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RESUMO 

 

Neste trabalho de pesquisa foi obtido um material híbrido a base de 
nanoferritas Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4 modificada a superfície com agente 
silano e funcionalizadas com quitosana visando seu uso como biossensores. 
Para este fim, as nanoferritas foram sintetizadas por reação de combustão e 
silanizadas com o 3-aminopropiltrimetoxissilano. A funcionalização foi realizada 
pelo método de evaporação do solvente usando o biopolímero quitosana. 
Todas as amostras foram caracterizadas por difração de raios X, 
espectrometria de infravermelho por transformada de Fourier, espectroscopia 
por energia dispersiva de raios X, análise termogravimétrica, microscopia 
eletrônica de varredura, microscopia eletrônica de transmissão, teste de 
sedimentação e separação magnética, medidas magnéticas e análise in vitro 
por citotoxidade. As amostras como sintetizadas apresentaram a formação da 
fase única do espinélio em estudo com característica nanométrica e após a 
formação do híbrido a estrutura do material foi mantida. Nos espectros de 
infravermelho observaram-se bandas de absorção características das 
nanoferritas e bandas referentes à presença do agente silano e da quitosana. 
Por meio das micrografias observou-se a formação de aglomerados de aspecto 
frágil, e após silanização e funcionalização observou-se uma morfologia com 
aglomerados de aspecto mais rígido constituídos de nanopartículas fortemente 
ligadas. A análise termogravimétrica mostrou que as nanoferritas apresentaram 
baixa perda de massa e que após formação do híbrido houve um aumento da 
perda de massa comprovando assim, a presença do agente silano e da 
quitosana. Quanto ao comportamento magnético, ambas as nanoferritas 
apresentaram elevada magnetização de saturação típica de materiais 
ferrimagnéticos, este comportamento foi mantido após formação do híbrido 
sendo adequado para aplicações biotecnológicas. A viabilidade celular das 
nanoferritas mostrou característica citotóxica para a ferrita Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e 
não citotóxica para a ferrita CoFe2O4, a formação do híbrido favoreceu  
aumento da viabilidade celular em ambas as nanoferritas. Os materiais híbridos 
obtidos são promissores para o uso na nanobiotecnologia como biossensores 
e/ou em tratamento como diagnóstico clinico. 
 
Palavras-chaves: nanoferritas, reação de combustão, materiais híbridos, 
biossensores. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

ABSTRACT 

 

In this research was obtained a hybrid material nanoferrites base 
Ni0,5Zn0,5Fe2O4 and CoFe2O4 modified the surface with silane agent and 
functionalized chitosan aiming their use as biosensors. To this end, nanoferritas 
were synthesized by combustion and silanized with 3-
aminopropyltrimethoxysilane. The functionalization was carried out by the 
solvent evaporation method using the biopolymer chitosan. All samples were 
characterized by X-ray diffraction, infrared spectroscopy by Fourier transform 
spectroscopy energy dispersive X-ray, thermal analysis, scanning electron 
microscopy, transmission electron microscopy, sedimentation test and magnetic 
separation, magnetic measurements and Analysis by in vitro cytotoxicity. The 
samples showed synthesized as the formation of spinel single phase with 
nanometer feature under study and after the formation of the hybrid structure of 
the material has been maintained. In the infrared spectra there were absorption 
bands characteristic of nanoferritas and bands related to the presence of the 
silane agent and chitosan. Through micrographs showed the formation of 
agglomerates frail and after silanization and functionalization was observed with 
a morphology more rigid aspect of tightly bound agglomerates of nanoparticles. 
Thermogravimetric analysis showed that the nanoferritas showed low weight 
loss and that after hybrid formation was increased mass loss thereby proving 
the presence of the silane agent and chitosan. As for the magnetic behavior, 
both nanoferritas had high magnetization typical saturation ferrimagnetic 
materials, this behavior continued after the hybrid formation is suitable for 
biotechnological applications. Cell viability nanoferritas showed characteristic 
for cytotoxic and non-cytotoxic ferrite Ni0,5Zn0,5Fe2O4 to CoFe2O4 ferrite, the 
formation of hybrid favored increased cell viability in both nanoferritas. The 
obtained hybrid materials are promising for use in nanobiotechnology as 
biosensors and / or treatment and clinical diagnosis. 
 
Keywords: nanoferrites, combustion reaction, hybrid materials, biosensors 
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1 INTRODUÇÃO  

 

Atualmente, a Nanociência e a Nanotecnologia são consideradas, como 

um dos mais fascinantes avanços nas tradicionais áreas do conhecimento e 

constituem um dos principais focos das atividades de pesquisa, 

desenvolvimento e inovação em todos os países industrializados. Desta forma, 

a pesquisa científica tem-se voltado para a obtenção de materiais como, por 

exemplo, as cerâmicas magnéticas, conhecidas por ferritas, que fazem parte 

de um grande grupo de materiais magnéticos em estudo, e que, devido as suas 

propriedades magnéticas e elétricas, despertam o interesse de inúmeros 

pesquisadores.  

Uma das áreas de pesquisa que tem demonstrado um progresso 

permanente é a nanomedicina, onde nanopartículas inorgânicas (NPs) têm sido 

usadas em uma variedade de aplicações, sobretudo, no que diz respeito à 

imagiologia médica (diagnóstico por imagem) e terapia, que têm mostrado um 

potencial inigualável sobre os sensores tradicionais de diagnóstico, a exemplo 

de corantes orgânicos (YIN et al., 2011; NAM et al., 2012) e  diagnósticos de 

câncer (YANG et al., 2012). 

Por outro lado na parte de tratamento clínico o uso destas NPs também 

tem emergido consideravelmente, não só em virtude de suas propriedades 

ópticas, elétricas, magnéticas e/ou propriedades eletroquímicas, mas 

principalmente pela capacidade de conjugação com moléculas ligantes que 

promovem o direcionamento a células alvo, o que tem atraído grande interesse 

para a área de tratamento, especificamente do câncer. 

De modo particular, no tratamento do câncer as NPs a exemplo das 

ferritas são usadas no tratamento de tumores malignos, pois, quando expostas 

a elevada frequência de campo magnético, as NPs geram calor por meio de 

oscilação dos seus momentos magnéticos, induzindo a regressão dos tumores 

(BARBUCCI et al., 2012). Outro campo em destaque nesta área é o transporte 

de fármacos com princípios ativos por estas nanopartículas e que superam os 

já existentes por apresentarem seletividade aos alvos no sistema biológico 

devido à sua funcionalização com antígenos (WOOD, 2006). 

 

http://pt.wikipedia.org/wiki/Diagn%C3%B3stico_por_imagem
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Como exemplos pode-se citar ainda o setor de diagnósticos clínicos, 

onde estas NPs podem ser extremamente viáveis para separação de DNA 

(MING et. al., 2009), imobilização de glicose (LEE et. al., 2012), biologia 

molecular para separação de ácidos nucleicos, biologia celular para separação 

de células alvo e organelas celulares (LANDFESTER e RAMIREZ, 2003), entre 

outros. 

Porém, para estas aplicações as NPs precisam apresentar alta área de 

superfície, baixa aglomeração, boa dispersão em fluídos corpóreos para se 

locomover dentro do corpo humano e acima de tudo comportamento magnético 

que permita ser facilmente atraída por um imã e desmagnetizem 

espontaneamente, comportamento esse que é conhecido pelo fenômeno de 

superparamagnetismo. No entanto, a maioria destas NPs é obtida com 

características ferrimagnéticas por consequência do tamanho de partícula 

acima de 50 nm. Assim para obtenção de NPs superparamagnéticas, são 

fatores de grande importância a escolha do método de síntese e das condições 

de processamento. Outro problema é que quando as partículas são nano, a 

área de superfície é muito elevada, o que fornece alta energia superficial que 

atua como força motriz para a aglomeração das NPs.  

Assim, para solucionar ou minimizar estes problemas surge a formação 

de materiais híbridos que podem ser obtidos com duas matrizes distintas, 

inorgânica e orgânica. Desta forma, estes materiais podem apresentar novas 

propriedades devido a diferentes contribuições de cada um dos compostos em 

sua propriedade resultante, aumentando a sua aplicabilidade. 

Para obter um material híbrido, estes materiais magnéticos precisam 

apresentar grupos funcionais na superfície das nanopartículas de modo a ter 

interação com as biomoléculas. Para isto, se faz necessário a modificação da 

superfície ou simplesmente a funcionalização das nanopartículas, com o auxílio 

de um agente de acoplamento que pode ser, por exemplo, um silano, tornando 

o material compatível às moléculas biológicas e assim, poder ser utilizado em 

processos de imobilização.  

Como material orgânico que podem ser utilizados para funcionalização 

de nanopartículas magneticas (NPMs), algumas moléculas poliméricas se 

destacam, por exemplo, o poli(álcool vinílico) (PVAL), dextran, 

metilmetracrilato, hidroxipropilmetilcelulose, silanos, carboxilmetilcelulose, 
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glutaraldeído  e quitosana. Dentre estes, os silanos e a quitosana são 

promissores, pois estas moléculas apresentarem sítios reativos adequados 

para modificações químicas da superfície, o que permite a interação com 

biomoléculas, podendo resultar em aplicações biotecnológicas e/ou 

biomédicas. 

As ferritas são materiais extremamente viáveis para obtenção de 

híbridos principalmente por suas propriedades magnéticas e capacidade de 

conjugação com materiais orgânicos ou organometálicos. 

Diante deste contexto, este trabalho teve como finalidade sintetizar um 

material híbrido a base de nanoferritas Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4 silanizadas e 

funcionalizadas com quitosana visando seu uso como biossensores.  

 

1.1 Objetivo Geral 

 

Obter híbridos de nanoferritas/SiO2/quitosana para uso em 

biossensores. 

 

1.2 Objetivos Específicos 

 

 Sintetizar nanoferritas dos sistemas: Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4 por reação 

de combustão com produção em bateladas de 20g e verificar sua 

reprodutibilidade. 

 Silanizar as nanoferritas com o agente silano 3-aminopropiltrimetoxissilano 

[H2N(CH2)3Si(OCH3)3] (APTS) e posteriormente funcionalizá-las com o 

biopolímero quitosana. 

 Caracterizar as amostras por difração de raios X (DRX), espectroscopia na 

região do infravermelho por transformada de Fourier (FTIR), espectroscopia 

por fluorescência de raios X por energia dispersiva (EDX) e por análise 

termogravimétrica (TGA). 

 Caracterizar morfologicamente por microscopia eletrônica de varredura 

(MEV) e por microscopia eletrônica de transmissão (MET). 
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 Caracterizar magneticamente as ferritas por magnetometria de gradiente 

alternado (AGM) e testes in vitro de sedimentação e separação aplicando 

um campo magnético externo. 

 Avaliar in vitro a citotoxicidade das nanopartículas magnéticas visando seu 

uso como biossensores para tratamento e/ou diagnostico clínico.  

 Realizar testes preliminares de imobilização de glicose oxidase (GOX). 
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2 FUNDAMENTOS TEÓRICOS 

 

2.1 Nanobiotecnologia 

 

A nanotecnologia compreende a ciência de materiais para o domínio de 

partículas e interfaces com dimensões extremamente pequenas. Estas 

apresentam uma grande área superficial (área de contato) e, frequentemente, 

exibem propriedades mecânicas, óticas, magnéticas ou químicas distintas de 

partículas e superfícies macroscópicas.  

Estima-se que de 2010 a 2015, o mercado mundial para materiais, 

produtos e processos industriais baseados em nanotecnologia será de um 

trilhão de dólares (NATIONAL NANOTECHNOLOGY, 2004). 

O termo nanobiotecnologia refere-se à interface entre a nanotecnologia 

com a biologia. Pode significar também qualquer aplicação da nanotecnologia 

em pesquisa biológica, descoberta de fármacos e sua comercialização, 

ferramentas de diagnóstico, remédios ou novos biomateriais (PAULL et al., 

2003). A nanotecnologia é um domínio interdisciplinar onde convergem à física, 

a química, a ciência de materiais e a biologia sendo também uma tecnologia de 

fabrico, design e aplicação de nanomateriais e nanoestruturas (WOOD, 2006). 

 A nanotecnologia nas últimas décadas vem atraindo cada vez mais a 

atenção dos pesquisadores devido às inúmeras aplicações. Dentre os 

possíveis campos de aplicação, pode-se destacar a medicina e a biomedicina. 

A associação da nanotecnologia com a medicina fez surgir um novo campo de 

pesquisa, nanomedicina (FIGUEIREDO, 2013) e tem demonstrado um 

progresso permanente, onde nanopartículas inorgânicas têm sido usadas em 

uma variedade de aplicações.  

A utilização de nanomateriais na medicina faz com que as 

instrumentações e metodologias tradicionais de análise sejam melhoradas a 

cada nova descoberta (KRANZ et al., 2011). Por isso, a utilização de técnicas 

de diagnóstico baseadas em nanopartículas oferece uma alta sensibilidade, 

como no caso do diagnóstico de câncer em estágios iniciais (BLANCO et al., 

2011; VENDITTO et al., 2013). As nanopartículas inorgânicas são a classe de 

nanomateriais aplicada à biomedicina e nanomedicina mais conhecida e 

estudada, pelas potencialidades que apresentam.  
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2.2 Nanopartículas Magnéticas 

 

As Nanopartículas Magnéticas (NPMs) vêm atraindo cada vez mais o 

interesse dos pesquisadores devido a suas propriedades físicas e químicas. 

Seu tamanho nanométrico, a contribuição da superfície e a razão área 

superficial/volume das nanopartículas modificam fortemente suas propriedades 

elétricas e magnéticas, as quais determinam as aplicações nas mais diversas 

áreas, tais como pigmentos, aditivos para lubrificantes, sensores, receptores 

magnéticos, catálise, absorvedores de radiação eletromagnética, na biologia e 

biomedicina.  

O estudo e aplicação de NPMs utilizadas na nanobiotecnologia é um 

campo relativamente novo, porém vem crescendo significativamente. Assim, 

para melhor avaliação desses estudos foi realizado uma pesquisa de 

publicações a partir do ano 2011 até novembro de 2014 na plataforma online 

Science Direct utilizando como termos “magnetic nanoparticles” e 

“nanobiotechnology”.  

A distribuição dessas publicações entre os anos de 2011, 2012, 2013 e 

2014 baseado nos dados obtidos até novembro do ano de 2014 encontra-se na 

Figura 1, podendo assim atestar o crescimento do número de estudos nessa 

área. 

Figura 1 - Histograma de publicações das NPMs em nanobiotecnologia entre 

período de 2011 a novembro de 2014. 

 

Pode-se observar que ao passar dos anos o número de publicações 

sobre as NPMs aplicadas na nanobiotecnologia vem aumentando cada vez 
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mais com projeção para o final de 2014 com maior número de publicação 

quando comparado aos anos anteriores. 

Dentre as publicações, variados tópicos são abordados sobre as NPMs 

aplicadas na nanobiotecnologia tais como: carreadores de fármacos, agentes 

de contraste, separação de DNA e células, hipertermia, biossensores, e 

engenharia de tecidos, por exemplo. 

Devido a grande importância do uso das NPMs em aplicações 

nanobiotecnológicas será reportado alguns artigos relevante neste tema de 

atuação. 

Viswanathan (2011), sintetizou e caracterizou NPMs híbridas com TEOS 

e PVP em que os resultados comprovaram que as aplicações foram 

promissoras na marcação celular, imobilização de enzimas, terapias contra o 

câncer, separação celular e agentes de contraste. 

Key et al., (2012), avaliaram in vivo a aplicabilidade das nanopartículas 

recobertas com glicol e quitosana como agentes de contraste e observaram 

que a utilização das nanopartículas para tal aplicação foi totalmente viável e 

sua utilização promoveu a detecção precoce do câncer até em locais mais 

profundos do corpo humano. 

Marcua et al., (2013), caracterizaram NPMs visando melhorar seu 

potencial de liberação controlada de fármacos no tratamento do câncer de 

mama com o fármaco violamicina B1 (VB1). Observaram que as 

nanopárticulas, testadas in vitro, apresentaram uma boa internalização no 

citoplasma de células cancerígenas e a atividade anticâncer do VB1 puro não 

foi modificada pela adição das nanopartículas. 

Saraswathy et al., (2014), sintetizaram e caracterizaram nanopartículas 

superparamagnéticas de óxido de ferro estabilizado com dextran para 

ressonância magnética in vivo da fibrose hepática. Observaram que as 

partículas demonstraram elevado grau de compatibilidade com o sangue e 

menos citotoxicidade em células do fígado, confirmando a sua adequabilidade 

ser utilizado como agente de contraste em MRI, além disto, melhorou 

significativamente a diferença de contraste entre o tecido fibrótico e o resto do 

parênquima hepático. 
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2.3 Aplicações Biomédicas das NPMs 

De maneira geral, as aplicações biomédicas das NPMs compreendem 

as que envolvem sua administração dentro do organismo (in vivo) e as 

externas ao organismo (in vitro). As aplicações in vivo são classificadas em 

terapêuticas, como hipertermia e liberação de drogas, além das diagnosticas 

como imagens de ressonância magnética nuclear. Enquanto as aplicações in 

vitro compreendem essencialmente as diagnosticas, como a biosseparação 

(separarão/seleção celular) (FARAJI  et al., 2010). 

Embora alguns metais puros possuam valor de magnetização de 

saturação adequada para aplicações biomédicas, estes são altamente tóxicos, 

sensíveis à oxidação, apresentam alta densidade e processamento complexo 

para obtenção de nanopartículas. Assim, tais NPs não são relevantes para 

aplicações biomédicas.  

