito por
meio de instrumentacédo analitica e fisico-quimica adequada;

» Aumentar os conhecimentos na preparacdo de novas nanoestruturas hibridas

promissoras para atuar como um sistema nanocarreador do farmaco amoxicilina.

17



3 METODOLOGIA

3.1 Preparacéo do HDL

Para a preparacdo do HDL, pesaram-se 1,20 g de MgCl..6H.O e 2,00 g de
AICI3.9H20 em 100 mL de agua destilada. Foi desenvolvido um sistema em que um funil de
decantagcdo armazena a mistura de sais, € adicionado em torno de 100 mL de &gua deionizada
ao baldo localizado embaixo, com correcdo do pH entre 9-10 através da adi¢do de uma solugéo
de NaOH 0,1 mol/L. Todo o sistema é purgado com gas nitrogénio para evitar uma possivel
interferéncia de anions carbonato. O sistema resultante é submetido ao agitador magnético e
mantido por até 24 horas. Apés este tempo, o material sélido € isolado por centrifugacéo, lavado

abundantemente com agua destilada e seco em estufa a 60 °C por uma noite.

Figura 3- Sintese do HDL

Fonte: prépria

3.2 Intercalacéo de acido glutamico em HDL

Como uma alternativa na preparacéo de pontos quéantico de carbono (CQD) em HDL, foi
empregada uma estratégia de intercalacdo do aminoéacido &cido glutamico no sélido lamelar. A
sintese ocorreu de forma analoga ao HDL puro indicado na secdo 4.1, sé que neste caso 1g de

acido glutamico foi solubilizado em 100 mL de &gua deionizada e neste, foi adicionada as
18



misturas dos sais. Todo o sistema foi mantido com controle de pH e purga de gas nitrogénio
durante toda a sintese. O material resultante foi isolado, lavado e seco de modo similar ao

reportado na sec¢do 3.1.

3.3 Obtencéo do CQD puro

A sintese foi efetuada de acordo com a metodologia descrita por Qu et al., (2016), que
tem como base o tratamento solvotérmico do acido citrico e da ureia. Entdo, primeiramente 19
de &cido citrico e 2g de ureia foram solubilizados em 10 mL de dimetilformamida, a solucéo
foi submetida em banho ultrassénico. A solucdo foi transferida para uma autoclave de aco
inoxidavel revestido de teflon com capacidade de 15 mL e aquecida a 160°C durante 6h. Apds
0 tempo de reacdo, a autoclave foi retirada da estufa, onde resfriou espontaneamente até
alcancar a temperatura ambiente, e ao seu contetdo foi adicionado 20 mL de uma solucéo de
hidroxido de sodio 50 g.L. A mistura foi agitada durante 1 min e depois centrifugada a 15000
rpm por 30 min. O sobrenadante foi descartado e o sélido resultante foi lavado com agua
destilada e centrifugado duas vezes nas condicdes citadas anteriormente, a fim de remover
possiveis sais e alcali residual. Por fim, o sélido resultante das lavagens foi disperso em um
pequeno volume de agua destilada, congelado e liofilizado por um periodo de 72h a 35°C. O

material resultante da liofilizacdo foi mantido em dessecador até posterior utilizacao.

3.4 Sintese do material HDL-CQD pelo método de co-precipitacédo

Com o HDL preparado na etapa anterior (3.1), foi montado o sistema com o
baldo contendo o agitador magnético e solucdo de CQD sintetizado previamente (50mg) com
100 ml de agua deionizada, pHmetro, funil de decantacio contendo a mistura de sais Mg?* e
Al®*, bureta contendo NaOH 0,1 mol/L para controle do pH entre 9-10 durante todo o processo
de sintese. Depois de todo o gotejamento da solucdo salina, a suspensdo foi mantida sob
agitacdo e envelhecimento por 24 horas para o crescimento dos cristais de HDL (Figura 4a).
Em seguida, foi realizada a centrifugacdo a 14000 rpm por 10 min e feita a lavagem 3 vezes
com agua descarbonatada, para retirada do excesso de alcali. A Figura 4b mostra o material
hibrido seco em estufa a 60 ° C apds o processo de lavagem, apresentando uma coloracéo roxa

tipica dos pontos quanticos de carbono.
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Figura 4 — (a) Sintese do material HDL-CQD; e (b) material HDL-CQD apds o processo de secagem

Fonte: Propria

3.5 Caracterizacdo dos sistemas hibridos sintetizados

Foram realizadas as caracterizacdes por meio das técnicas de Espectrometria de
infravermelho com transformada de Fourier (FTIR), analise térmica (DSC), Difratometria de
raios X (DRX), espectrofotometria UV-Visivel (UV-Vis).