Contrastando com os metais, os materiais a base de óxidos de ferro, 

como exemplo, os ferroespinélios contendo além de íons de Fe, íons como de 

Co e Ni, são óxidos menos sensíveis à oxidação, estáveis termicamente e 

quimicamente, dependendo do processamento são não tóxicos e, por 

conseguinte, apresentam resposta magnética estável e comparável aos metais 

puros. O uso de NPMs para tratamento e diagnostico vem crescendo nos 

últimos anos. 

Estas características possibilitam a estes óxidos a base de ferro 

facilidade relativa para funcionalizar – formar pontes de conjunção com outras 

moléculas, sendo assim, candidatos promissores para aplicações biomédicas 

(SHARIFI et al., 2012).  

 

2.3.1 Ferrofluidos 

 

Uma parte das aplicações das NPMs consite em empregalá-las na forma 

de suspensão coloidal: são os chamados fluidos, ou líquidos magnéticos, os 

quais são atraídos por um campo magnético gerado por imãs (KNOBEL e 

GOYA, 2004), ou simplesmente podem ser definidos como um fluido 

magnético, ou ferrofluido, formado por “pequenas” (de cerca de 10 nm) 

partículas magnéticas suspensas em um líquido (HOLM e WEIS, 2005).  
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Os fluidos magnéticos podem ser aplicados na contenção de derrames 

de óleo no mar como barreiras magnéticas, ou selando vazamentos de 

rachaduras em tanques de materiais potencialmente perigosos, na separação 

de diversos tipos de material (lixo e óleo), no posicionamento de órgãos 

durante cirurgia abdominal (KNOBEL e GOYA, 2004), como agente de 

rastreamento de células-tronco e monitoramento de transplante (FIGUEROLA 

et al., 2010), também podem ser aplicados em transporte de fármacos, 

destruição de células cancerígenas e ensaios imunológicos (SHINDE et al, 

2012).  

 

2.3.2 Contraste para Imagem por Ressonância Magnética 

 

A ressonância magnética (IRM) é uma técnica não invasiva que envolve 

a alteração do alinhamento dos spins nucleares com um forte campo 

magnético por um pulso de rádio frequência e a medição do tempo de 

realinhamento dos núcleos ao campo magnético após o término do pulso 

(HORNAK, 2010). A IRM tornou-se uma técnica valiosa na detecção do câncer 

devido ao seu contraste de tecidos moles de alta resolução espacial e 

profundidade de penetração (MCCARTHY et al., 2010). 

O aperfeiçoamento dos contrastes utilizados em imagens de 

ressonância magnética (IRM) tornou-se uma técnica essencial para a imagem 

dos tecidos do corpo humano. A tecnologia IRM é baseada nos princípios da 

ressonância magnética nuclear (RMN) (CHAUGHULE, et al., 2012), sendo 

resultado da diferença na intensidade do sinal que cada tecido produz em 

resposta ao pulso da radiofrequência (PANKHURST et al., 2003; TARJAT  et 

al., 2003). 
Primeiramente, um campo magnético forte é usado para polarizar 

parcialmente os momentos dos prótons. Um pulso de radio frequência (RF) é 

então aplicado para alterar o estado fundamental dos prótons e durante esse 

pulso, alguns dos fótons RF são absorvidos pelos prótons causando o “flip” 

(estado de energia mais alta) para o campo magnético. No final do pulso, os 

prótons relaxam voltando para um estado de energia mais baixa produzindo 

pequena quantidade de radiação eletromagnética e seu sinal é então registrado 

na bobina e convertido numa imagem. Os fatores que governam a técnica de 
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IRM são basicamente: a densidade do próton e o tempo de relaxação 

magnética (KNOBEL e GOYA, 2004; HEINTZ, 2004). 

Para melhorar a diferenciação entre os tecidos, são utilizados agentes 

de contraste que diminuem os parâmetros de relaxação da água. Usualmente, 

metais pesados paramagnéticos tais como gadolínio (Gd) e manganês (Mn) 

são utilizados para tal aplicação, especialmente o Gd, uma vez que ele 

apresenta 7 elétrons desemparelhados e tempo de relaxação eletrônico longo.  

Para sanar ou minimizar os inconvenientes do uso de contrastes com 

metais pesados, as nanopartículas superparamagnéticas de óxido de ferro, 

como exemplo a magnetita, são mais eficientes devidos principalmente a sua 

não toxicidade, dependendo do processamento, alta biocompatibilidade e seu 

elevado poder de contraste. Além do mais, estas nanopartículas podem 

aumentar a capacidade de contraste em exames de IRM. 

Algum nível de toxicidade nas NPMs, pode ser sanado pela modificação 

química da superfície tornando-as não tóxicas, injetáveis, compatíveis com o 

corpo humano, capazes de se concentrar em um alto nível no tecido ou órgão 

de destino, e também a sua natureza fortemente magnética, tornando-as 

excelentes agentes de contraste (POOJA, 2006). Além disso, outro ponto de 

extrema importância é sua capacidade de integração fisiológica. O ferro e seus 

óxidos são metabolizados e estocados dentro das células na forma de ferritina 

e incorporados à hemoglobina (SAKAMOTO, 2010). 

As nanopartículas de óxido de ferro superparamagnéticas, são 

atualmente mais usadas e têm provado ser altamente úteis em agentes de 

contraste de ressonância como, por exemplo, Feridex I.V, introduzido no 

mercado por Advanced Magnetics Inc. para mapear fígado ou distúrbio 

vesicular (DALT et al., 2011). 

 

2.3.3 Hipertermia Magnética 

 

O tratamento de hipertermia consiste em expor o tumor a uma 

temperatura elevada para danificar as células cancerígenas ou para torná-las 

mais sensíveis aos efeitos da radiação ou de determinados fármacos anti-

câncer. Em particular, a hipertermia magnética, ou magneto hipertermia, está 

baseada na propriedade de geração de calor das NPMs quando submetidas a 
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um campo magnético alternado e é considerado uma técnica promissora para 

tratamento de hipertermia in vivo (ZHAO, et al. 2012).  

Uma vez detectada a presença de células tumorais por sua associação 

com as partículas magnéticas (minúsculos imãs disfarçados de glóbulos 

vermelhos para enganar o sistema imunológico), pode-se fazer com que estas 

partículas comecem a vibrar pela ação de um campo magnético externo ao 

organismo. Essa vibração das partículas magnéticas dissipará o calor nas 

células tumorais associadas, provocando sua lise e morte, uma vez que estas 

são menos resistentes a aumentos bruscos de temperatura do que as células 

sadias (FARAJI et al., 2010).  

Como o tamanho das partículas magnéticas são inferiores a 50 nm, elas 

passarão através dos capilares e chegarão praticamente a qualquer órgão 

interno, fixando-se naqueles comprometidos por células tumorais. Uma vez 

fixos, a simples aplicação de um campo magnético externo oscilante (de modo 

análogo ao que é feito na técnica de ressonância magnética) elevará a 

temperatura das células malignas aderidas ao material magnético, acima do 

ponto inicial (42 - 46 ºC) por cerca de 30 min, matando-as, mas deixando o 

restante do tecido normal intacto (KNOBEL e GOYA, 2004; LACAVA e 

MORAIS, 2004). 

Um pré-requisito importante para a utilização terapêutica da magneto-

hipertermia é que as nanopartículas devem apresentar baixos níveis de 

toxicidade, assim como um elevado momento de saturação que permita 

minimizar as doses requeridas (CASTRO et al., 2010). 

 

2.3.4 Carreador de Fármacos 

 

O carreamento de fármacos por sistemas nanoparticulados é 

considerado uma técnica valiosa para otimizar a liberação controlada de 

fármacos. A miniaturização de um sistema carreador de fármacos até a escala 

nanométrica permite boa estabilidade, absorção e transferência quantitativa, 

permitindo assim, a atividade farmacodinâmica. Além disto, podem ser evitados 

os efeitos colaterais e reações por corpo estranho, simultaneamente à 

obtenção de tolerância local e sistêmica (RIBEIRO, 2008).  

        Esse tipo de sistema terapêutico se dá por administração de fármacos via 
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carreadores nanoparticulados. Um nanocarreador de fármacos deve ser capaz 

de carregar boa quantidade de fármaco e formar uma solução estável em meio 

aquoso. Devem também ser biodegradáveis e/ou biocompatíveis. Os fármacos 

geralmente são encapsulados, conjugados ou adsorvidos na superfície da 

nanopartícula e liberadas pela ação do calor, pH ou outros modos de radiação 

eletromagnética (CHANDRA et al., 2011). 

Os sistemas de liberação oferecem inúmeras vantagens quando 

comparados a outros de dosagem convencional, como por exemplo maior 

eficácia terapêutica, diminuição significativa da toxicidade e maior tempo de 

permanência na circulação, natureza e composição dos veículos variada, 

administração sem reações inflamatórias locais e com menor número de doses 

e direcionamento a alvos específicos, sem imobilização significativa das 

espécies bioativas (BEDÊ, 2010). 

A utilização destes sistemas em liberação controlada de fármacos 

envolve um vasto campo de estudos e tem reunido muitos esforços na área de 

nanopartículas. Estes esforços estão representados por estratégias para a 

veiculação de ingredientes ativos, os quais incluem aplicações importantes da 

ciência de polímeros, de soluções de surfactantes e o preparo de espécies 

coloidais, administração de vacinas de DNA, além da utilização de técnicas 

transdérmicas (DURAN et al., 2008). 

 

2.4 Nanoferritas 

 

As ferritas são definidas como a classe mais abundante das cerâmicas 

magnéticas, caracterizadas por serem óxidos, contendo o Fe2O3 como principal 

componente, exibindo também magnetização espontânea na ausência de 

campo magnético aplicado. Quando obtidas com tamanho de partícula em 

escala nanométrica (menores que 100 nm) são chamadas de nanoferritas. 

Desde os primeiros produtos comerciais de ferrita o enfoque principal 

deste material tem sido para a fabricação de componentes confiáveis e cada 

vez menores no tamanho do produto. Devido às inúmeras descobertas ao 

longo dos anos, as ferritas alcançaram grande importância industrial que vai 

desde a enorme demanda pela fabricação de dispositivos eletro-eletrônicos do 

tipo magnéticos moles (softs) e duros (hards), até aplicações como carreadores 
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de fármacos (LIU et al., 2013), catalisadores (DANTAS, 2012), pigmentos 

(COSTA, 2002; LIMA, 2007), e absorvedores de radiação eletromagnética 

(SANTOS, 2011;  SONG et al., 2014). 

Dependendo da composição química e da distribuição cristalográfica, as 

ferritas são classificadas em três tipos: granadas, hexaferritas e espinélios 

(CAHN et al., 1993). Dentre essas, as do tipo espinélio são as mais utilizadas, 

devido à sua grande mobilidade catiônica, que pode oferecer diferentes 

propriedades eletromagnéticas para a mesma estequiometria (HENDERSON et 

al., 2007).  

Por serem materiais cuja origem do magnetismo ocorre por 

consequência da distribuição dos cátions na rede cristalina, são definidos como 

materiais ferrimagnéticos de alta resistividade, derivados na sua grande maioria 

de óxidos de ferro como: a hematita (Fe2
3+O3

2-) e a magnetita (Fe2+Fe3+O4
-2), os 

quais constituem em torno de 70% sua composição. Os 30% restantes podem 

ser constituídos de óxidos de outros metais de transição interna e/ou externa 

divalente e trivalente (RANE, 1999; SANTOS, 2011).  

A origem do magnetismo nas ferritas se deve à presença de elétrons 3d 

desemparelhados e distribuídos em números não equivalentes nos sítios 

octaédricos e tetraédricos. As características dos materiais ferrimagnéticos se 

assemelham as dos ferromagnéticos, sendo a magnetização espontânea 

resultante da diferença dos momentos magnéticos entre os sítios tetraédricos A 

e os octaédricos B (BUENO, 2003). 

Na Figura 2 se encontra a estrutura da ferrita espinélio, com as posições 

octaédricas e tetraédricas. Esses materiais cerâmicos ferrimagnéticos também 

são conhecidos como materiais magnéticos moles (soft) ou de alta 

permeabilidade, e são utilizados para criar um alto fluxo magnético a partir de 

uma corrente elétrica, ou então para induzir uma grande indução magnética 

devido a um campo externo variável (REZENDE, 1996). Com exceção tem-se a 

ferrita de CoFe2O4  que possui estrutura espinélio inverso e é uma ferrita de 

característica de um magneto duro (AMIRI e SHOKROLLAHI, 2013; SANTOS 

et al., 2014). 
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Figura 2 - Representação esquemática dos interstícios tetraédricos (sítios A) e 

interstícios octaédricos (sítios B) na estrutura espinélio. 

 
Fonte: SILVA, 2011. 

Para indicar a distribuição de cátions em relação aos sítios tetraédricos e 

octaédricos, adota-se uma convenção apresentada na forma [MII]{M2
III}O4, em 

que [ ] representa sítios tetraédricos,{ } representa sítios octaédricos e M 

representa o íon metálico bivalente no sitio tetraédrico e íon metálico trivalente 

no sitio octaédrico (FAIRWEATHER et al., 1952). 

Dependo da estrutura iônica dos cátions pode-se classificar a estrutura 

como sendo espinélio normal- A(B)2O4 ou (A2+) [B3+B3+]O4 e espinélio inverso - 

B(AB)O4 ou (B3+)[A2+B3+]O4 (CULLITY, 1972). Na Tabela 1 encontra-se 

apresentada a distribuição dos cátions nos sítios das estruturas espinélio 

normal e inversa. 

 

Tabela 1 - Distribuição dos cátions nos sítios das estruturas espinélio normal e 

inversa. 

Tipo de sítio Número 

disponível 

Número 

ocupado 

Espinélio 

normal 

Espinélio 

inverso 

Tetraédrico (A) 64 8 8M2+ 8Fe3+ 

Octaédrico (B) 32 16 16Fe3+ 8Fe3+ e 8M2+ 

Fonte: CULLITY, 1972. 

Muitos espinélios de ocorrência natural têm distribuição de cátions 

intermediária entre os tipos normal e invertida. A distribuição iônica pode 

ocorrer com alguma inversão δ, nas ferritas com estrutura do espinélio, [MII 
1-
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δ,M
II

δ] {M
II

δ M
III

2- δ}O4, onde δ é o grau de inversão. Para o espinélio normal, δ = 

0 e para espinélio invertido δ = 1 (CULLITY, 1972). Quando as ferritas contêm 

dois íons divalentes diferentes podem ser chamadas de estrutura de espinélio 

mista, por exemplo, (Ni,Zn)Fe2O4 (REZENDE,1996).  

A distribuição dos íons entre os dois tipos de sítios (octaédricos e 

tetraédricos) é determinada por um balanço de energia na rede cristalina, 

sendo que em altas temperaturas esta distribuição é aleatória. Porém, alguns 

cátions apresentam reconhecidamente certa preferência entre os sítios 

cristalográficos na temperatura ambiente (BONGERS et al., 1968). A ocupação 

original dos sítios normal e inverso é baseada na valência iônica. Outros 

fatores como o tamanho do cátion e campo cristalino são de fundamental 

importância para a seleção dos sítios (ROBERT, 1942). 

As ferritas que são facilmente magnetizadas e desmagnetizadas são 

chamadas de ferritas do tipo mole, e as ferritas que têm magnetização 

permanente e não são facilmente desmagnetizadas são chamadas ferritas do 

tipo dura (imã permanente). Uma das propriedades que é utilizada para separar 

esses dois tipos de ferritas é a coercividade, ou seja, o campo necessário para 

levar a magnetização do material à zero. Embora não exista uma linha divisória 

definida de maneira clara, assume-se que materiais ferromagnéticos ou 

ferrimagnéticos que possuem uma coercividade alta sejam duros, e aqueles 

que possuem coercividade baixa sejam classificados de moles.Em geral, um 

material com uma coercividade maior que 104 A/m (1256,64 Oe) é considerado 

duro, e outro que tenha coercividade menor que 500 A/m (6,28 Oe) é 

considerado mole (SINNECKER, 2000).  

Pode-se citar como material magnético mole os óxidos magnéticos 

macios (ferritas, magnetita e maguemita) (CRUZ, 2013) e como material 

magnético duro a ferrita de cobalto (CoFe2O4) que é conhecida dentre as 

ferritas com estrutura espinélio cúbica, como a única a ser classificada como 

material duro magneticamente (YU et al., 2002). As hexaferritas de bário e 

estrôncio também são exemplos de ferritas duras (PINHO, 2009). 

Nanoferritas são boas candidatas para fins biomédicos uma vez que 

apresentam um elevado momento magnético, são quimicamente estáveis e 

suas superfícies são reativas para anexar moléculas biológicas. Além disso, a 

presença do íon metálico divalente (usualmente um metal) pode melhorar a 
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determinação da biodistribuição in vivo de nanopartículas em sondas de 

sangue (SHARIFI et al, 2012). 

Atualmente, variados sistemas de óxidos tem sido reportado em 

aplicações biológicas. A Tabela 2 apresenta uma lista de diferentes tipos de 

nanoferritas que estão atualmente em desenvolvimento para esta aplicação.  

Tabela 2 - Diferentes sistemas de óxidos reportados em aplicações biológicas 

Nanopartículas Magnéticas Referência 

Fe3O4 

 

Suto et al., 2009; Novotna et al., 2012; 

Zhao et al., 2009 

Ȗ-Fe2O3 Suto et al., 2009; Novotna et al., 2012. 

NPs de Fe dopada com Au Wijaya et al., 2007 

Ferrita MnZn Gubbala, et al., 2004; Cai, et al., 2003 

Ȗ-MnxFe2-xO3 Prasad et al., 2007 

Fe com MgO Chalkidou,  et al, 2011 

Fe3O4 com Si Gonzalez-Fernandez et al., 2009 

Fe com Fe3O4 Sivasai et al., 2010 

Fe3O4/Fe/SiO2 Hu et al., 2008a; Hu et al., 2008b 

Fe com SiO2 Liu et al., 2008 

CoFe2O4 Wu et al., β010; Yardımcı et al., 2012. 