3.5.1 Espectrometria de infravermelho com transformada de Fourier (FTIR)

As amostras foram entregues para o Laboratorio da Central Analitica de Quimica
(UFMA). O equipamento de marca Shimadzu e modelo IR-Prestige-21. Foi utilizado KBr para
confeccéo de pastilha e os parametros utilizados foram: resolucgdo equivalente a 4 cm™, nimero
de scans igual a 40, faixa de varredura de 400 a 4000 cm™*. Considerou-se o sinal proveniente

do KBr puro como branco.

3.5.2 Calorimetria Diferencial de Varredura (DSC)

As amostras foram analisadas no Laboratdrio da Central Analitica de Quimica (UFMA).
O equipamento de marca Shimadzu e modelo DSC — 60H. A amostras foram depositadas em

cadinho de aluminio, sob as seguintes condi¢cdes de analise: razdo de aquecimento igual a
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10°C.min, intervalo de temperatura de 30 °C a 500 °C, atmosfera de nitrogénio com o fluxo
de 100 mL/min.

3.5.3 Difratometria de raios X (DRX)

Os padrdes de difracdo de raios-X das amostras foram obtidos por meio de um
difratbmetro Bruker modelo D8-ADVANCE, contendo uma fonte de cobre (radiacdo CuKa,
sendo A= 0.15418 nm), sob os seguintes parametros: voltagem 40 kV e corrente 35 mA, com
angulos 20 variando de 2 a 70°. As analises foram efetuadas por passos de 0,02° com um tempo
de aquisicao de 1,5s por passo. Para conhecer a distancia interlamelar do sélido inorganico, foi
empregada a equacdo de Bragg (eg. 1), conforme descrita a seguir:

A = 2dsen

Onde: n é um nimero inteiro, A é o comprimento de onda dos raios X, d € a distancia entre 0s

planos da rede cristalina e, 6 € o angulo entre os raios incidentes e os planos de espalhamento.

3.5.4 Avaliacéo de processo adsortivo da amoxicilina

A metodologia do agrupamento do material hibrido com farmaco foi baseada em
Rebitski et al. 2019. Com o HDL-CQD anteriormente sintetizado, preparou-se, em triplicata,
uma solucdo de 50 ml de agua deionizada contendo 0,2 g de amoxicilina em pH = 9 e em
sequida, foram adicionados 0,2 g do HDL-CQD (proporcdo 1:1), o sistema foi submetido ao
agitador magnético e coberto por papel aluminio por aproximadamente 20 horas.
Posteriormente, filtrou-se o sobrenadante e foi realizada a leitura pelo espectrofotobmetro UV-
Vis.

21



4 RESULTADOS E DISCUSSAO

4.1 Material HDL-acido glutamico

Por meio da técnica de difracdo de raios X é possivel identificar se uma determinada
espécie esté localizada entre as lamelas de um solido lamelar, como o HDL. Em uma primeira
estratégia para a obtencdo do material HDL-CQD, foi empregada uma possivel intercalacdo do
acido glutamico em HDL pelo método de co-precipitacdo. A estratégia aqui, seria que uma vez
intercalado o &cido glutamico, este material pudesse ser calcinado, obtendo-se assim, pontos
quanticos em HDL derivados de &cido glutdmico. A Figura 5 € apresentado o difratograma de
raios X para o material HDL-4cido glutdmico. Como pode ser observado, distancia interlamelar
utilizando como referéncia reflexao (003) e calculada através da equacdo de Bragg é de 0,78
nm, a qual corresponde com o raio ionico de &nions cloreto, proveniente da mistura de sais
empregada na sintese do HDL. Deste modo, constata-se que do HDL original, indicando que o

acido glutdmico ndo pode aceder a regido interlamelar do sélido inorganico nas condi¢des de

sintese empregadas.

Por esse motivo, empregou-se outras estratégias de sintese na obtencdo do material

HDL-CQD.