Fe(1−x)MnxFe2O4 Bhattacharya, et al., 2011 

MFe2O4 (M= Co, Mn, Ni) Mohapatra et al., 2011 

NiFe2O4 Phadatare et al., 2012 

CoNiFe2O Chen et al., 2012 

Ferrita NiZn Jiang et al, 2011 

 Dos vários sistemas de ferritas relatados na Tabela 2, os sistemas da 

ferrita mista Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e da ferrita simples CoFe2O4 são uma das mais 

promissoras para uso como materiais híbridos em aplicações na biomedicina 

como em diagnósticos clínicos. 

As ferritas Ni-Zn apresentam excelentes propriedades, tais como alta 

resistividade elétrica (105-1010 Ω.cm), permeabilidade magnética relativa, 10-

1000 (GOLDMAN, 1991),  baixa coercitividade magnética, 3Oe, (SEDLÁI et al., 

2000), baixas perdas por histerese e corrente parasita (38 x 10-4) na frequência 
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de 10kHz (ZAHI et al., 2007), dureza mecânica, estabilidade química, e alta 

resistência à corrosão (TSAY et al., 2000). Estas propriedades são 

dependentes da frequência de operação, do método e das condições de 

processamento utilizadas assim como da composição intrínseca do material 

além da distribuição dos cátions na rede no espinélio. 

Ferritas mistas Ni-Zn tem sido estudada em algumas aplicações como, 

por exemplo, em processos de separação de DNA (NAM et al., 2009), 

bioseparação em processos biológicos (OSTER et al., 2001), hipertemia (LEE 

et al., 2012), ressonância magnética (SHEN et al., 2010).  

A ferrita CoFe2O4 tem alta coercividade (5400 Oe), magnetização de 

saturação moderada (cerca de 4.105 J/m3), excelente estabilidade química e 

elevada dureza mecânica, necessária para uso como mídia de gravação de 

alta densidade (WU et al., 2010). É um material magnético duro (AMIRI e 

SHOKROLLAHI, 2013), apresenta ainda estabilidade química, dureza 

mecânica, resistência ao desgaste, facilidade de síntese e bom isolamento 

elétrico. 

As ferritas de cobalto têm sido utilizadas em aplicações como 

catalisador, ferrofluidos, tratamento por hipertermia, ressonância magnética, e 

biosensor. Tem mostrado serem adequadas para o isolamento e purificação de 

DNA genômico, separação de DNA (HORK et al., 2007; PRODELALOVA et al., 

2004) e, especialmente, em tratamento hipertermia (TOMITAKA et al., 2011). 

Nanopartículas de ferrita de cobalto são uma das NPs magnéticas mais 

amplamente desenvolvidos para fins médicos (MOHAPATRA et al., 2011). 

Segundo Bueno et al. (1997), a célula unitária da ferrita Ni-Zn mista do 

espinélio inverso pode ser representada pela fórmula (ZnxFe1-x)[Ni1-xFe1+x]O4. 

Os íons de oxigênio formam um sistema de empacotamento fechado de face 

centrada. Os íons metálicos (Fe3+) na rede espinélio podem ocupar as duas 

posições de simetria diferentes (sítios tetraédricos e octaédricos). Se os íons 

de Fe3+ estiverem distribuídos igualmente em ambos os sítios, seus momentos 

magnéticos se cancelam e a magnetização total, portanto, deve ser resultante 

dos momentos magnéticos dos íons Ni2+ (magnético), os quais se encontram 

nos sítios octaédricos da rede espinélio. O momento magnético total é 

resultante apenas da fase inversa. 
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Por outro lado, os íons de Fe3+ podem não estar distribuídos igualmente 

nos sítios tetraédricos e octaédricos, o que pode ocorrer devido o aumento do 

momento magnético molecular pela adição de ferrita com estrutura espinélio 

normal, como por exemplo, ZnFe2O4. Neste caso, os íons de Zn2+ vão ocupar o 

sítio tetraédrico e forçar um número igual de íons Fe3+ a saírem do sítio 

tetraédrico para o octaédrico, o que provoca um aumento adicional de 

magnetização nos sítios octaédricos. Então, o momento magnético é resultante 

da presença das fases normal e inversa. Dessa forma, é possível produzir um 

grande número de ferritas Ni-Zn com magnetização intrínseca, pela 

substituição adequada dos íons metálicos (COSTA, 2003), o que torna este 

material tão interessante científica e tecnologicamente, permitindo portanto, 

uma grande variedade de suas propriedades e consequentemente de suas 

aplicações. 

Segundo Amiri e Shokrollahi, 2013, a célula unitária cúbica da ferrita 

CoFe2O4 do espinélio inverso pode ser representada pela fórmula (CoxFe1-

x)[Co1-xFe1+x]O4. Do ponto de vista da cristalografia, na ferrita de cobalto os íons 

Fe3+ estão locados nos sítios A, enquanto os íons Co2+ e Fe3+ se encontram 

nos sítios B, estrutura esta referida como inversa. Na estrutura de espinélio 

invertido CoFe2O4, o ordenamento anti-paralelo dos spins das duas sub-redes 

resulta em cancelamento dos momentos magnéticos do Fe3+, de modo que o 

ferrimagnetismo da estrutura é atribuído apenas aos íons Co2+ (LEONEL, 

2010). 

Variados métodos têm sido avaliados para obtenção de ferritas em 

escala laboratorial. O método de síntese de ferritas por reação de combustão 

tem permitido a obtenção de ferritas homogêneas puras e nanocristalinas além 

de ser um método simples, de baixo custo e rápido, com boa reprodutibilidade 

dos produtos e por ser promissor para a fabricação de diferentes sistemas 

cerâmicos em nanoescala (SANTOS et al., 2014). 

 

2.5 Materiais Híbridos 

 

Os materiais híbridos podem ser amplamente definidos como materiais 

sintéticos contendo uma mistura íntima entre os componentes orgânicos e 

inorgânicos. Esta mistura produz uma sinergia que fornece a esses materiais, 
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com características únicas, uma série de propriedades melhoradas em relação 

aos precedentes individuais, através da seleção dos componentes orgânicos e 

inorgânicos bem como da escolha apropriada das condições para a sua 

articulação e transformação (AZEVEDO et al., 2013). 

As propriedades otimizadas que merecem destaque são: alta 

flexibilidade, facilidade no processamento, resistência à alta temperatura, 

resistência à corrosão e bom desempenho mecânico, sendo amplamente 

utilizada nas áreas óptica, eletrônica, sensores de separação, catálise química 

e biológica (MAO et al., 2012).  

Os híbridos oferecem a oportunidade de combinar as propriedades 

desejáveis do polímero orgânico, como elasticidade e flexibilidade, com as 

propriedades dos sólidos inorgânicos, tais como rigidez, resistência química, 

estabilidade térmica e química (KURAYAMA et al., 2010). 

As mais recentes tecnologias requerem materiais com combinação de 

propriedades que, normalmente, não são encontradas nos materiais 

convencionais. Neste cenário, os materiais híbridos surgem como uma 

alternativa para a obtenção de novos materiais com características 

multifuncionais e potencialidade para aplicações nas mais diversas áreas 

(MITZI, 2001). 

O desenvolvimento na área de materiais híbridos tem se acelerado 

desde a década de 1980, com destaque para a preparação de géis inorgânicos 

impregnados por polímeros orgânicos (AIROLDI e FARIAS, 2000). Além de 

representarem uma alternativa criativa para a pesquisa de novos materiais, 

estes materiais também permitem o desenvolvimento de aplicações industriais 

inovadoras, tais como: membranas inteligentes, dispositivos de separação e 

fotovoltaicos, células a combustíveis, marcadores biológicos (FURTADO, 

2013), fotocatalisadores e aplicações ópticas (ZELAZOWSKA et al., 2011; YAO 

e TONG, 2012), catalisadores (BORDOLOI et al., 2008), sensores biológicos 

(ARAUJO, 2013), cosméticos, materiais para liberação controlada de moléculas 

ativas (SEKHON e KAMBOJ, 2010), compósitos (SHEN et. al., 2014) que 

combinam cerâmicas e polímeros, entre outros. 

O maior desafio na síntese de combinações híbridas é manter ou 

acentuar as propriedades mais interessantes e diminuir ou eliminar as 

propriedades indesejadas de cada componente (GOMEZ-ROMERO, 2001). As 
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propriedades de um material híbrido não são apenas um somatório das 

contribuições individuais de seus constituintes. Este sinergismo também 

depende da natureza química dos segmentos orgânicos e inorgânicos, do 

tamanho e da morfologia dos correspondentes domínios (SILVÉRIO, 2009). 

Para se utilizado nas mais variadas aplicações, sobretudo na indústria, 

medicina e odontologia é importante que se tenha uma conexão entre os 

diferentes materiais inorgânicos e orgânicos. No entanto, devido à diferença de 

natureza da ligação química nestes materiais, a interação na camada interfacial 

é muito fraca. Este problema pode ser resolvido com a introdução de agentes 

de acoplamento (LUNG e MATINLINNA, 2012). Os agentes de acoplamento 

são utilizados como agentes promotores, dispersantes, agentes de reticulação, 

e modificadores de superfície do tipo silanos que visa à otimização da adesão 

na interface (SHARMIN et al., 2012). 

 

2.6 Agentes Silanos  

 

A fim de melhorar o desempenho das NPMs muitos materiais híbridos 

têm sido desenvolvidos usando um agente de acoplamento que contém o 

grupamento da sílica. Estes materiais organometálicos utilizados no 

revestimento das NPMs têm atraído grande interesse devido a sua excelente 

biocompatibilidade e facilidade de modificação de superfície ou de 

bioconjugação (SOUZA et al., 2008; ICHIYANAGI et al., 2007;  ASLAM et al., 

2005; HAO et al., 2010), o que o torna adequado para conjugação com 

proteínas e aplicações in vivo (LIU et al., 2012). Além de ser um bom 

revestimento, previne a oxidação e a aglomeração das NPMs (LI et al. 2012). 

Para aplicações de NPMs em nanobiomedicina as partículas devem ser 

funcionalizadas, apresentar tamanho e distribuição granulométrica controlada, 

além de se manterem estáveis em suspensão. É necessário também que elas 

possuam um elevado valor de magnetização de saturação e que sejam 

biocompatíveis (TAYLOR et al., 2000). Para isso, NPMs em sua forma mais 

simples são compostas de um núcleo inorgânico magnético,geralmente uma 

ferrita como Fe3O4 e MFe2O4 (M = Ni, Co, Mn), a qual deve ser pré-revestido 

com uma substância que podem garantir a sua estabilidade,  
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biodegradabilidade e não toxicidade em meio fisiológico, além de manter a alta 

saturação magnética e ter uma superfície funcional (PON-ON et al., 2011). 

A adesão interfacial entre os materiais orgânicos e inorgânicos pode ser 

melhorada através da formação de ligações químicas e físicas que se formam 

através de agentes de acoplamento a exemplo de silanos organofuncionais, 

que apresentam propriedades tanto orgânicas quanto inorgânicas e podem 

reagir simultaneamente com polímeros e componentes minerais cerâmicos, 

resultando em um material com melhores propriedades de adesão e 

durabilidade (SHARMIN et al., 2012). 

Os agentes silanos, também conhecidos como silanos organofuncionais, 

pertence à classe de agentes de adesão mais utilizada no tratamento de 

superfícies de cargas inorgânicas, visando melhorar a interação destas com os  

compostos orgânicos (LUNG e MATINLINNA, 2012). Podem atuar como 

agentes de adesão ou como co-agentes de reticulação, fazendo com que a 

matriz orgânica ou inorgânica, tenha certa afinidade com biomoléculas, ou 

simplesmente quando é necessário promover uma adesão entre compostos 

orgânicos e inorgânicos (BENVENUTTI et al., 2001). Os silanos têm sido 

largamente utilizados como modificadores de superfície (PON-ON et al., 2011; 

LIU et al., 2012).  

A reação de silanização tem permitido o ancoramento de diferentes 

grupos funcionais em superfícies de sólidos inorgânicos, sendo uma rota 

efetiva para obtenção de materiais híbridos (JOSIK e JIN-HO, 2001). As 

diversas superfícies que podem ser utilizadas são: polímeros, como poliéster, 

poliamina e celulose, e os materiais inorgânicos como sílica, zeólito, vidro, 

argila, silicato, hidroxiapatita e uma variedade de óxidos metálicos (MCELWEE  

et al., 2005; SILVA, 2006; FUCHS et al., 2007). 

Entre os tipos de agentes silanos mais utilizados e que tem se mostrado 

eficiente na funcionalização de nanopartículas temos o 3-aminopropil-

trimetoxisilano,3-cloropropil-trimetoxisilano, metacriloxipropiltrimetoxisilano, 

tetraetilortosilicato (SAHOO et al., 2014;YANG et al., 2012; KOOTI et al., 2015). 

Os agentes silanos apresentam uma fórmula geral Y (CH2)nSi(OR)3, 

onde OR é um grupo sílicio-funcional (como –OCH3 ou –OC2H5), enquanto que 

Y é um grupo organo-funcional (como –CH=CH2, -Cl, -NH2 ou –N=C=O). A 

presença de grupos hidroxilas (-OH) na superfície das partículas é 
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indispensável para promover a reação com agentes de acoplamento do tipo 

silano onde, os grupos (OR)3 se hidrolisam formando grupos silanóis (Si-OH) 

que reagem com materiais inorgânicos. Por outro lado, seu grupo R é capaz de 

reagir com os monômeros a serem polimerizados formando assim materiais 

híbridos orgânicos inorgânicos (DIAZ-BENITO et al. 2010). 

Um agente silano quimicamente adsorvido sobre uma superfície 

inorgânica proporciona uma plataforma de reações químicas adicionais, 

através de uma amina ou outro grupo funcional oposto ao silano. Assim, 

macromoléculas, como proteínas, enzimas e DNA podem se fixar à esta 

plataforma, ligando-se ao grupo funcional (WANG e VAUGHN, 2008). 

Sun et al., (2010) relataram a síntese de nanocompósitos multifuncionais 

(Fe3O4 e pontos quânticos) utilizando o tetraetoxisilano (TEOS) como precursor 

para sintetizar os nanocompósitos de sílica. Observaram que o uso 

multifuncional da manipulação magnética e as imagens de fluorescência era 

simultaneamente possível devido a utilização do TEOS. Concluíram ainda que 

uso multifuncional dos nanocompósitos em estudo ajuda a melhorar a eficácia 

nos diagnóstico, reduzir os efeitos colaterais da utilização dos medicamentos 

além de apresentar potencial para outras aplicações biológicas em que 

propriedades magnéticas e ópticas são aliadas em carga, controle de 

armazenamento e liberação de medicamentos, orientando magneticamente e 

acompanhando a entrega opticamente. 

Liu et al., (2012) prepararam nanocompósitos Ni0,5Zn0,5Fe2O4/SiO2 pelo 

processo citrato gel e investigaram o comportamento da adsorção de albumina 

de soro bovino (BSA) por espectroscopia UV à temperatura ambiente. 

Observaram que o nanocompósito Ni0,5Zn0,5Fe2O4/SiO2 demonstrou uma 

capacidade de adsorção para BSA melhor quando comprado as nanopartículas 

Ni0,5Zn0,5Fe2O4 puras.  

Kanimozhi e Perinbam (2013) prepararam nanopartículas 

superparamagnéticas de Fe3O4 (magnetita) utilizando o método de co-

precipitação química e funcionalizaram a superfície da mesma com 3-

aminopropiltrietoxissilano (APTES) visando à obtenção de nanopartículas 

magnéticas funcionalizadas. A lipase purificada a partir de Pseudomonas 

fluorescens (Lp1) foi imobilizada na magnetita funcionalizada usando 

glutaraldeído como agente acoplamento. Os resultados do estudo de 
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caracterização revelou a imobilização da lipase com sucesso na magnetita 

funcionalizada por meio de ligação cruzada (cross linking). A magnetização de 

saturação das nanopartículas magnéticas foi de 28,34 emu/g, enquanto que 

para a nanopartícula magnética funcionalizadas foi 17,07 emu/g. A lipase 

imobilizada teve maior atividade em 50ºC e estabilidade térmica até 70ºC. A 

magnetita funcionalizada exibiu reutilização excelente para 4 ciclos de 

imobilização e estabilidade de armazenamento de até 15 dias através da 

retenção de 75% de sua atividade inicial. 

Sundar et al., (2014) relataram a síntese de nanopartículas 

superparamagnéticas Fe3O4 sintetizadas por co-precipitação e revestidos com 

APTES em que através do grupo amino ativo em sua estrutura é capaz de 

combinar com fármaco anticâncer curcumina formando assim transportadores 

magnéticos de fármacos. Concluíram que as nanopartículas de óxido de ferro 

revestidas com APTES combinados com Curcumina são promissores veículos 

de fármacos magnéticos a ser utilizados magneticamente em sistemas de 

distribuição de drogas específicas e outras aplicações biomédicas. 

  

2.7 Quitosana 

 

As NPMs podem ser trabalhadas quimicamente através da modificação 

de sua superfície com moléculas específicas ou polímeros, o que amplia 

enormemente suas aplicações, principalmente na biomedicina. 

Para atender a essas funções de revestimento, um grupo diversificado 

de polímeros têm sido investigadas, incluindo polietilenoglicol (PEG), dextran, 

ciclodextrina, polietilenoimina (PEI) (VEISEH et al., 2009), poli(álcool vinílico) 

(PVAL), metilmetracrilato, hidroxipropilmetilcelulose, carboxilmetilcelulose, 

glutaraldeído  e quitosana (BAÑULS et al., 2010; XIA et al., 2011; FURTADO, 

2013). Dentre estas, a quitosana é um biopolímero promissor por apresentar 

sítios reativos adequados para modificações químicas ds superfície, o que 

permite a interação com biomoléculas, podendo resultar em aplicações 

biotecnológicas, biomédicas ou farmacêuticas (FURTADO, 2013). 

A quitosana é um biopolímero policatiônico obtido pela desacetilação 

alcalina da quitina. Este biopolímero tem sido amplamente empregado para 

aplicações biomédicas, pois é considerado adequado como um material 
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funcional devido à sua alta biocompatibilidade, biodegradabilidade, 

antigenicidade e pela não-adsorção de proteínas (PETER et al., 2010; AIDER, 

2010). As propriedades físicas, químicas e mecânicas da quitosana a torna 

ideal para diversas aplicações, a saber: aplicações farmacêuticas e biomédicas 

em hemodiálise, pele artificial, curativos, e sistemas de entrega de fármacos 

(SAGNELLA e MAI-NGAM, 2005). As propriedades como a não toxidade, 

propriedades antimicrobiana e hidratante, contribuem para sua aplicação na 

cicatrização de feridas (MADHUMATHI et al., 2009; JAYAKUMAR et al., 2011). 

A quitosana apresenta características únicas e vantajosas responsáveis 

por sua ampla utilização, tais como: capacidade de formar filmes resistentes, 

flexíveis, de difícil rompimento, além de promover barreira efetiva ao oxigênio 

(REIS, 2010), conjugação biológica, biodegradabilidade, biocompatibilidade e 

não toxicidade (NIDHIN et al., 2012).  

A alta hidrofilicidade da quitosana, devido ao grande número de grupos 

hidroxila e grupos amino presentes na cadeia polimérica, permite sua utilização 

como biomaterial (MELO, 2010). Este biopolímero é promissor devido sua 

grande versatilidade, que consiste na facilidade de tranformação em hidrogéis, 

esponjas, membranas, nanofibras e micro/nanopartículas (JAYAKUMAR et al., 

2011).  

A versatilidade química da quitosana resulta principalmente da presença 

dos grupos amina em sua estrutura, os quais oferecem muitas possibilidades 

de modificações, como: N-acetilação, N-alquilação, N-carboxilação, N-

sulfonação e formação de bases de Schiff com aldeídos e cetonas 

(GONSALVES et al., 2011). 

Devido às várias formas de transformação da quitosana e por esta ser 

um polieletrólito catiônico, que tem seus grupos amina protonados (NH3+), a 

quitosana apresenta diversas aplicações na área de biomateriais. A presença 

dos grupos amina confere à quitosana a propriedade de conjugação, que é a 

capacidade de ligar-se a substâncias como: o colesterol, gorduras, íons 

metálicos, proteínas, células tumorais, entre inúmeras outras (OSÓRIO, 2007). 

Também promove sua ligação com as proteínas séricas que reconhecem 

receptores específicos que estão presentes em vários tipos de células 

cancerosas (BOCA et al., 2011). Desse modo, a quitosana, é também um 

polímero de grande interesse em aplicações farmacêuticas, pois, pode ser 
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conjugada com entidades químicas diversas, mediante os grupos de aminas 

primárias (SLÜTTER et al., 2010). 

De acordo com Wang et al., (2012) a preparação de filmes 

antibacterianos que possam ser aplicados a dispositivos médicos têm-se 

mostrado como um grande desafio que decorre principalmente devido a 

eficiência bactericida e infecções que se apresentam como as complicações 

mais frequentes da medicina moderna e na área de biomateriais. Neste 

sentido, filmes poliméricos híbridos formados a partir de materiais com 

propriedades vantajosas como a quitosana e as nanopartículas de metais, têm 

sido utilizados para atuar como agente antimicrobiano e antifúngico. 

Grumezescu et al., (2013) tiveram como objetivo obterá obtenção de um 

sistema nanoativo para melhorar a atividade antibiótica no controle da liberação 

de certos medicamentos. Eles obtiveram nanomateriais compósitos 

magnéticos, baseados no núcleo de magnetita sintetizada por coprecipitação e 

reticulada com quitosana. Os resultados obtidos neste estudo recomendam 

estes materiais para aplicações no domínio da prevenção e tratamento de 

doenças infecciosas, apresentando potencial significante nas atividades 

antibióticos, tanto contra bactérias Gram-positivas e Gram-negativas 

oferecendo novas perspectivas para o desenvolvimento de uma estratégia 

eficiente na terapia antimicrobiana, reduzindo assim, a quantidade de 

antibióticos, mas mantendo a mesma atividade. 

Shete et al., (2014) estudaram o efeito de revestimento, através de um 

método de ultrassom, do biopolímero quitosana sobre o comportamento dos 

nanocristais de magnetita Fe3O4 preparadas por precipitação alcalina. 

Observaram que o mecanismo provável de revestimento foi devido a forte 

ligação de hidrogênio entre o grupo amina (NH2) da quitosana com o oxigênio 

da Fe3O4, comprovado através do espectro de FTIR. A estrutura do espinélio 

Fe3O4 após serem revestidos com quitosana foi mantida comprovada pelo 

DRX, as partículas apresentaram diâmetro de 21,8 ± 5,3 nm e 15,1 ± 5,0 nm 

para os sistemas Fe3O4 e Fe3O4/Quitosana, respectivamente. Os autores 

observaram ainda que o revestimento da quitosana na Fe3O4 não afetou a 

propriedade de magnetização cujos os valores de magnetização de saturação 

foram de 51,68 e 49,96 emu/g, à temperatura ambiente, para os sistemas 

Fe3O4 e Fe3O4/Quitosana, respectivamente, enquanto que  os valores de 
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coercividade e magnetização remanente implicaram em comportamento 

superparamagentico. Observaram nos ensaios de viabilidade celular que as 

amostras apresentaram baixo efeito citotóxico em linhagens de células L929, 

mesmo após o período de 48 horas de incubação, comprovando assim sua 

adequadação para aplicações in vivo. Concluíram que os nanocristais 

sintetizados pelo método de precipitação alcalina e revestidos com quitosana 

são adequados para aplicações em biosensores e entrega de fármacos 

específicos além de hipertemia. 
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3 METODOLOGIA 

 

3.1 Materiais 

 

Os materiais e reagentes utilizados nesta pesquisa foram: 

Para a síntese das NPMs: 

 Ureia - CO (NH2)2 - 98% - VETEC; 

 Nitrato de ferro nonohidratado - Fe(NO3)3.9H2O - 99% - VETEC;  

 Nitrato de zinco hexahidratado - Zn(NO3)2.6H2O - 99% - VETEC; 

 Nitrato de níquel hexahidratado - Ni (NO3)2 .6H2O - 98% - VETEC; 

 Nitrato de cobalto II trihidratado - Co(NO3)2.3H2O - 98% - VETEC; 

Para o processo de silanização: 

 NPMs sintetizadas; 

 3-aminopropiltrimetoxisilano – APTS - [H2N(CH2)3Si(OCH3)3] - 97% - 

SIGMA-ALDRICH; 

 Tolueno – C7H8 – SIGMA-ALDRICH; 

 Álcool etílico – C2H6O – SIGMA-ALDRICH; 

Para o processo de funcionalização com quitosana: 

 NPMs silanizadas; 

 quitosana – Qs - (C12H24N2O9) - 98% - ALDRICH; 

 Ácido Acético Glacial (CH3COOH) – SYNTH; 

 Hidróxido de Sódio (NaOH) – SYNTH; 

Para a preparação do PBS: 

 Fosfato de sódio monobásico – NaH2PO4H2O – VETEC; 

 Fosfato de potássio dibásico anidro – K2HPO4 – VETEC; 

 

3.2 Síntese Química das NPMs 

 

As soluções contendo os reagentes oxidantes e fonte de cátions 

metálicos e a ureia (agente redutor) foram obtidas a partir da valência total dos 

reagentes oxidantes e redutores usando a teoria dos propelentes e explosivos 

propostos por Jain et al.(1981), de modo a favorecer a relação estequiométrica 

oxidante/combustível, Φe = 1.  
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A mistura redox dos reagentes oxidantes e redutores preparados de 

acordo com a estequiometria pré-estabelecida foi obtida em um recipiente com 

capacidade de produção em bateladas de 20 g e submetidos ao aquecimento 

direto em um reator cônico com resistência elétrica (temperatura aproximada 

600 ºC) (COSTA e KIMINAMI, 2012) até atingir a auto-ignição (combustão). Em 

seguida o produto da reação (flocos porosos) foi desaglomerado em malha 325 

(abertura ABNT 45 µm) e submetido às caracterizações.  A Figura 3 ilustra o 

fluxograma utilizado para a síntese química das NPMs em estudo. 

 

Figura 3 - Fluxograma da síntese química das NPMs em estudo. 

 

 

As reações de síntese de combustão para cada sistema de NPMs foram 

realizadas em triplicata, sendo especificada por NZ1, NZ2 e NZ3 para as NPMs 

de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e Co1, Co2 e Co3 para as NPMs de CoFe2O4, alternando-se 

dias e horários, a fim de avaliar a reprodutibilidade da síntese. Para a média 

das reações os sistemas foram reportados como NZ e Co, para as NPMs de 

Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4, respectivamente 
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3.2.1 Temperatura e Tempo 

 

A temperatura da reação de combustão foi medida por um pirômetro de 

infravermelho (Raytek, modelo RAYR3I ± 2ºC). A temperatura de reação foi 

medida em um intervalo de tempo de 5 segundos entre cada medição de forma 

on-line, usando uma média de três reações. O tempo da reação de combustão 

foi medido por um cronômetro digital, marca Technos. 

O início da medição da temperatura da reação foi efetuado após a 

dissolução total dos reagentes, e o final da medição da temperatura de reação 

foi obtida após atingir a temperatura máxima da chama de combustão. O 

pirômetro possui precisão para medir temperatura no intervalo de 250oC a 

1700oC e o mesmo registra automaticamente a máxima temperatura alcançada 

durante a combustão. 

O tempo de chama foi medido por 2 maneiras distintas: por um 

cronômetro digital, marca Technos e também graficamente utilizando-se o 

gráfico de temperatura em função do tempo de reação para cada sistema em 

estudo. Graficamente, o tempo de chama teve inicio quando a reação atingiu a 

temperatura de ignição da reação, tempo esse que antecede a temperatura 

máxima da reação, e vai até o momento em que a reação cessa a chama. 

 

3.3 Silanização das NPMs  

 

A modificação da superfície das NPMs em estudo foi realizada com o 

agente silano de acoplamento, APTS, [H2N(CH2)3Si(OCH3)3]. Para isso foram 

colocados 5g do das NPMs previamente seca em estufa à 100oC com 5mL do 

reagente APTS misturados em 50mL de tolueno anidro C6H5C(O)OH em um 

balão de três bocas e fundo redondo de 500 mL. A mistura foi mantida sob 

refluxo a 100oC sob agitação por 72 horas.  

Após a reação de silanização a solução foi transferida para tubos de 

ensaios e centrifugados em uma centrífuga FANEM modelo baby com 

velocidade 500 rpm durante 30 minutos a fim de promover a sedimentação das 

NPMs. Posteriormente, iniciou-se o processo de lavagem utilizando álcool 

etílico CH3CH2OH, repetido o processo por 8 vezes e, em seguida colocados 
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para secagem em estufa FANEM Modelo 315 a 150°C por 12 horas. A Figura 4 

apresenta o esquema ilustrativo para a silanização das NPMs. 

Figura 4 - Esquema ilustrativo da silanização das NPMs. 

 

 

As NPMs após modificação da superfície com o agente silano foram 

designadas NZS e CoS, para as NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4, 

respectivamente. 

 

3.4 Funcionalização das NPMs  

 

Para funcionalização das NPMs com quitosana procedeu-se da seguinte 

maneira: 5g das NPMs silanizadas foram pesadas e adicionadas em 50 mL de 

uma solução de ácido acético (1% v/v) e 1 g de quitosana, sob agitação 

magnética por um período de 2 horas.  

A solução foi vertida em placas de Petri. As placas de Petri foram 

colocadas em estufa, em temperatura em torno de 60°C, por um período de 24 

horas para evaporação completa do solvente, resultando num produto seco. 

Uma solução de hidróxido de sódio 1 mol/L foi adicionada ao produto, ainda 

dentro das placas de Petri, por um período de 2 horas, para completa remoção 

de resíduos do ácido.  

Após a reação alcalina, o produto foi imerso em água destilada, 

aproximadamente (1 litro) para eliminação do excesso do hidróxido de sódio, 

por um período de 24 horas. Em seguida, o produto foi seco em temperatura 
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ambiente por 24 horas. A Figura 5 apresenta o esquema ilustrativo para a 

funcionalização das NPMs. 

Figura 5 - Esquema ilustrativo da funcionalização das NPMs. 

 

 

As NPMs após funcionalização com quitosana foram designadas NZQ e 

CoQ, para as NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4, respectivamente. 

 

3.5 Técnicas de Caracterização  

 

3.5.1 Difração de Raios X - DRX 

 

A determinação das fases presentes, cristalinidade e o tamanho de 

cristalito das amostras em estudo foram determinados a partir dos dados de 

difração utilizando um difratômetro de raios X SHIMADZU (modelo XRD 6000, 

radiação Cu K).  

O tamanho médio de cristalito foi calculado a partir da linha de 

alargamento de raios X (d311) por meio da deconvolução da linha de difração 

secundária do cério policristalino (usado como padrão) utilizando-se a equação 

de Scherrer (AZÁROFF, 1964) (Equação 1).  

                                       cosθ
0,9λ

D                                                         (1) 

onde: D = tamanho de cristalito, 
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Ȝ = comprimento de onda dos raios X e 

θ   = representa o ângulo de Bragg. 

A largura ȕ é o alargamento da linha de difração, a mesma é 

determinada pela meia altura de sua máxima intensidade, usualmente medida 

em radianos e é determinada pela equação 2: 

                                       
  2121 θθ2θ2θ

2

1
                                   (2) 

como θ1 e θ2 são muito próximos de θB a seguinte aproximação pode ser feita: 

                                    θθθ 21                                                           (3) 

Esse ensaio e os tratamentos dos dados foram realizados no Laboratório 

de Engenharia de Materiais da UFCG. Para cada amostra foram realizadas três 

ensaios de DRX, a partir dos quais foram obtidos os cálculos do tamanho de 

cristalito e cristalinidade médio e seus respectivos desvios padrões. 

 

3.5.2 Espectrometria na Região do Infravermelho por Transformada de 

Fourier - FTIR 

 

Os espectros de FTIR foram obtidos usando um espectrômetro modelo 

400 FT-IR/FT-NIR da marca Perkin Elmer, entre 4000 e 650 cm-1, com 

resolução de 4cm-1 e 20 varreduras.  

Os ensaios de FTIR foram realizados no Laboratório de Certificação e 

Desenvolvimento de Biomateriais do Nordeste (Certbio) da Unidade Acadêmica 

de Engenharia de Materiais da Universidade Federal de Campina Grande 

(UAEMa/UFCG). 

 

3.5.3 Análise Química por Fluorescência de Raios X por Energia 

Dispersiva - EDX 

 

A análise semi-quantitativa dos óxidos e elementos presentes nas 

amostras foram determinados por espectroscopia de fluorescência de raios X 

por energia dispersiva, em um equipamento modelo EDX-720, da marca 

SHIMADZU. Esse ensaio foi realizado no Laboratório de Engenharia de 

Materiais da UFCG. 



48 

 

 

3.5.4 Análise Termogravimétrica - TG 

 

A análise termogravimétrica das NPMs em estudo foram obtidas por 

meio de curvas termogravimétricas, obtidas em uma termobalança, modelo 

STA 6000 da marca Perkin Elmer, sob fluxo de N2 de 20mL/min. com taxa de 

aquecimento de 20°C/min, na faixa de temperatura de 30 até 900°C. A Análise 

térmica foi realizada no Laboratório do Departamento de Engenharia Química 

da Universidade Federal de Recife. 

 

3.5.5 Microscopia Eletrônica de Varredura - MEV 

 

Os aspectos morfológicos das amostras resultantes foram analisados 

por meio da microscopia eletrônica de varredura (MEV). Para a realização 

dessa análise, as amostras foram diretamente depositados sobre uma gota de 

tinta de prata em porta-amostra de alumínio, dispersos com ultra-som em 

acetona e depositados sobre o porta-amostra previamente polidos com 

alumina. O porta-amostra foi recoberto com uma película de ouro, que atuou 

como meio condutor.  

As amostras foram analisadas em um microscópio eletrônico de 

varredura (MEV), marca Philips, modelo XL30 FEG do laboratório de 

Caracterização Estrutural (LCE) do Departamento de Engenharia de Materiais 

da Universidade Federal de São Carlos. 

 

3.5.6 Microscopia Eletrônica de Transmissão – MET 

 

O tamanho e a morfologia das partículas e/ou aglomerados das 

amostras também foram analisados por microscopia eletrônica de transmissão 

(MET). Para a análise foi utilizado um microscópio eletrônico de transmissão 

modelo EM420, marca Philips (voltagem de 120KV) do Laboratório de 

Caracterização Estrutural (LEC) do Departamento de Engenharia de Materiais 

da Universidade Federal de São Carlos. 