Figura 5 — DRX do HDL-acido glutdmico
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4.2 Obtengdo do CQD por método hidrotermal

Uma vez que o sistema HDL-aminoécido (HDL-4cido glutdmico), o qual seria
empregado como percussor do HDL-CQD via tratamento térmico ndo foi bem-sucedido, outra
estratégia utilizada foi a preparacédo prévia do CQD atraves de um método hidrotérmico usando
acido citrico e ureia, como relatado na parte experimental. De acordo com a espectrometria de
UV-Vis, foi possivel corroborar a formacao dos pontos quénticos de carbono, onde € observado
que os espectros de absorcdo dos materiais de partida (Figura 6), ou seja, &cido citrico e ureia
ndo revelaram nenhuma absorcéo 6bvia na faixa analisada. No entanto, o espectro de absor¢éo
UV-Vis do CQD exibe um ombro em torno de 276 nm correspondente a transi¢do n-n* da
ligagdo C=C nos dominios aromaticos do nucleo CQD, além das bandas em 340 e 535 nm que
sdo atribuidas a transicdo n-n* das ligagdes C=C de diferentes grupos funcionais contendo

oxigénio de superficie na casca de CQD (Cutrim et al., 2021).

Figura 6 — Espectro de absor¢do UV-Vis do CQD preparado por via hidrotermal. O insert se refere aos espectros

UV-Vis dos materiais de partida empregados na sintese do CQD.
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Fonte: Cutrim et al., 2021

4.3 Material HDL-CQD obtido pelo método de co-precipitacédo

Visto que o CQD foi obtido com sucesso, uma estratégia empregada para a obtengéo do

HDL-CQD foi preparar o HDL na presenca do CQD empregando o metodo de co-precipitacdo
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como relatado na segdo experimental. Por meio da leitura espectrofotométrica da &gua de
lavagem proveniente do processo de sintese do HDL-CQD, foi possivel estimar a porcentagem
de CQD adsorvido durante a sintese. Para isso, foi utilizado o comprimento de onda de 531 nm,
correspondente ao CQD. A determinacdo da porcentagem de CQD foi baseada na curva de
calibracdo apresentada em (Teixeira, 2022), no qual pode-se inferir que 98,6% do CQD
empregado na sintese foi incorporado ao HDL.

Para analisar alguma possivel interacdo entre o0 CQD e HDL realizou-se medidas de
FTIR, os quais sdo mostrados na Figura 7. Nota-se que o0s espectros relacionados a
nanoestrutura hibrida (HDL-CQD) se revelam semelhantes ao HDL puro. No entanto, ainda
que ndo é possivel observar com clareza a presenca de grupos relacionados ao CQD, é
evidenciado que a banda correspondente ao estiramento de grupos O-H, na regido 3400 cm™,
no HDL inicial, é deslocado para menores valores de nimero de onda no material HDL-CQD
indicando este grupo pode estar envolvido em ligagbes com o CQD. Por fim, a coincidente
banda presente no HDL de partida e no material HDL-CQD em 1360 cm™, refere-se a presenca

do anion COs%, um contaminante comum de HDL.

Figura 7 — FTIR dos materiais HDL, CQD e HDL-CQD
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Este material também foi analisado quanto ao seu comportamento térmico por meio da
técnica de DSC (Figura 8), no qual podemos observar que até 150° C, todos os materiais
apresentam um evento endotérmico relacionado a perda de moléculas de agua adsorvida. No
entanto, no caso do HDL, observa-se um evento de grande intensidade centrado em 400° C o
qual corresponde a liberacéo de anions clorato e carbonato localizados na regido interlamelar;
enquanto no caso do CQD e observado um evento exotérmico centrado em torno de 511°C, o
qual é atribuido a remocao de grupos funcionais como hidroxila, carbonila, carboxilato e amina
da superficie do CQD (Cutrim et al., 2021). Importante ressaltar que o material HDL-CQD
apresenta ambos 0s eventos relacionados aos materiais puros: um evento em 400° C e 495° C,
de natureza endotérmica e exotérmica, respectivamente. Esses resultados indicam que o
material HDL-CQD é estabilizado por uma mistura fisica bastante compativel no qual pode

interagir por ligac6es fracas como indicado pelas analises de FTIR.