  

                                             .                                                                                                                                                      
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3.5.7 Caracterização Magnética 

 

 As caracterizações magnéticas das amostras foram feitas por medidas da 

curva de histerese de magnetização (M) em função do campo aplicado (H) na 

temperatura ambiente, observando-se o comportamento das curvas nas 

proximidades da origem do plano cartesiano obtendo-se os parâmetros: 

coercividade, magnetização de saturação, magnetização remanente e perdas 

por histerese. As perdas por histerese foram determinadas pela área da curva M 

x H. Os ciclos de histerese magnética das amostras foram obtidos utilizando um 

magnetômetro de gradiente alternado (AGM) do Departamento de Física da 

Universidade de São Paulo. 

 

3.5.8 Testes Magnéticos In Vitro 

 

3.5.8.1 Preparação da Solução Tampão do PBS 

 

Para a preparação da solução tampão do PBS (phosphate buffered 

saline) 0,1M com pH 7, seguiu-se as seguintes etapas: preparou-se uma 

solução 27,6g de NaH2PO4H2O e adicionou-se 1Lde água deionizada. Depois 

se preparou outra solução com 28,4g de K2HPO4 e 1Lde água deionizada. Para 

obter um pH 7, misturou-se em um balão volumétrico de capacidade de 200mL, 

39mL da solução de NaH2PO4H2O e 61mL da solução de K2HPO4, 

completando com 100mL de água deionizada. Após a checagem do pH em 7, 

acondicionou-se a solução de PBS sob refrigeração. 

O comportamento magnético das ferritas em estudo foi realizado quando 

em presença de um imã permanente. Foram realizados os testes de 

sedimentação e de separação. Para isso, foram colocadas as amostras dentro 

de um recipiente contendo solução de PBS (phosphate buffered saline) 0,1M 

com pH 7, e em seguida, aproximou-se o imã  do tipo neodímio de formato 

circular com diâmetro de 1,2mm. Foram utilizados registros fotográficos com o 

auxilio de uma câmera fotográfica Sony 6.0 e um cronometro digital da marca 

Tecnos. O teste magnético in vitro foi realizado no Laboratório de Síntese e 

Materiais Cerâmicos (LabSMaC) da Universidade Federal de Campina Grande. 
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3.5.8.2 Teste de Sedimentação 

 

Para o teste de sedimentação, utilizou-se 3mL da solução tampão PBS e 

50mg das NPMs colocados em um recipiente tampado, a qual foi agitada 

manualmente em ângulo de 180º por 30 segundos. O tempo de sedimentação 

foi determinando a partir do momento em que se cessou a agitação e até o 

momento em que não mais se visualizou a decantação das NPMs.  

 

3.5.8.3 Teste de Separação  

 

Para o teste de separação, em um becker de 10mL, colocou-se 3mL da 

solução tampão PBS e 50mg das NPMs. Posteriormente, realizou-se agitação 

manual rotativa com o auxílio de um bastão de vidro e logo em seguida 

colocou-se o sistema becker + solução de PBS + NPMs sobre o ímã. Após as 

NPMs sedimentarem, descartou-se o líquido e levou-as para secagem em 

estufa FANEM modelo 315 a 100°C por 3 horas. Depois de decorrido este 

tempo, pesou-se as NPMs. 

 

3.5.9 Citotoxicidade  

 

A citotoxicidade das amostras foi determinada pela porcentagem de 

células que permaneceram viáveis, após a exposição da população celular a 

diversas concentrações do extrato da substância teste. Para calcular essa 

porcentagem utilizou-se um corante vital e um agente acoplador de elétrons que 

ao ser incorporado pela célula produz um composto de coloração específica que 

pode ser detectado por um espectrofotômetro. A intensidade da cor resultante 

da incorporação celular é diretamente proporcional ao número de células viáveis 

em cultura. De acordo com ISO 10993-5, uma amostra é considera citotóxica se 

a viabilidade celular (V.C.) resultante da exposição das células ao extrato de 

maior concentração for menor do que 70% (V.C. < 70%).  

O teste de citotoxicidade das amostras em estudo foi conduzido de 

acordo com as normas ISO 10993-5 (Biological Evaluation of Medical Devices – 

part 5 - Tests for in vitro cytotoxicity) e ISO 10993-12 – (Biological Evaluation of 

Medical Devices – part 12: Sample preparation and reference materials), em que 



51 

 

 

para a condução desse teste utilizou-se células de ovário de hamster chinês da 

linhagem CHO-K1 (ATCC CCL-61). Os materiais de referência utilizados foram o 

PEAD (controle negativo – não citotóxico) e o látex (controle positivo – 

citotóxico). 

Para a realização do ensaio pesou-se aproximadamente 800 mg do 

controle negativo e do controle positivo. As amostras dos materiais de referência 

foram utilizados para preparar dois extratos na concentração de 200 mg/mL, em 

que os mesmos foram preparados de acordo com o POP_TEC_002 – 

preparação dos extratos. 

Para aplicação e preparação da substância em teste, no caso as 

amostras em estudo, pesou-se 1,86 g dos pós, em dois tubos de 15 mL, onde as 

amostras em teste foram utilizadas para preparar dois extratos na concentração 

de 200 mg/mL, também de acordo com o POP_TEC_002 – preparação dos 

extratos.  

O ensaio de citotoxicidade foi realizado no Laboratório Biosintesis P&D do 

Brasil LTDA em São Paulo – SP de acordo com a parceria estabelecida com a 

Empresa JHS Laboratório Químico LTDA (JHS Biomateriais). 

 

3.5.10 Teste de Imobilização da GOx 

 

3.5.10.1 Método Bradford 

 

O método de Bradford é utilizado para quantificar proteínas totais 

solubilizadas em meios sem detergentes. Esta técnica utiliza o reagente de 

Bradford, cujo principal componente é o corante Coomassie brilliant blue G-

250. A interação do corante com as proteínas ocasiona a mudança de 

coloração da solução, sendo o aumento da tonalidade relacionado ao aumento 

da concentração protéica (BRADFORD, 1976).  

A mudança na coloração foi analisada por meio de um 

espectrofotômetro (marca BEL photonics, modelo SP 2000UV) no comprimento 

de onda de 595nm. A concentração de uma substância em uma determinada 

amostra pode ser determinada através da comparação da intensidade da cor 

obtida nesta amostra com a intensidade da cor produzida em uma solução 

padrão. Para isso foi realizada uma série de determinações com concentrações 
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crescentes da solução padrão de BSA (albumina de soro bovino) com a 

solução tampão PBS, medindo as suas respectivas absorbâncias, gerando 

assim uma curva de calibração a partir dos valores de absorbância observados 

no ensaio a ser realizado. O reagente de Bradford foi adquirido diretamente na 

Sigma-Aldrish. 

 

3.5.10.2 Imobilização da GOx 

 

Para este teste de imobilização foi utilizada a enzima glucose oxidase 

(GOx). Primeiramente pesou-se 5 mg de GOX, diluída em 100 mL da solução 

tampão de PBS. Posteriormente, pesou-se 3 mg das NPMs em estudo. 

Separou-se 1 mL da solução preparada com GOX e adicionou-se as 

nanopartículas pesadas em um tubo de ensaio. A reação prosseguiu durante 4 

h em um shaker (marca Marconi, modelo MA-420) sob 4°C, pressão 

atmosférica de 1 atm e agitação de 200 rpm. Para atingir 4ºC, a solução foi 

colocada em um recipiente de isopor com gelo, e a temperatura será 

monitorada através de um termômetro. 

Após 4 hs, tirou-se uma alíquota de 0,2 mL da solução de GOX e 

adicionou-se 6 mL do reagente Bradford.  

A solução GOX + reagente de Bradford foi acondicionada em tubos de 

vidro, enrolados com papel alumínio, a qual permaneceeu em repouso por 

aproximadamente 10 minutos, tempo necessário para que ocorra uma 

interação entre o corante e a proteína. Após 10 minutos, 3 mL da solução 

foram colocados nas cubetas e levados para o espectrofotômetro, marca BEL 

photonics, modelo SP 2000UV, onde leu-se a absorbância medida.  

A absorbância foi medida para cada amostra em triplicata. Juntamente 

com os dados de absorbância e a curva de calibração a este teste determina-

se a concentração de GOX imobilizada pelas NPMs. 

Por meio de um balanço de massa realizado nesse sistema a 

quantidade de GOx imobilizada pelas NPMs será calculada por meio da 

equação 4 : 
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Onde:  

q é a quantidade de GOX imobilizada pelas nanopartículas; 

v é o volume da amostra 

Ci concentração de GOx inicial; 

Cf concentração de GOX após as 4 horas 

mads é a massa de nanopartículas utilizadas 

Os ensaios preliminares da imobilização da GOX foram realizados no 

Laboratório de Engenharia Bioquímica (LEB) da Universidade Federal de 

Campina Grande (UFCG). 
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4 RESULTADOS E DISCUSSÃO  

 

4.1 Tempo e Temperatura de Reação 

 

Na Figura 6 encontra-se ilustrada a variação da temperatura em função 

do tempo das reações de combustão das NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4.  

Figura 6 - Variação da temperatura da reação em função do tempo de reação 

referente às NPMs sintetizadas em triplicata (a) NZ e (b) Co. 

0 50 100 150 200

300

400

500

600

700

622
0
C

593
0
C

673
0
C(a)

T
e
m

p
e
ra

tu
ra

 (
°
C

)

Tempo (s)

 NZ1

 NZ2

 NZ3

 
0 200 400 600 800 1000 1200

200

300

400

500

600

700

800

624
0
C

730
0
C

 Co1

 Co2

 Co3
T

e
m

p
e
ra

tu
ra

 (
°
C

)

Tempo (s)

(b) 752
0
C

 

Na Figura 6a, observa-sede maneira geral para as reações das NPMs 

de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 (NZ1, NZ2 e NZ3) apresentaram comportamento temperatura 

x tempo semelhantes, com oscilações de temperatura no início da reação, 

anterior aos 140s mantendo a temperatura praticamente estável, por volta de 

350oC. A partir desse momento ocorreu um brusco crescimento da temperatura 

até atingir seu máximo em aproximadamente 673oC, 622oC e 593oC onde 

houve uma queda para temperatura de aproximadamente 400oC, no intervalo 

de 160 a 205s.  

Mediante a Figura 6b observa-se para as três reações das NPMs de 

CoFe2O4 (Co1, Co2 e Co3)  que o comportamento da temperatura em função do 

tempo foram semelhantes entre si. A temperatura da reação se manteve quase 

constante, com pequenas oscilações de temperatura. Verificou-se certa 

estabilidade da temperatura em aproximadamente  355oC até o intervalo de 

1120s. Logo após verificou-se um crescimento exponencial da temperatura, 

onde atingiu picos de 624oC, 752oC e 730oC, respectivamente para as reações 
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Co1, Co2 e Co3, num intervalo entre 1120 e 1145s, caindo bruscamente para 

aproximadamente 342oC. Como esperado, a temperatura da chama de 

combustão aumentou substancialmente logo após a ignição, atingindo a 

temperatura máxima da reação. 

Na Tabela 3, encontram-se reportado os valores médios dos 

parâmetros: cor da chama, tempo de chama média medida pelo gráfico (s) – 

tmg, tempo de chama médio medido pelo cronômetro (s) - tmc, temperatura de 

chama máxima média (oC) - Tmáx, tempo total médio de reação (s) - ttotal e 

rendimento médio da reação (g) – Rm, observados e medidos durante as 

reações em triplicatas para as NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4 .  

Tabela 3 – Parâmetros avaliados durante as reações de combustão para as 

NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4. 

Parâmetros Ni0,5Zn0,5Fe2O4   (NZ) CoFe2O4  (Co) 

Cor da 

chama 

Amarela Amarela 

tmg (s) 67,0 ± 6,9 58,0 ± 12,8 

tmc (s) 72,0 ± 6,2 38,0 ± 11,8 

Tmáx (°C) 629,0 ± 33,1 702,0 ± 51,6 

ttotal (s) 201,0 ± 8,5 1177,0 ± 9,2 

Rm (g) 12,3 ± 1,1 19,1 ± 0,9 

 Por meio da avaliação da cor de chama, foi possível verificar durante o 

desenvolvimento experimental das reações de combustão para a obtenção das 

NPMs que a chama apresentou coloração amarela para ambos os sistemas 

nas três reações realizadas. Com relação ao tempo de chama médio, tanto 

obtido mediante o gráfico da Figura 6a quanto medido utilizando o cronômetro 

digital, observou-se que os valores obtidos para as NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 foi 

maior em aproximadamente 13% e 47% quando comparado com os valores do 

tempo de chama observado para as NPMs de CoFe2O4. Isto provavelmente 

deve-se a existência dos íons diferentes Co, Ni e Zn na composição das NPMs, 

os quais contribuem de maneira diferente para a cinética da reação. 

 Para as NPMs de CoFe2O4, a reação foi mais demorada apresentando 

um tempo total de reação de quase 6 vezes superior as reações das NPMs de  

Ni0,5Zn0,5Fe2O4, porém com tempo médio de chama 47% inferior. 
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Possivelmente este fato refere-se ao íon cobalto presente nas NPMs de 

CoFe2O4, uma vez que estes íons apresentam  propriedades tais como: calor 

de fusão, calor de vaporização, ponto de ebulição e de fusão maiores quando 

comparados com os íons de Ni e Zn presentes nas NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4.  A 

temperatura máxima da chama para as NPMs de CoFe2O4 foi 

aproximadamente 10% maior quando comparada com as das reações das 

NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4. Assim, a temperatura da chama e o tempo da reação 

dependem diretamente das características intrínsecas dos íons metálicos 

presentes nos precursores utilizados na reação.  

O rendimento médio da reação para as NPMs de CoFe2O4 foi 

aproximadamente 35% maior quando comparado ao rendimento médio da 

reação para a obtenção das NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4. Possivelmente, este fato 

está relacionado com o comportamento observado da reação dentro do 

recipiente, uma vez que para as NPMs de CoFe2O4 a solução se encontrou 

mais concentrada e menos espalhada enquanto que para as NPMs de 

Ni0,5Zn0,5Fe2O4  observou-se mais espalhada, chegando a atingir toda parede 

do recipiente e fazendo com que o rendimento fosse menor devido as perdas 

dos reagentes em volta do recipiente. 

 De modo geral, verificou-se que os parâmetros de síntese relatados 

acima, são dependentes diretamente das características intrínsecas dos 

elementos químicos que fazem parte do sistema das NPMs em estudo, ou seja, 

dependendo da composição química a cinética da reação de combustão 

procederá de forma diferenciada o que contribuirá para tempos de chama e 

temperaturas de combustão específica para cada sistema em estudo. 

 Analisando pelo lado da reprodutibilidade, verifica-se que foi possível 

obter as reações com características aproximadas, porém como os valores dos 

desvios padrões dos parâmetros observados foram relativamente elevado é 

mais estável sempre trabalhar com uma mistura do produto de várias reações. 

 

4.2 Difração de Raios X - DRX 

 

Na Figura 7 encontra-se ilustrado os difratogramas de raios X das NPMs 

de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e  CoFe2O4 como sintetizadas por reação de combustão (NZ 

e Co), silanizadas com o APTS (NZS e CoS) e funcionalizadas com quitosana 
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(NZQ e CoQ). Os DRXs das amostras realizadas em triplicata encontram-se no 

anexo A. 

Figura 7 – Difratogramas de raios X experimental e o padrão JCPDS para as 

ferritas em estudo (a) Ni0,5Zn0,5Fe2O4  e (b) CoFe2O4. 
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Mediante os difratogramas de raios X da Figura 7a e 7b, observa-se 

para as NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4   e  CoFe2O4 houve a formação da fase única 

do espinélio inverso Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4, identificados mediante as fichas 

cristalográfica (JCPDS 52-0278 e JCPDS 22-1086), respectivamente, indicando 

que a síntese foi eficiente para a formação completa das fases. Pode-se 

observar que todos os picos apresentam-se bem definidos, com elevada 

intensidade e largura basal de todas as reflexões identificadas. A relação entre 

a intensidade e a largura basal permitiu avaliar que as NPMs sintetizadas 

apresentam característica de partículas nanométricas e com boa cristalinidade.  

Observa-se que o background (ruídos) na NPMs de CoFe2O4 foi mais 

intenso que para as NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e isto dificultou a determinação 

dos parâmetros de cristalinidade e tamanho de cristalito com maior precisão. 

Pode-se verificar que a silanização com o APTS e posterior funcionalização 

com a quitosana aumentaram o backgraund, porém a intensidade dos picos de 
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difração e a largura basal não foram alteradas, indicando que a presença do 

agente silano e da quitosana não alterou a estrutura cristalina das NPMs em 

estudo. 

A Tabela 4 exibe os dados estruturais de cristalinidade e tamanho de 

cristalito médio com seus respectivos desvio padrão para o pico de maior 

intensidade (311) – primeira ordem de difração - obtidos a partir dos resultados 

de DRX para as NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4 como sintetizada, 

silanizada com APTS e após funcionalização com quitosana realizadas em 

triplicata. 

Tabela 4 – Cristalinidade, tamanho de cristalito para pico de maior intensidade 

(311) para as NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4. 

 

De maneira geral, para as ferritas em estudo observa-se com desvio 

padrão não houve variações significativas no tamanho de cristalito médio e na 

cristalinidade média, indicando assim que a silanização e funcionalização com 

a quitosana foram efetivas e que a estrutura das NPMs foi preservada, visto 

que não apresentaram o surgimento de outra fase (fases secundárias).  

Os resultados obtidos nesta pesquisa encontram-se de acordo com os 

resultados observados por Liu et al., (2012) quando obtiveram o 

sistemaNi0,5Zn0,5Fe2O4/SiO2 e observaram por meio dos padrões de DRX que 

com o aumento do teor de sílica (0 - 0,20 em peso), por causa da natureza não 

cristalina da sílica, os picos correspondentes tornam-se menos intensos e mais 

largos, o que implicou em uma menor cristalinidade e menor tamanho de 

cristalito, porém, como esta alteração foi discreta, verificou-se que a presença 

 

NPMs 

 

Códigos 

 

Tamanho de 

cristalito médio 

(311) (nm) ± σ 

Cristalinidade 

média (%) ± σ 

 NZ 36,26 ± 1,96 68,02 ± 6,32 

Ni0,5Zn0,5Fe2O4 NZS 22,00 ± 2,30 75,16 ± 8,66 

 NZQ 17,96 ± 4,75 54,96 ± 6,79 

 Co 24,64 ± 1,61 67,94 ± 3,19 

CoFe2O4 CoS 29,22 ± 0,94 70,40 ± 7,11 

 CoQ 28,26 ± 5,42 65,00 ± 5,19 
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do agente silano não alterou a estrutura as NPMs Ni0,5Zn0,5Fe2O4 em estudo. 

Resultados observados por Covaliu et al., (2013) ao estudarem a 

obtenção demateriais nanoestruturados híbridos de CoFe2O4 revestidos por 

biopolímeros polivinilpirrolidona (PVP) e polietilenoglicol (PEG) com a finalidade 

de aplicações biomédicas concluíram que os nanohíbridos de NPMs de cobalto 

revestidas por PVP e PEG preservaram a estrutura cristalina da ferrita. Estes 

resultados estão também em corcondância com os resultados obtidos nesta 

pesquisa.  

Assim, os resultados mostraram que a presença do silano e da 

quitosana não promove a formação de fases secundárias e nem alteram a 

estrutura das NPMs, indicando assim que as ligações ocorrem apenas nas 

regiões amorfas do polímero sem interferir na cristalinidade do material 

magnético. Esta constatação também foi reportada nos estudos de Yuwei e 

Jianlong, (2011), quando preparam Fe3O4 pelo método de coprecipitação com 

quitosana, observaram que os resultados de DRX para Fe3O4 pura e Fe3O4 

com quitosana foram coincidentes, ou seja, a estrutura das NPMs não foi 

modificada com a adição da quitosana.  

 

4.3 Espectroscopia na Região do Infravermelho por Transformada de 

Fourier- FTIR 

 

Na Figura 8 encontram-se os espectros vibracionais na região do 

infravermelho, na faixa de 4000 – 400 cm-1, referente às NPMs de 

Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4 como sintetizadas por reação de combustão, 

silanizadas com APTS e após funcionalização com quitosana. 

De acordo com os espectros das NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4 

como sintetizada (NZ e Co), observa-se duas bandas fracas de absorção por 

volta de 1600 e 3600 cm-1 que são atribuídos ao estiramento do grupo O-H 

devido à água livre e/ou absorvida. 

 

 

 

 

 



60 

 

 

Figura 8 – Espectros na região do infravermelho referente às NPMs em estudo 

(a) Ni0,5Zn0,5Fe2O4  e (b) CoFe2O4. 
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 Outra banda fraca de absorção pode ser observada em volta de 1400 

cm-1 atribuída à vibração da ligação N-O decorrente do nitrato usado para 

obtenção das NPMs, grupo este presente no produto da reação de combustão.  

Na faixa de 1000-400 cm-1, as bandas no infravermelho dos sólidos são 

geralmente caracterizadas por vibrações de íons na rede do cristal. As 

principais bandas neste intervalo estão por volta de 600 e 400 cm-1 

correspondente aos estiramentos ν1 e ν2 dos sítios tetraédricos e octaédricos 

da estrutura cristalina do espinélio inverso. Pode-se observar mediante os 

espectros, a presença destas duas bandas ν1 e ν2 características da estrutura 

espinélio para as NPMs sintetizadas (NZ e Co), silanizadas com o APTS (NZS 

e CoS) e funcionalizada com quitosana (NZQ e CoQ).  

A presença destas bandas ν1 e ν2 características dos sítios tetraédricos 

e octaédricos da estrutura cristalina do espinélio, também foi reportada por 

SANTOS, (2011) quando estudou NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 dopadas com íons 

Cu2+ e Al3+ por reação de combustão e por Khandekar et al., (2011), quando 

estudaram as  propriedades estruturais e elétricas das NPMs de cobalto 

sintetizada  por reação de combustão e o efeito da temperatura de calcinação 
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sobre as amostras sintetizadas. Os autores observaram estas duas bandas por 

volta de 740-780 cm-1 e 460-490 cm-1. No presente trabalho, estas bandas 

foram observadas paras as NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4 como 

sintetizadas por volta de 576-575 cm-1 e 452-443 cm-1, respectivamente.  

Para as amostras silanizadas com APTS além das bandas visualizadas 

para NPMs como sintetizadas, observou-se uma banda de absorção larga em 

torno 3900-3500 cm-1 atribuído à sobreposição nos estiramentos dos grupos 

funcionais O-H e/ou Si-OH. Observou-se também a presença de bandas em 

torno de 1150 cm-1 e 1022 cm-1 que correspondem ao estiramento assimétrico 

do grupo Si-O- proveniente da modificação da superfície com o agente silano 

APTS.  

Kooti e Afshari (2012) ao prepararem um catalisador constituído por 

ácido fosfotúngstico suportado em nanopartículas de cobalto revestidos por 

sílica observaram bandas de absorção características de ligações simétricas e 

assimétricas do grupo Si-O-Si por volta de 1088 cm-1. Tang et al. (2012), 

quando estudaram o compósito  Co0,8Ni0,2Fe2O4/PVP usando o agente de 

acoplamento silano metacrilato de 3-trimetoxissilil observaram bandas 

características do agente silano indicando que os grupos reativos foram 

introduzidas na superfície das nanopartículas, ou seja, as nanopartículas 

silanizadas foram formadas por uma reação entre o silano e os grupos 

hidroxilas da superfície das nanopartículas. Os resultados de Kooti e Afsahri 

(2012) estão em concordância com os resultados da presente tese. 

Para as amostras funcionalizadas com quitosana além das bandas 

visualizadas para as NPMs como sintetizadas e silanizadas observou-se uma 

banda de absorção larga em torno 3800-3300 cm-1 atribuída à sobreposição 

nos estiramentos dos grupos funcionais O-H e/ou N-H, assim como as ligações 

de hidrogênio intermoleculares das cadeias do polissacarídeo. Observou-se em 

torno de 3000 cm-1 a presença de uma banda ocasionada por vibrações de 

estiramento do grupo C-H assimétrico e simétrico, provenientes dos grupos 

metila pertencentes aos radicais da quitosana que não foram desacetilados e 

aos radicais metilenos existentes na estrutura. Característica esta também 

confirmada por Fidéles (2010), quando promoveu a reticulação de filmes de 

quitosana para aplicação como biomaterial. 
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As bandas em 1690 cm-1, 2200 cm-1 e 1587 cm-1 estão relacionadas ao 

modo de vibração por estiramento da ligação C=O e à deformação da ligação 

N-H, respectivamente. A existência dessas duas bandas (C=O e N-H) 

conjuntamente indica a presença de grupos amidas. Em regiões próximas a 

esta faixa, ocorre absorção média/forte e larga atribuída ao estiramento nas 

aminas primárias. Em aproximadamente 1462 cm-1 ocorre uma absorção que 

pode ser atribuída à deformação simétrica de C-H. Algumas destas bandas 

confirmam a presença de materiais orgânicos, como o agente silano e da 

quitosana. 

 

4.4 Análise Química por Fluorescência de Raios X por Energia Dispersiva 

– EDX 

As Tabelas 5 e 6 apresentam os valores experimentais da análise semi-

quantitativa dos óxidos presentes nas NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4, 

determinados por EDX. Os cálculos teóricos do percentual de cada óxido 

presente para as NPMs em estudo encontram-se no Apêndice B. Todos os 

reagentes utilizados para a síntese das NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4 

possuem grau de pureza 98%, isto significa que 2% são de impurezas, 

relatadas pelo fabricante como resíduos de cloreto, sulfato, ferro, cálcio, 

magnésio, potássio, sódio, níquel, chumbo, zinco e cobalto. Estes ensaios 

foram obtidos em triplicatas e reportados os valores médios com seus 

respectivos desvios padrões. 

 

Tabela 5 - Percentuais de óxidos determinados por EDX presentes nas NPMs 

de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 como sintetizada, silanizada com APTS e funcionalizada 

com quitosana. 

Óxidos Ni0,5Zn0,5Fe2O4
** NZ NZS NZQ 

Fe2O3 67,17 67,08±1,35 64,31±1,31 67,06±0,50 

ZnO 17,11 15,50±0,32 15,41±0,15 13,79±0,31 

NiO 15,71 16,72±1,22 15,70±0,21 16,51±1,12 

SiO2
* NC NC 4,50±1,34 1,94±0,26 

Al2O3
* NC 0,690±0,23 NC NC 

CaO* NC 0,067±0,005 NC NC 
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*Impurezas: óxido de silício, cloreto, sulfato, ferro, cálcio, magnésio, potássio, sódio, níquel, 

chumbo, zinco e cobalto. NC = não consta. 
**Valor Teórico. 

De forma geral, para os resultados das NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4, 

observou-se que os valores foram próximos aos valores experimentais, 

considerando o fato dos reagentes utilizados conterem 2% de impurezas. 

Observou-se também que os valores experimentais dos óxidos Fe2O3 e NiO se 

mantiveram próximas aos valores teóricos, apenas para o óxido ZnO a 

variação foi mais significativa, possivelmente por o Zn ser parcialmente 

volatilizado. Comportamento semelhante a este já foi relatado por Vieira, 2009 

quando estudou a síntese por energia de microondas de ferritas Ni-Zn.   

Pode-se observar que após silanização e adição do polímero quitosana 

a presença do óxido SiO2 proveniente do silano APTS, comprovando assim a 

eficácia da silanização e adição de quitosana nas NPMs de em estudo. 

Ao analisar os resultados de EDX para as NPMs de CoFe2O4 verificou-

se que os valores experimentais dos óxidos Fe2O3 e Co2O3 houve variação 

significativa, porém, como este resultado deve-se a analise semiquantitativa 

que realiza um balanço estequiométrico dos óxidos durante as análises, a 

medida que um aumenta, o outro automaticamente reduz, conduzindo ao total 

de óxidos de 100%.  

Tabela 6 - Percentuais de óxidos determinados por EDX presentes nas NPMs 

de CoFe2O4 como sintetizada, silanizada com APTS e funcionalizada com. 

Óxidos CoFe2O4
** Co CoS CoQ 

Fe2O3 49,05 63,93±1,62 64,44±0,94 61,71±1,08 

Co2O3 50,95 35,81±1,45 32,56±0,36 32,49±0,75 

SiO2* NC NC 2,80±0,97 4,05±1,67 

Al2O3* NC NC 0,10±0,04 NC 

Cr2O3* NC 0,084±0,02 0,063±0,03 0,07±0,02 

ZnO* NC NC NC 0,08±0,01 
*Impurezas: óxido de silício, cloreto, sulfato, ferro, cálcio, magnésio, potássio, sódio, níquel, 

chumbo, zinco, silício, alumínio, cromo. NC = Não consta. 
** Valor Teórico. 
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Observou-se também um pequeno aumento na quantidade 

composicional de algumas impurezas e consequentemente a redução dos 

óxidos envolvidos após silanização e adição de quitosana às ferritas. Pode-se 

observar que após silanização e adição do polímero quitosana a presença do 

óxido SiO2 proveniente do silano APTS, comprovando assim, a eficácia da 

silanização e adição de quitosana nas NPMs em estudo. 

A partir dos dados expressos foi possível verificar que a amostras após 

silanização e adição de quitosana apresentaram quantidade expressiva de 

impurezas, isso é motivado pelos procedimentos e introdução de mais 

reagentes para obter as ferritas híbridas, logo favorece a contaminação do 

produto final, introduzindo assim, outros materiais indesejados que se 

encontram nas amostras em estudo. 

 

4.5 Análise Termogravimétrica – TG 

 

A Figura 9 ilustra os eventos observados a partir das curvas sobrepostas 

de TG e DrTG para as NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4 como sintetizada 

(NZ e Co), a partir dos quais pode-se determinar as temperaturas de 

decomposição e a perda de massa (%).  

Ao visualizar as curvas relativas à TG e DrTG na Figura 9a, pode-se 

observar que as NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 como sintetizada por reação de 

combustão apresentaram perda de massa total equivalente a uma perda de 

massa percentual de 4,12%, em três etapas de decomposição. A primeira 

etapa ocorre na faixa de 35°C a 200°C com perda de massa de 1,32%, a 

segunda perda de massa ocorre entre 200°C a 560°C com perda de 2,20%, e a 

terceira perda de massa ocorreu entre 560°C até 796°C referente a uma perda 

de massa de aproximadamente 0,60%. 
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Figura 9 – Curvas sobrepostas de TG e DrTG das NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e 

CoFe2O4 como sintetizadas por reação de combustão: (a) NZ e (b) Co. 
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Ao visualizar as curvas relativas à TG e DrTG na Figura 9b, pode-se 

observar que as NPMs de CoFe2O4 como sintetizada por reação de combustão 

apresentaram perda de massa total equivalente a uma perda de massa 

percentual de 1,64%, em três etapas de decomposição. A primeira etapa 

ocorre na faixa de 35°C a 200°C com perda de massa de 0,66%, a segunda 

perda de massa ocorre entre 200°C a 582°C com perda de 0,95%, e a terceira 

perda de massa ocorreu entre 582°C até 839°C referente a uma perda de 

massa de aproximadamente 0,04%.  
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Observa-se também para as NPMs de CoFe2O4 que na faixa de 

temperatura de 620°C a 770°C houve um aumento de massa que pode ser 

causado por uma possível redução dos íons de Fe3+ à Fe2+ proveniente da 

atmosfera dos gases de síntese. Esta redução favorece a formação da fase 

magnetita (FeFe2O4), porém a quantidade deve ser muito discreta na forma de 

traços, o que não foi detectado nos difratogramas de raios X ilustrados na 

Figura 7b. Comportamento semelhante foi reportado por Ge et al. (2012) 

quando estudaram a remoção de íons de metais pesados presente em 

soluções aquosas por nanopartículas magnéticas com superfície modificada e 

por TG observaram ganho de massa devido à oxidação da Fe3O4. 

De maneira geral, a primeira perda de massa está associada 

evaporação de água adsorvida fisicamente. A segunda perda de massa, está 

associado a remoção de água estrutural (desidroxilação) da superfície das 

NPMs. A terceira perda de massa corresponde a recristalização da fase do 

espinélio em estudo.  

A Figura 10 ilustra os eventos observados a partir das curvas 

sobrepostas de TGA e DrTG para as NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4 

silanizadas com o APTS (NZS e CoS), a partir das quais pode-se determinar as 

temperaturas de decomposição e a perda de massa (%).  

Ao visualizar as curvas relativas à TG e DrTG na Figura 10a, pode-se 

observar que as NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 após silanizadas com o APTS 

apresentaram perda de massa total equivalente a aproximadamente 13,14%, 

em três etapas de decomposição. A primeira etapa ocorre na faixa de 33°C a 

200°C com perda de massa de 1,91%, a segunda perda de massa ocorre entre 

200°C a 561°C com perda de 7,32%, e a terceira perda de massa ocorreu entre 

561°C até 669°C referente a uma perda de massa de aproximadamente 3,91%. 

Ao visualizar as curvas relativas à TG e DrTG na Figura 10b, pode-se 

observar que as NPMs de CoFe2O4 após silanizadas com o APTS 

apresentaram perda de massa total equivalente a uma perda de massa 

percentual de 3,87%, em três etapas de decomposição. A primeira etapa 

ocorre na faixa de 35°C a 190°C com perda de massa de 0,21%, a segunda 

perda de massa ocorre entre 190°C a 620°C com perda de 3,11%, e a terceira 

perda de massa ocorreu entre 620°C até 870°C referente a uma perda de 

massa de aproximadamente 0,58%.  
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Figura 10 – Curvas sobrepostas de TG e DrTG das NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e 

CoFe2O4 silanizadas com o APTS: (a) NZS e (b) CoS. 
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De maneira geral, para as NPMs silanizadas com o APTS, a primeira 

perda de massa está associada evaporação de água adsorvida fisicamente 

pelas NPMs silanizadas. A segunda perda de massa, está associado a 

remoção de água estrutural (desidroxilação) da superfície das NPMs 

silanizadas como também a decomposição do agente silano APTS. A terceira 

perda de massa pode ser atribuída à condensação do silanol. Estas mesmas 

características foram reportadas por KHANNA e VERMA (2013) quando 

estudaram a ferrita de potássio KFe2O4 revestida por silíca. 
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A Figura 11 ilustra os eventos observados a partir das curvas 

sobrepostas de TGA e DrTG para as NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4 após 

funcionalização com quitosana (NZQ e CoQ), a partir dos quais pode-se 

determinar as temperaturas de decomposição e a perda de massa (%).  

Figura 11 – Curvas sobrepostas de TG e DrTG das NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e 

CoFe2O4 após funcionalização com quistosana: (a) NZQ e (b) CoQ. 
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Ao visualizar as curvas relativas à TG e DrTG na Figura 11a, pode-se 

observar que as NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 após funcionalizada com quitosana 

apresentaram perda de massa total equivalente a uma perda de massa 

percentual de aproximadamente 52,02%, em quatro etapas de decomposição. 

A primeira etapa ocorre na faixa de 30°C a 200°C com perda de massa de 
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7,61%, a segunda perda de massa ocorre entre 200°C a 282°C com perda de 

8,89%, a terceira perda de massa ocorreu entre 282°C até 590°C referente a 

uma perda de massa de aproximadamente 11,29% e a quarta perda de massa 

ocorreu na faixa de temperatura de 590°C até 740°C referente a uma perda de 

aproximadamente 24,23%.  