Figura 8 — Analise térmica DSC dos materiais HDL, CQD e HDL-CQD. Medidas realizadas em atmosfera
de nitrogénio.

2 -
495 °C
14
511°C
SR
£ |
3 -
I
=
&)
T
——CQD (branco)
-3 4 —— HDL (branco)
1 — HDL-CQD
-
] 400 °C
75 T T T T I T I T I T I T I
0 100 200 300 400 500 600

Temperatura (°C)

Fonte: Propria

25



Figura 9 — DRX dos materiais HDL, CQD e HDL-CQD
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Por meio do difratograma (Figura 9), pode-se observar grande parte das reflexdes
caracteristicas do HDL permanecem nos seguintes planos: (003), (006), (012), (015), (018)
(110), em harmonia com a ficha do banco de dados JCPDS 35-395. Por outro lado, 0 DRX do
material CQD apresenta dois planos de reflexdo em torno de 27,0° e 42,4° correspondentes aos
planos (002) e (100) da estrutura grafitica, respectivamente (Cutrim et al., 2021). J& para o
material HDL-CQD observa-se que o mesmo apresenta um padrdo de difracdo sdo bem
semelhantes ao do HDL puro, permitindo compreender que ndo ocorre uma desorganizacao da
estrutura do HDL de partida. Ainda que cerca de 98% do CQD foi adsorvido no HDL, devido
a escala nanométrica e baixa quantidade de massa de CQD com relacdo a massa total de

material, ndo foi possivel visualizar caracteristicas relacionadas a estrutura carbonacea.

4.4 Avaliagéo preliminar do processo adsortivo da amoxicilina

Uma vez formado material HDL-CQD, este foi avaliado como um suporte adsorvente
para o farmaco amoxicilina em pH 9, conforme Rebitski et al. 2019. A partir dos dados de uma
curva de calibragio construida previamente (R?= 0,92105), obteve-se a seguinte equagdo da
retay = 0,01469x + 0,019205, aplicando-se as absorbancias (Tabela 1):
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Tabela 1- Absorbancias obtidas em triplicata por UV-Vis

Triplicatas Absorbancia
Al 1,029
A2 0,936
A3 0,927

Fonte: Propria

Por meio expressdo baseada na Lei de Lambert-Beer, pode-se obter a concentracao do
farmaco ndo-adsorvido, e consequente, foi possivel determinar a massa de cada analise,

conforme a tabela 2:

Tabela 2- Calculo de massa de amoxicilina encontrada no sobrenadante

Triplicatas Massa (mg)
Al 3,437
A2 3,120
A3 3,090

Fonte: Propria

Percebe-se 0 material HDL-CQD apresentou capacidade de adsorcdo da
amoxicilina, aproximadamente 98%, uma vez que a massa do farmaco no sobrenadante foi
diminuida com relagdo a massa inicial empregada no estudo (200 mg). Ainda que este resultado
é bastante preliminar e requer mais estudos, ele demonstra que o material HDL-CQD pode ser
empregado como adsorvente de farmacos, o qual pode ser promissor como nanoplataformas na

liberacdo de espeécies ativas para aplicacao na area biomédica e/ou farmacéutica.
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5 CONCLUSOES

Os resultados mencionados apontam 0 sucesso na realizacdo da sintese do HDL,
constatando a real possibilidade da obtencdo deste material de maneira simples e de baixo valor
aquisitivo. Além disso, o HDL exibiu elevada pureza, ao comparar com os dados obtidos da
andlise de FTIR com a literatura. Ademais, considerando que o fenémeno da difracdo dos raios
X em uma estrutura cristalina é explicado pela similaridade do comprimento de onda dos raios
X com o espaco interatbmico de materiais cristalinos, observou-se a continua aparicdo das
reflexbes dos planos de atomos inerentes ao HDL puro, indicando estavel arranjo estrutural
desse solido inorgénico.

A premissa da nanotecnologia consiste na manipulacao e incorporacdo de propriedades
fisico-quimicas. Nesse sentido, sabendo que a intercalacdo do CQD foi bastante satisfatoria,
apresentando o percentual de 98,6% da massa inicial. Dessa forma, a unido desses materiais
proporcionou o aperfeicoamento do comportamento térmico interligado & decomposicéo de
diversos tipos grupos funcionais, em relacdo ao HDL, do ion clorato e carbonato, ja referente
ao CQD, da hidroxila, carbonila, carboxilato e amina.