Ao visualizar as curvas relativas à TG e DrTG na Figura 11b, pode-se 

observar que as NPMs de CoFe2O4 após funcionalizada com quitosana 

apresentaram perda de massa total equivalente a uma perda de massa 

percentual de 36,22%, em quatro etapas de decomposição. A primeira etapa 

ocorre na faixa de 30°C a 204°C com perda de massa de 5,33%, a segunda 

perda de massa ocorre entre 204°C a 298°C com perda de 5,79%, a terceira 

perda de massa ocorreu entre 298°C até 530°C referente a uma perda de 

massa de aproximadamente 7,01% e a quarta perda de massa ocorreu na faixa 

de temperatura de 530°C até 803°C referente a uma perda de 

aproximadamente 18,12%.  

De maneira geral, para as NPMs funcionalizadas com a quitosana, a 

primeira perda de massa está associada à evaporação de água adsorvida 

fisicamente pelas NPMs com quitosana. Pode-se observar que essa primeira 

perda de massa foi superior quando comparada com as NPMs como 

sintetizadas, pois pode está relacionado ao caráter hidrofílico que a quitosana 

proporciona às NPMs. Comportamento semelhante a este que foi também 

reportado por Dodi et al. (2012) quando estudaram nanocompósitos de 

partículas magnéticas com quitosana. A segunda perda de massa, está 

associado a remoção de água estrutural (desidroxilação) da superfície das 

NPMs, decomposição do agente silano APTS e ás cadeias carbônicas da 

quitosana. A terceira e quarta perda de massa pode ser atribuída a 

decomposição da quitosana. De acordo com a literatura (SHETE et al., 2014) a 

quitosana se decompõe em torno de 200°C, logo, nesta faixa de temperatura 

observada na curva TG toda a quitosana já tem se decomposta, resultando 

numa elevada perda de massa. 

As temperaturas de decomposição dos diferentes eventos e a perda de 

massa (%) obtidas a partir das curvas termogravimétricas reportadas nas 

Figuras 9, 10 e 11, estão contidas na Tabela 7. 
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Tabela 7 - Temperatura de decomposição e perda de massa durante a análise 

termogravimétrica para as NPMs em estudo. 

 

Ao comparar os resultados obtidos para as NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e 

CoFe2O4 sintetizadas, silanizadas com o APTS e funcionalizadas com 

quitosana observou-se que as NPMs funcionalizadas com a quitosana (NZQ e 

CoQ) apresentaram uma perda de massa superior às NPMs sintetizadas (NZ e 

Co) e silanizadas com o APTS (NZS e CoS). Isto pode ser justificado pelo fato 

da quitosana ser uma macromolécula polimérica que quando submetida a altas 

Amostra 

Temperatura de  

Decomposição (°C) 

Perda de  

Massa (%) 

NZ 

35 –200 

200 – 560 

560 – 796 

1,32 

2,20 

0,60 

NZS 

33 –200 

200 – 561 

561 – 669 

1,91 

7,32 

3,91 

NZQ 

30 –200 

200 – 282 

282 – 590 

590 – 740 

7,61 

8,89 

3,91 

24,23 

Co 

35 –200 

200 – 582 

582 – 839 

0,66 

0,95 

0,04 

CoS 

35 –190 

190 – 620 

620 – 870 

0,21 

3,11 

0,58 

CoQ 

30 –204 

204 – 298 

298 – 530 

530 – 803 

5,33 

5,79 

7,01 

18,12 
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temperaturas tendem a sofrer decomposição de sua cadeia liberando 

monômeros livres (FURTADO, 2013).  

 

4.6 Micoscopia Eletronica de Varredura - MEV 

 

A morfologia das NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4  e CoFe2O4 obtidas por reação 

de combustão (NZ e Co), após silanização com APTS (NZS e CoS) e 

funcionalizadas com quitosana (NZQ e CoQ) podem ser observadas nas 

Figuras 12, 13 e 14, em escalas de 20 e 5 µm. 

Figura 12 - Micrografias obtidas por microscopia eletrônica de varredura das 

NPMs obtidas por reação de combustão: (a) NZ escala de 20 µm; (b) NZ escala 

de 5 µm; (c) Co escala de 20 µm e (d) Co escala de 5 µm. 

   

   

Mediante as Figuras 12a, 12b, 12c e 12d, observa-se que as NPMs 

sintetizadas (NZ e Co) apresentaram uma morfologia caracterizada por 

partículas e/ou aglomerados com formatos irregulares e tamanhos variados 

(maiores e menores que 20 ȝm). Estas partículas estão possivelmente 

interligadas por forças fracas e com porosidade interpartículas, o que permite 

(c) (d) 

(a) (b) 
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que sejam facilmente desaglomeradas. Este comportamento também foi 

reportado por Sanjai et al. (2014) quando estudaram NPMs de Fe3O4 

sintetizadas por coprecipitação. 

Para as amostras silanizadas com o APTS (NZS e CoS), Figuras 13a, 

13b, 13c e 13d, observou-se aglomerados com aspecto mais rígido e baixa 

porosidade, possivelmente devido à ligação do silano com a superfície das 

NPMs, o qual  promove um efeito selador na superfície dos aglomerados e 

partículas. Nestes aglomerados as partículas estão mais interligadas, ou seja, 

apresenta uma menor porosidade interpartícula, o que é um indicativo da ação 

do agente silano que envolve as partículas diminuindo sua área superficial e 

favorecendo a uma menor formação de aglomerados. 

Figura 13 - Micrografias obtidas por microscopia eletrônica de varredura das 

ferritas silanizadas com o APTS: (a) NZS escala de 20 µm; (b) NZS escala de 5 

µm; (c) CoS escala de 20 µm e (d) CoS escala de 5 µm. 

   

   

Estas alterações morfológicas indicam a modificação da superfície 

NPMs em estudo pelo agente silano, o que vem confirmar os resultados 

obtidos nas análises anteriores.Os resultados observados nesta pesquisa estão 

(a) (b) 

(c) (d) 



73 

 

 

em concordância com o trabalho desenvolvido por Wang et al. (2011) quando 

estudaram CoFe2O4/SiO2 seguida de funcionalização com grupo amino para 

uso em transportador de imobilização de enzimas, observaram por meio das 

micrografias do MEV que a configuração da superfície das nanopartículas em 

estudo apresentava-se bastante áspera e rígida.  

Figura 14 - Micrografias obtidas por microscopia eletrônica de varredura das 

NPMs funcionalizada com a quitosana: (a) NZQ escala de 20 µm; (b) NZQ 

escala de 5 µm; (c) CoQ escala de 20 µm e (d) FoQ escala de 5 µm. 

   

   

Para as amostras após funcionalização com quitosana (NZQ e CoQ), 

Figuras 14a, 14b, 14c e 14d, pode-se visualizar uma morfologia não 

homogênea, composta por um filme de partículas impregnadas e dispersas 

com formatos irregulares. Nota-se que as NPMs apresentam-se como 

envolvidas ou encapsuladas pela quitosana. Este mesmo fenômeno também foi 

observado por Sanjai et al. (2014) quando estudaram nanopartículas de óxido 

de ferro superparamagnético (SPIONPs) encapsuladas com quitosana para 

uso como agente de contraste para IRM,  observaram que a morfologia das 

nanoparticulas SPIONP nativas, ou seja, sem adição da quitosana, tendiam a 

(a) (b) 

(c) (d) 
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se agregar devido à sua grande área superficial específica e alta energia de 

superfície e que após adição da quitosana, observaram uma dispersibilidade 

das SPIONPs, característica esta, desejável para o seu uso em aplicações 

biomédicas.  

 

4.7 Micoscopia Eletronica de Transmissão - MET 

 

Nas Figuras 15, 16 e 17 podem ser visualizadas as morfologias das 

partículas determinadas por microscopia eletrônica de transmissão (MET) em 

campo claro (DF), juntamente com o padrão de difração (SADPs) para as 

NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4  e CoFe2O4 obtidas por reação de combustão (NZ e 

Co), silanizadas com APTS (NZS e CoS) e após funcionalização com a 

quitosana (NZQ e CoQ), respectivamente.  

Figura 15 - MET das NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4 obtidas por reação 

de combustão e seu padrão de difração (SADPs): (a) NZ e (b) Co. 

  

Mediante as Figuras 15a e 15b, observa-se que as NPMs sintetizadas 

(NZ e Co) apresentaram uma morfologia caracterizada por partículas e/ou 

aglomerados com formatos irregulares e tamanhos variados. Para a amostra 

NZ (Figura 15a) observa-se uma morfologia constituída de aglomerados de 

partículas com formato aproximadamente esférico, com tamanhos das 

partículas entre 6 a 24nm, e tamanho médio de 13nm calculado a partir da 

contagem de 10 partículas obtidas por meio das micrografias de MET. Para a 

amostra Co (Figura 15b), os tamanhos das partículas variam de 5 a 15nm, e 

(a) (b) 
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tamanho médio de 7nm calculado a partir da contagem de 10 partículas obtidas 

por meio das micrografias de MET. Comportamento semelhante foram 

reportados por Balavijayalakshmi et al., 2014 quando sintetizaram a ferrita 

Co0,4Ni0,4Cu0,2Fe2O4 por coprecipitação com o objetivo de estudar suas 

propriedades estruturais e magnéticas e observaram pelas imagens de MET 

que a ferrita em estudo era formada por partículas com forma esférica e 

dispersa uniformemente com tamanho de cristalito aproximadamente de 12 a 

16nm.  

No padrão de difração de elétrons pode- se observar anéis concêntricos, 

com linhas bem definidas, que distam uma das outras por largas distâncias. 

Estes anéis que correspondem aos principais planos {hkl} pertencentes à fase 

do espinélio AB2O4, comprovam a cristalinidade do material. A abertura 

selecionada permitiu revelar os principais anéis correspondentes a estrutura do 

espinélio. 

Figura 16 - MET das NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4 silanizadas com 

APTS e seu padrão de difração (SADPs): (a) NZS e (b) CoS. 

   

Mediante as Figuras 16a e 16b, observa-se que as NPMs silanizadas 

com APTS (NZS e CoS) apresentaram uma morfologia caracterizada por 

aglomerados com aspecto mais rígido e baixa porosidade. Nestes aglomerados 

as partículas estão mais interligadas, ou seja, o agente silano envolveu melhor 

as NPMs. Para a amostra NZS (Figura 16a), observa-se que os tamanhos das 

partículas variam de 8 a 40nm, com tamanho médio de 21nm. Para a amostra 

(a) (b) 
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CoS (Figura 16b), os tamanhos das partículas variam de 9 a 39nm, e tamanho 

médio de 21nm. 

Esses resultados estão em concordância na faixa de valores obtidos por 

Khanna e Verma (2013), quando estudaram o revestimento de sílica em 

nanopartículas de ferrita de potássio (KFeO2) e observaram a morfologia das 

nanopartículas com formação de sílica revestindo-as com uma distribuição de 

tamanho de cerca de 10 - 22nm, observou ainda redução da aglomeração 

devido o revestimento de sílica nas nanopartículas de ferrita de potássio.  

No padrão de difração de elétrons, observam-se anéis concêntricos com 

linhas finas, pertencentes ao espinélio, verificando que a sinalização com APTS 

das ferritas não alterou significativamente a cristalinidade do material. A 

abertura selecionada permitiu revelar os principais anéis correspondentes a 

estrutura do espinélio. 

Figura 17 - MET das NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4 funcionalizadas com 

quitosana e seu padrão de difração (SADPs): (a) NZQ e (b) CoQ. 

  

De maneira geral para as NPMs após funcionalização com quitosana, 

pode-se observar uma morfologia com partículas de formatos irregulares, não 

homogênea, composta por um filme de partículas impregnadas com tamanho 

menor e maior que 100nm.  Para a amostra NZQ (Figura 17a), os tamanhos 

das partículas variaram de 6 a 42nm, com tamanho médio de 25nm. Para a 

amostra CoQ (Figura 17b), os tamanhos das partículas variaram de 7 a 125nm, 

com tamanho médio de 33nm.  O padrão de difração de elétrons para as 

ferritas funcionalizadas com quitosana apresentaram anéis com linhas 

(a) (b) 
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definidas e afastadas umas das outras. Uma vez que estes anéis 

correspondem a família de planos {hkl} do espinélio em análise observa-se que 

a funcionalização das NPMs com a quitosana causou uma desorganização na 

rede do espinélio.  

Os resultados obtidos estão em concordância com a faixa de valores dos 

tamanhos das nanopartículas reportados por Zhou et al., (2013), quando 

estudaram nanopartículas magnéticas de Fe3O4 revestidas com quitosana e 

observaram nas micrografias do MET que os tamanhos das nanopartículas 

variaram entre 50-92nm,  

De maneira geral, observa-se que após as ferritas serem funcionalizadas 

com a quitosana os tamanhos das nanopartículas aumentaram, ou seja, com a 

presença do biopolímero as pequenas partículas tiveram tendência a se 

juntarem e ficarem aderidas em conjunto constituindo assim, aglomerados. 

 

4.8 Caracterização Magnética 

 

A Figura 18 ilustra o comportamento da magnetização (M) em função do 

campo magnético aplicado (H) por meio do laço de histerese para as NPMs de 

Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4 obtidas por reação de combustão, após silanização 

com o APTS e funcionalizadas com quitosana.  

Mediante as curvas de histereses das NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 como 

sintetizadas, silanizadas e funcionalizadas (Figuras 18a e 18b), de forma geral, 

observa-se ciclos M x H estreitos indicando, portanto, uma característica de um 

material magnético mole (em que se tem fácil magnetização e 

desmagnetização). Pode-se observar, que após a silanização, a magnetização 

de saturação (Ms) e a coercividade (Hc) mantiveram-se muito próximas da 

amostra como sintetizada, o que mostra que o silano não altera o 

comportamento magnético. 
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Figura 18 - Curvas de histerese M - H referentes às amostras das NPMs 

obtidas por reação de combustão, silanizadas com APTS e funcionalizadas 

com quitosana (a) Ni0,5Zn0,5Fe2O4, (b) ampliação Ni0,5Zn0,5Fe2O4, (c) CoFe2O4 e 

(d) ampliação CoFe2O4. 

         

           

Após a funcionalização com quitosana observou-se uma pequena 

redução na Ms, mas a curva permaneceu estreita e com praticamente o 

mesmo valor de Hc. Logo, pode-se dizer que a quitosana interferiu de forma 

significativa na magnetização da amostra, mas não mudou a característica de 

material magnético mole. Isto pode ser explicado, pelo fato da quitosana ser 

um material não magnético, criando uma barreira para o alinhamento dos spins 

no interior do domínio magnético. Comportamento semelhante a este foi 

reportado por Qu et al. (2013) quando estudaram a preparação, caracterização 

e citotoxicidade de nanopartículas Fe3O4 revestidas com quitosana e PEG. 

Mediante as curvas de histereses das NPMs de CoFe2O4 como 

sintetizadas, silanizadas e funcionalizadas (Figura 18c e 18d), de forma geral, 

observa-se ciclos M x H bem definidos e relativamente largos, indicando o 
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comportamento de um material magnético intermediário (comportamento entre 

o material magnético mole e o material magnético duro). Pode-se observar que 

após a silanização e funcionalização ocorreu uma redução na magnetização de 

saturação, mas o formato da curva se manteve indicando que o material 

continuou com característica de material magnético intermediário. Nesta ferrita 

observou-se que a presença do silano e da quitosana na superfície das NPMs 

proporcionou uma forte desordem nas rotações dos spins, além do mais, por 

estes materiais não serem magnéticos, criando uma barreira para o 

alinhamento dos spins no interior do domínio magnético e desta forma é de se 

esperar uma redução na Ms com a presença dos mesmos associados as 

NPMs.  

Quanto aos valores de Hc não verificou-se alterações significativas nas 

NPMs de CoFe2O4 com a presença do silano e da quitosana. Este mesmo 

comportamento observado nas NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4 após 

silanização e funcionalização foi reportado por outros pesquisadores, como 

pode ser visto a seguir.  

Nadeem et al. (2014) quando sintetizaram e estudaram nanopartículas 

de NiFe2O4 revestidas com SiO2, justificaram o efeito da redução da 

magnetização de saturação devido a uma desordem mais forte nos spins na 

superfície das nanopartículas com a presença de SiO2.  

Wang et al. (2011) prepararam nanopartículas de CoFe2O4 

monodispersas em SiO2, e em seguida, funcionalizaram com amino com a 

finalidade de imobilização de enzimas e observaram que a magnetização de 

saturação diminuiu após as NPMs serem funcionalizadas e atribuíram esse fato 

ao efeito da camada de revestimento com sílica amorfa sobre as NPMs. 

Tang et al. (2012) quando estudaram o compósito Co0.8Ni0.2Fe2O4/PVP 

usando o agente de acoplamento silano metacrilato de 3-(trimetoxissilil), 

reportaram que a magnetização de saturação observada para o compósito 

Co0,8Ni0,2Fe2O4/PVP foi menor quando comparado com as NPMs de 

Co0,8Ni0,2Fe2O4. Essa redução na magnetização de saturação foi atribuída à 

presença do PVP, o qual não é magnético e influenciou a uniformidade ou 

magnitude da magnetização por extinguir o momento magnético da superfície. 

Na Tabela 8 estão apresentados os parâmetros magnéticos 

(magnetização de saturação - Ms, magnetização remanente - Mr, campo 
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coercivo – Hc e perdas por histerese - Wb) obtidos por meio das curvas de 

histerese desses materiais.  

Tabela 8 - Parâmetros magnéticos referesntes às NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e 

CoFe2O4.  