O ensaio prévio da interacdo adsortiva da nanoplataforma com o antibidtico demonstrou
resultado encorajador por exibir, em torno de 98% da amoxicilina na superficie do HDL-CQD.
Embora surja a necessidade de mais testes para comprovar sua eficiéncia, denota-se que o HDL-

CQD ¢ uma alternativa bem sucedida para a aplicabilidade no setor farmacéutico e biomédico.
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APENDICE A - TRABALHO COMPLETO ACEITO NO CBQ
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O progresso da nanotecnologia fundamenta-se na produgao de materiais € no
aperfeicoamento de propriedades fisico-quimicas em escala manomeétrica, apresentando
a possibilidade de favorecer diversos tipos de aplicacdes, como em processos
adsortivos, liberacao controlada de farmacos, fotocatalise, dentre outros. Neste contexto,
o presente trabalho consiste na elaboragcao de um nanocompadsito a partir de hidroxidos
duplo lamelares (HDL) Zn-Al e Pontos Quanticos de Carbono (CQD). Utilizando o método
de co-precipitacao, obteve-se éxito na sintese da nanoplataforma hibrida HDL-CQD. O
material foi caracterizado através de analises estruturais por FTIR e DRX e seu
comportamento térmico foi investigado através da Calorimetria Exploratdria Diferencial
(DSC).

Palavras chaves

Pontos de carbono; Hidroxido duplo lamelar; Nanocompadsito
Introducao

A nanotecnologia pode desenvolver materiais nanométricos com propriedades fisicas e
quimicas unicas. Essas novas propriedades surgem para desenvolver produtos com
diferentes tipos de aplicagdes tecnoldgicas, sendo que uma area crescente para a
aplicagao de novas nanoestruturas é o campo farmacéutico por meio da formacgao de
nanoplataformas promissoras como sistemas carreadores de farmacos. Assim, 0s
materiais atuam de forma sinérgica com o componente ativo, contribuindo para o
aumento da eficiéncia terapéutica associada ao farmaco de interesse, além de reduzir os
efeitos colaterais gerados ao paciente.Um material que apresenta vantagens para a
producao de nanoplataformas sao os hidroxidos duplo lamelares (HDLS) que
correspondem a uma classe de materiais inorganicos com camada 2D anibnica. Eles sao
estruturalmente parecidos com o mineral hidrotalcita, dessa forma possuem a férmula
genérica: [M2+1-x + M3+x (OH)2]x+ (An-)x/n.mH20, sendo An- representando o
intercalante anidnico. A participacao de anions entre as lamelas proporciona a
eletroneutralidade. Ademais, juntamente com moléculas de agua, o grupo anidnico
provoca o empilhamento de camadas de HDL com um campo irregularmente ordenado.
Comparando com a estrutura da brucita [Mg(OH)2], ambas contém ligacoes de
hidrogénio para conectar suas lamelas, porém o HDL ainda possui também
favoravelmente a forga eletrostatica. (Benicio et al., 2015). O HDL tem a capacidade de

https://www.abq.org.br/clag/trabalhos_aceitos_detalhes,908.html 2/10



13/10/22, 13:41 OBTENGAO DE NANOPLATAFORMAS HIBRIDAS A BASE DE HIDROXIDO DUPLO LAMELAR E PONTOS QUANTICOS DE CA...
atuar como matriz hospedeira para substancias pelo método de troca ibnica. As
vantagens desse solido inorganico estao na biocompatibilidade, biodegrabilidade e
versatilidade na composigao, permitindo a intercalacao com diversos tipos de moléculas
anibnicas (Zhigang Jia, 2021) (Rebitski et al. 2019). Além disso, possibilita a sintese em
laboratério de maneira facil, econémica, de baixo impacto ambiental e ainda com alta
pureza. (Swain et al., 2017).Por outro lado, tem-se 0s pontos quanticos de carbono (CQD
- sigla em inglés Carbon Quantum Dots) que representam uma classe de materiais de
carbono em escala nanometrica. A presencga de varios grupos funcionais possuindo o
oxigénio em sua composicao, como a carboxila, ocasiona a grande solubilidade em agua
e biocompatibilidade. Dentre suas singulares propriedades fisico-quimicas, a
fluorescéncia tem atraido bastante atencao para aplicagoes distintas, como fotocatalise
(Shafique et al., 2022) e bioimagem (Zhang et al., 2019). Seus beneficios na utilizacao
consistem no baixo custo, método de sintese diversificado e simples, dispéem de
inumeras modificagoes quimicas e passivacao da superficie, aliado ao fato de ser
ecologicamente correto. (Alizadeh and Hasanzadeh, 2018). Nesse contexto o presente
trabalho tem como objetivo a sintese de uma plataforma hibrida a base de HDL-CQD.

Material e metodos

A sintese dos Pontos Quanticos de Carbono (CQD) foi efetuada de acordo com a
metodologia descrita por Qu et al., (2016), que tem como base o tratamento solvotérmico
do acido citrico e da ureia. Primeiramente 1g de acido citrico e 2g de ureia foram
solubilizados em 10 mL de dimetilformamida, em seguida, a solugao foi submetida em
banho ultrassénico. A solugao foi transferida para uma autoclave de ago inoxidavel
revestido de teflon com capacidade de 15 mL e aquecida a 160°C durante 6h. Apds o
tempo de reagao, a autoclave foi retirada da estufa, onde resfriou espontaneamente até
alcancar a temperatura ambiente, e ao seu conteldo foi adicionado 20mL de uma
solucao de hidréxido de sddio 50 g.L-1. A mistura foi agitada durante 1 min e depois
centrifugada a 15000 RPM por 30 min. O sobrenadante foi descartado e o sélido
resultante foi lavado com agua destilada e centrifugado duas vezes nas condicdes citadas
anteriormente, a fim de remover possiveis sais e alcali residual. Por fim, o sélido
resultante das lavagens foi disperso em um pequeno volume de agua destilada,
congelado e liofilizado por um periodo de 72h a 35°C. O material resultante da liofilizagao
foi mantido em dessecador até posterior utilizacao.Para a preparacdo do HDL (branco),

https://www.abq.org.br/clag/trabalhos_aceitos_detalhes,908.html 3/10



13/10/22, 13:41 OBTENGAO DE NANOPLATAFORMAS HIBRIDAS A BASE DE HIDROXIDO DUPLO LAMELAR E PONTOS QUANTICOS DE CA...
pesaram-se 1,20 g de MgCI2.6H20 e 2,00 g de AICI3.9H20, que foram dissolvidos em
100 mL. A mistura de sais foi adicionada a um funil de decantagao, encaixado em um
balao de fundo redondo com trés bocas, contendo 100 mL agua deionizada. A mistura de
sais foi gotejada lentamente no balao de fundo ao juntamente com hidréxido de sddio
(NaOH) 0,1 mol/L, de forma a manter o pH 9,5-10. Todo o sistema foi purgado com gas
nitrogénio para evitar uma possivel interferéncia de anions carbonato. O sistema
resultante é submetido ao agitador magnético e mantido por até 24 horas. Apos este
tempo, o material sélido centrifugado, lavado abundantemente com agua destilada e
seco em estufa a 60 °C por uma noite. Para a obtecao do material HDL-CQD, o
procedimento supracitado foi repetido, onde a mistura de sais e NaOH foi gotejada
lentamente sob uma solugao de CQDs no balao de fundo redondo, em pH 9,5-10. O
material obtido foi centrifugado, lavado e liofilizado. Foram realizadas as caracterizacoes
por meio das técnicas de Espectrometria de infravermelho com transformada de Fourier
(FTIR), analise térmica (DSC) e Difratometria de raios X (DRX).

Resultado e discussao

Para os CQDs sintetizados, analisados por FTIR, foram observadas bandas
caracteristicas referentes aos estiramentos do grupo O-H, indicando que ha inimeras
hidroxilas na superficie do material, estiramento da ligagao C=C presentes em anéis
aromaticos, e de grupos amino. Para analisar alguma possivel interacdo entre o CQD e
HDL realizou-se medidas de FTIR, os quais sao mostrados na Figura 1a. Nota-se que 0s
espectros relacionados a nanoestrutura hibrida (HDL-CQD) revelam-se semelhantes ao
HDL puro. No entanto, ainda que nao é possivel observar com clareza a presenca de
grupos relacionados ao CQD, é evidenciado que a banda correspondente ao estiramento
de grupos O-H no HDL inicial, € deslocado para menores valores de niumero de onda no
material HDL-CQD indicando este grupo pode estar envolvido em ligagées com o CQD.
Por fim, a coincidente banda presente no HDL de partida e no material HDL-CQD em
1360 cm-1, refere-se a presenca do anion CO32-, um contaminante comum de HDL. Por
meio da leitura espectrofotométrica na regiao do UV-Vis da agua de lavagem proveniente
do processo de sintese do HDL-CQD, foi possivel estimar a porcentagem de CQD
adsorvido durante a sintese. Para isso, foi utilizado o comprimento de onda de 531 nm,
correspondente ao CQD, no qual pode-se inferir que 98,6% do CQD empregado na
sintese foi incorporado ao HDL. Por meio do difratograma (Figura 1b), pode-se observar
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grande parte das reflexdes caracteristicas do HDL permanecem nos seguintes planos:
(003), (006), (012), (015), (018) (110), em harmonia com a ficha do banco de dados
JCPDS 35-395. Por outro lado, o DRX do material CQD apresenta dois planos de
reflexdo em torno de 27,0° e 42,4° correspondentes aos planos (002) e (100) da estrutura
grafitica, respectivamente (Cutrim et al., 2021). Ja para o material HDL-CQD observa-se
que 0 mesmo apresenta um padrao de difragao sao bem semelhantes ao do HDL puro,
permitindo compreender que nao ocorre uma desorganizacao da estrutura do HDL de
partida. Ainda que 98% do CQD foi adsorvido no HDL, devido a escala nanométrica e
baixa quantidade de massa de CQD com relagao a massa total de material, nao foi
possivel visualizar caracteristicas relacionadas a estrutura carbonacea. Este material
também foi analisado quanto ao seu comportamento térmico por meio da técnica de DSC
(Figura 2), no qual podemos observar que até 150° C todos os materiais apresentam um
evento endotérmico relacionado a perda de moléculas de agua adsorvidas. No entanto,
no caso do HDL observa-se um evento de grande intensidade centrado em 400°C o qual
corresponde a liberagao de anions clorato e carbonato localizados na regiao interlamelar;
enquanto no caso do CQD € observado um evento exotérmico centrado em torno de 511
°C, o qual é atribuido a remocao de grupos funcionais como hidroxila, carbonila,
carboxilato e amina da superficie do CQD (Cutrim et al., 2021). Importante ressaltar que o
material HDL-CQD apresenta ambos os eventos relacionados aos materiais puros: um
evento em 400°C e 495 ° C, de natureza endotérmica e exotérmica, respectivamente.
Esses resultados indicam que o material HDL-CQD é estabilizado por uma mistura fisica
bastante compativel no qual pode interagir por ligagoes fracas como indicado pelas
analises de FTIR.

Figura 1
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a) FTIR dos materiais HDL, CQD e HDL-CQD; b) DRX dos materiais HDL, CQD e HDL-CQD.

Figura 2.
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Conclusoes

Os resultados mencionados apontam o sucesso na realizacao da sintese do HDL,
constatando a real possibilidade da obtencao deste material de maneira simples e de
baixo valor aquisitivo. Além disso, o HDL exibiu elevada pureza, ao comparar com os
dados obtidos da andlise de FTIR com a literatura. Ademais, considerando que o
fendbmeno da difragao dos raios X em uma estrutura cristalina é explicado pela
similaridade do comprimento de onda dos raios X com o espagco interatdmico de
materiais cristalinos, observou-se a continua apari¢cao das reflexdes dos planos de
atomos inerentes ao HDL puro, indicando estavel arranjo estrutural desse solido
inorganico. A premissa da nanotecnologia consiste na manipulacao e incorporagao de
propriedades fisico-quimicas. Nesse sentido, a intercalagao do CQD foi bastante
satisfatoria, apresentando o percentual de 98,6% da massa inicial. Dessa forma, a uniao

desses materiais proporcionou o aperfeicoamento do comportamento térmico interligado
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a decomposicao de diversos tipos grupos funcionais, em relagao ao HDL, do ion clorato e
carbonato, ja referente ao CQD, da hidroxila, carbonila, carboxilato e amina.
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