Amostras 
Ms 

(emu/g) 
Mr (emu/g) Hc (kOe) Mr/Ms 

Wb (emu/g 

x kOe) 

NZ 56 5,0 0,09 0,179 519,43 

NZS 55 6,0 0,08 0,127 975,97 

NZQ 35 4,0 0,09 0,114 619,32 

Co 58 24,0 1,14 0,414 804,38 

CoS 53 21,0 1,15 0,396 679,75 

CoQ 46 20,6 1,70 0,447 486,01 

 

De acordo com os resultados apresentados na Tabela 8, verificou-se as 

NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4 após silanização (NZS e CoS) resultaram 

em uma redução da magnetização de saturação (Ms) de 1,78% e 

8,62%,quando comparada com as NPMs como sintetizada (NZ e Co), 

respectivamente. Após a funcionalização com a quitosana, observou-se 

também, uma redução na magnetização de saturação de 37,5% e 20,7%, 

respectivamente para as NPMs Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4, respectivamente.  

Estes resultados estão em concordância com os resultados reportados 

por Sanjai et. al. (2014) quando observaram que após a adição de quitosana 

em nanopartículas de óxido de ferro, o valor da magnetização de saturação 

reduziu de 49 para 17 emu/g (aproximadamente 65% de redução), atribuindo 

isto, a redução do teor das nanopartículas e ao aumento do teor de quitosana 

na incorporação. 

Com base nestes resultados, observa-se que para as NPMs em estudo, 

mesmo após a silanização com o APTS e funcionalização com quitosana, 

mantiveram suas características magnéticas, ou seja, as NPMs continuaram 

sendo fortemente atraídas pelo campo magnético, indicando, assim, a 

obtenção de um material híbrido com características magnéticas adequadas 

para uso em nanobiotecnologia. 

 



81 

 

 

4.9 Teste Magnético In Vitro 

 

4.9.1 Teste de Sedimentação 

 

As Figuras 19 e 20 apresentam imagens para os resultados obtidos do 

teste in vitro de sedimentação magnética para as NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e 

CoFe2O4. 

Para as NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 como sintetizadas  (NZ) com a presença 

do ímã, observou-se que o tempo de sedimentação diminuiu de 157s para 79s. 

Para as NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 silanizadas com APTS (NZS), o tempo de 

sedimentação após a presença do imã diminuiu de 53s para 38s. Para as 

NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 funcionalizadas com quitosana (NZQ) o tempo de 

sedimentação após a presença do imã diminuiu de 87s para 59s. Desta forma, 

verifica-se que pelo comportamento magnético das NPMs Ni0,5Zn0,5Fe2O4, suas 

partículas são fortemente atraídas pelo campo magnético induzido por ímã. 

Figura 19 - Teste in vitro de sedimentação, sem e com a presença de um imã, 

para as NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4: (a) NZ, (b) NZS e (c) NZQ. 

 

Observou-se que estes materiais quando próximos a um imã são 

fortemente atraídos podendo, ser facilmente removidos por atração magnética 

comprovando que após a adição do silano e da quitosana nas NPMs não 

interferiu na resposta magnética, exibindo uma alta sensibilidade magnética. 
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Figura 20 - Teste in vitro de sedimentação, sem e com a presença de um imã, 

para as NPMs de CoFe2O4: (a) Co, (b) CoS e (c) CoQ. 

 

Comportamento semelhante foi apresentado pelas NPMs de CoFe2O4 

como sintetizadas (Co), em que com a presença do ímã, o tempo de 

sedimentação diminuiu de 58s para 42s. Para as NPMs de CoFe2O4 

silanizadas com o APTS (CoS) o tempo de sedimentação após a presença do 

imã diminuiu de 38s para 32s. Para as NPMs de CoFe2O4 funcionalizada com 

quitosana (CoQ) o tempo de sedimentação após a presença do imã diminuiu 

de 50s para 38s. 

Após a silanização das NPMs (NZS e CoS) e funcionalização com a 

quitosana (NZQ e CoQ), estas sedimentaram mais rapidamente, com ou sem a 

presença do ímã, quando comparadas às amostras apenas sintetizadas (NZ e 

Co). Possivelmente, a atuação da força gravitacional após adição do silano e 

da quitosana nas NPMs seja mais acentuada, obtendo assim uma 

sedimentação mais rápida. 

De forma geral, observou-se que as NPMs quando próxima a um imã foi 

fortemente atraída, com isso, por exemplo, pode ser facilmente removida por 

atração magnética já que exibiram uma boa resposta ao imã, e assim, 

comprovando a alta sensibilidade magnética destes materiais. 

Para os resultados obtidos no teste de sedimentação para as NPMs de 

CoFe2O4, observou-se que o tempo para sedimentação foi menor quando 

comparado com as NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4. Logo, pode-se dizer que 

possivelmente este comportamento deve-se a maior magnetização de 

saturação apresentada pela NPMs de CoFe2O4. 
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Teste de atração magnética por um campo magnético externo foi 

também reportado por Viswanathan (2011), quando estudou nanopartículas de 

Fe3O4/PVP/SiO2 para promissoras aplicações em marcação celular, 

imobilização de enzimas, terapias contra o câncer, separação celular e agentes 

de contraste. Ele observou que na ausência de um magneto externo, a 

dispersão em que se encontravam as NPMs era homogênea e laranja 

brilhante, quando o ímã foi colocado ao lado do recipiente, as nanopartículas 

rapidamente eram atraídas e acumuladas próximo ao imã, comportamento este 

semelhante ao observado nesta tese. 

 

4.9.2 Teste de Separação 

 

As Figuras 21 e 22 apresentam imagens para os resultados obtidos para 

o teste in vitro de separação magnética para as NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e 

CoFe2O4. 

Figura 21 - Teste in vitro de separação magnética das NPMs de 

Ni0,5Zn0,5Fe2O4: (a) NZ, (b) NZS e (c) NZQ. 

 

Figura 22 - Teste in vitro de separação magnética das NPMs de CoFe2O4: (a) 

Co, (b) CoS e (c) CoQ. 

 

Após a decantação das NPMs na solução de PBS acelerada com a 

presença do ímã observa-se que para as NPMs apenas sintetizadas (Figuras 

21a e 22a), a sedimentação foi mais lenta, ficando ainda partículas dispersas 
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na solução, onde ao desprezar o líquido algumas dessas NPMs magnéticas 

são levadas juntas. 

Para as NPMs após silanização e funcionalização com quitosana 

(Figuras 21b, 21c, 22b e 22c), a sedimentação foi mais rápida devido 

possivelmente a atuação da força gravitacional e assim, levando a decantação 

total. Após a separação do líquido das NPMs silanizadas, observou-se que 

poucas NPMs são desprezadas junto com o líquido. Observou-se também, que 

de forma geral, as NPMs podem ser facilmente separadas da atração por 

atração magnética. Numericamente, a eficiência de separação das NPMs em 

estudo está apresentada na Tabela 9. 

De acordo, com os resultados apresentados na Tabela 9, verificou-se 

que as NPMs após silanização apresentaram maior eficiência de separação 

quando comparadas com as NPMs apenas sintetizadas, possivelmente tal 

comportamento se deve a presença do silano. Para as NPMs apenas 

sintetizadas (NZ e Co) restaram 0,013g e 0,009g de NPMs dispersas em 

solução, respectivamente. Para as NPMs após silanização (NZS e CoS) 

restaram 0,007g e 0,005g de NPMs dipersas na solução, respectivamente. 

Para as NPMs após funcionalização com quitosana (NZQ e CoQ) restaram 

0,011g e 0,01g de NPMs dipersas na solução, respectivamente. 

Tabela 9 - Eficiência de separação das NPMs em estudo. 

Amostras 
Massa inicial 

(g) 

Massa Final 

(g) 

Eficiência de 

separação (%) 

NZ 0,050 0,037 74 

NZS 0,050 0,043 86 

NZQ 0,050 0,039 78 

Co 0,050 0,041 82 

CoS 0,050 0,045 90 

CoQ 0,050 0,040 80 

A eficiência de separação foi de aproximadamente 78% para as NPMs 

de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 funcionalizada com quitosana e de aproximadamente 80% 

para as NPMs de CoFe2O4 após funcionalização com quitosana.  
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4.10 Citotoxicidade  

 

Na Figura 23 encontram-se os resultados percentuais da viabilidade das 

células de ovário de hamster chinês da linhagem CHO-K1 (ATCC CCL-61) na 

presença das NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4  como sintetizadas (NZ), após 

sinalização com o APTS (NZS) e funcionalizadas com quitosana (NZQ).  

Figura 23 – Viabilidade de células de ovário de hamster na presença das 

NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4: (a) NZ, (b) NZS e (c) NZQ. 
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Analisando os gráficos contidos na Figura 23, verifica-se que o material 

utilizado como controle negativo (CN) para citotoxicidade (PEAD – polietileno 

de alta densidade) apresentou uma viabilidade celular de 105,7%, 100,4% e 

94,9%, enquanto que o material utilizado como controle positivo (CP) para 

citotoxicidade (látex) apresentou uma viabilidade celular de apenas 0,4%, 2,4% 
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e 1,8%, respectivamente. Para as amostras NZ, NZS e NZQ a viabilidade 

celular foi de 1,0%, 3,7% e 2,7%, respectivamente. De acordo com a ISO 

10993-5 os valores mínimos requeridos para que o material em contato com a 

célula não seja citotóxico é de até 70% de células viáveis, desta forma, as 

NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 como sintetizada (NZ), após sinalização com o APTS 

(NZS) e funcionalizada com quitosana (NZQ) não estão dentro deste limite e 

não podem ser considerados como biocompatíveis. 

Na Figura 24 encontram-se os resultados percentuais da viabilidade das 

células de ovário de hamster chinês da linhagem CHO-K1 (ATCC CCL-61) na 

presença das NPMs de CoFe2O4 como sintetizadas (Co), após sinalização com 

o APTS (CoS) e funcionalizadas com quitosana (CoQ).  

Analisando os gráficos contidos na Figura 24, observa-se que as 

amostras Co, CoS e CoQ apresentaram viabilidade celular de 75,3%, 106,4% e 

89,9%, respectivamente. Assim, as NPMs CoFe2O4 como sintetizadas (Co), 

após sinalização com o APTS (CoS) e funcionalizadas com quitosana (CoQ) 

apresentaram viabilidade celular acima de 70%, logo, podem ser considerados 

como biocompatíveis. 

Pode-se observar que apesar das NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 serem 

tóxicas os processos de silanização com APTS e funcionalização com a 

quitosana favoreceram a um aumento da viabilidade celular das mesmas, 

podendo ainda apresentar potencial para aplicação in vitro em análise de 

diagnóstico, como por exemplo em detecção de glicose. 
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Figura 24 – Viabilidade de células de ovário de hamster na presença das 

NPMs de CoFe2O4: (a) Co, (b) CoS e (c) CoQ. 
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Verifica-se que para as NPMs de CoFe2O4 como sintetizada, após 

silanização e funcionalizada com quitosana apresentaram-se como não 

citotóxica e com alta viabilidade celular, sendo estas promissoras para 

aplicações para tratamento biomédicos in vivo. 

Ressalta-se que a não citotoxicidade e os valores de viabilidade celular 

das NPMs observadas neste trabalho de pesquisa corroboram com os 

resultados reportados por Shundo et al. (2012), cujos valores apresentados 

foram próximos a 100%, quando estudaram a evolução da citotoxicidade de 

nanopartículas de magnetita em presença de células tronco embrionárias de 

ratos. 
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4.11 Teste de Imobilização da GOx 

 

A quantidade de GOx imobilizada e a eficiência de imobilização das 

NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4 obtidas por reação de combustão, após 

silanização com o APTS e funcionalizadas com quitosana estão apresentadas 

na Tabela 10. 

Tabela 10 - Quantidade e eficiência de GOx imobilizada. 

Amostra 
q 

(mg de GOx/ mg de NPMs) 

Eficiência de 

imobilização (%) 

NZ 0,528 2,69 

NZS 0,499 2,54 

NZQ 0,732 3,72 

Co 0,907 4,61 

CoS 0,790 4,02 

CoQ 0,558 4,83 

 

Analisando os resultados contidos na Tabela 10 observou-se que de 

maneira geral as NPMs após silanização (NZS e CoS), houve uma diminuição 

na eficiência de imobilização quando comparado as demais NPMs em estudo.  

Verificou-se que com relação à imobilização da GOx as amostras após 

funcionalização (NZQ e CoQ) foram mais eficiente quando comparada com as 

demais NPMs em estudo. Estes resultados estão relacionados ao tipo de 

mecanismo que ocorre na imobilização, ou seja, para a amostra NZ, o 

mecanismo de imobilização é por adsorção física da GOx na superfície das 

NPMs, de forma a minimizar a tensão superficial existente nas NPMs. Porém 

este mecanismo é uma ligação fraca o que facilmente faz com que a GOx se 

desprenda da superfície das NPMs. 

Por outro lado, no caso do híbrido o mecanismo ocorre por ligação 

covalente entre os grupos NH2 e a GOx em que a GOx se mantém imobilizada 

com mais eficiência. Este mesmo mecanismo foi confirmado por Lee et. al., 

2012, quando estudaram NPMs de cobalto preparadas a partir de um núcleo 

revestido de sílica-concha utilizando o método de Stöber e amina-modificação 
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na superfície. A glicose-oxidase foi covalentemente imobilizada sobre a 

superfície de Co-B/SiO2/NH2. 

Alguns autores estudaram a imobilização de enzimas com NPMs tais 

como: Huang et al., (2010) estudaram a imobilização da GOX utilizando Fe3O4 

silanizada com TEOS e ativada com APTES + glutaraldeído (GA) e obtiveram 

0,13 mg de GOx imobilizada por cada 1 mg NPMs ativadas, o que segundo 

estes autores reflete uma eficiência de 90% de imobilização das NPMs 

ativadas, sendo a imobilização realizada por ligação cruzada (cross-linking) 

entre a GOx e o GA;  Zhou et. al., (2012) realizaram imobilização de GOx 

usando óxido de grafeno, onde a eficiência de imobilização de GOx ativada foi 

de 75%, por meio da ligação covalente.  

Observa-se que os resultados obtidos no presente trabalho quando 

comparado com os resultados de Huang et al., (2010) e Zhou et. al., (2012) 

possuem eficiência de imbolização menor, porém os mesmos apresentam 

valores de imobilização de GOx que possibilita o material ser usado 

possivelmente em marcadores magnéticos. Os resultados obtidos são 

preliminares e precisam que em trabalhos futuros sejam reavaliados. 
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5 CONCLUSÕES  

 

De acordo com os resultados obtidos, conclui-se que: 

 A reprodutibilidade das NPMs em estudo pelo método de combustão foi 

eficaz, pois ambos os sistemas apresentaram comportamento de materiais 

magnéticos nanométricos, com a fase majoritária de interesse; 

 Foi possível obter materiais híbridos Ni0,5Zn0,5Fe2O3/SiO2/quitosana e 

CoFe2O3/SiO2/quitosana. A silanização e funcionalização das NPMs em 

estudo foram comprovadas pelas bandas características de ligações 

observadas por FTIR, pela maior perda de massa das cadeias orgânicas 

observadas na análise termogravimétrica e pela analise semiquantitativa do 

EDX. As presenças do silano e da quitosana não resultaram em fase 

secundária, não ocasionaram danos na microestrutura e não alteraram a 

estrutura das NPMs em estudo; 

 Os híbridos obtidos neste trabalho de pesquisa utilizando quitosana 

como agentes funcionalizantes não alteraram significativamente as 

características morfológicas e estruturais das NPMs; 

 Para ambos os sistemas em estudo, observou-se que a silanização e a 

adição do polímero quitosana não alteraram o magnetismo das NPMs, apenas 

ocasionaram uma redução na magnetização de saturação; 

 As NPMs de Ni0,5Zn0,5Fe2O4 indicaram pela viabilidade celular serem 

citotóxicas, mas verificou-se que a silanização favoreceu a uma tendência no 

aumento da viabilidade celular das mesmas podendo apresentar potencial para 

futuros estudos para aplicação in vitro tais como imobilização de enzimas;  

 As NPMs de CoFe2O4 como sintetizadas, após silanização e 

funcionalizadas com quitosana apresentaram-se como não citotóxica e com alta 

viabilidade celular, sendo estas promissoras para aplicações biológicas in vivo 

como por exemplo em aplicações terapêuticas e diagnósticas. Observou-se 

também que a silanização com APTS e funcionalização com quitosana 

favoreceram o aumento da viabilidade celular; 
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 As NPMs em estudo e os híbridos Ni0,5Zn0,5Fe2O3/SiO2/quitosana e 

CoFe2O3/SiO2/quitosana possibilitaram a imobilização da glicose, verificou-se 

que o tipo de mecanismo de ligação entre a GOx e as NPMs, seja por adsorção 

física ou por ligação covalente alteram a eficiência da imobilização, são 

materiais imobilizadores de GOx e possuem grande potencial para o 

desenvolvimento de biossensores. 
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6 SUGESTÕES PARA TRABALHOS FUTUROS 

 

 Avaliar outros tipos de agentes silanos como também outros 

biopolímeros; 

 Analisar diferentes concentrações do agente silano ou do agente 

funcionalizador; 

 Avaliar outros sistemas de ferritas tais como Mn-Zn, ferrita de potássio, 

ferrita de cálcio, ferrita de níquel, ferrita de zinco, entre outras; 

 Avaliar a imobilização de algumas enzimas tais como GOx e lipase; 

 Testar os híbridos em estudo de aplicações para tratamentos biológicos 

in vitro e in vivo. 
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ANEXO  

 

As Figuras A1, A2, A3, A4, A5 e A6 correspondem aos difratogramas de 

raios X para as ferritas Ni0,5Zn0,5Fe2O4 e CoFe2O4 como sintetizadas, 

silanizadas com APTS e após funcionalização com quitosana realizadas em 

triplicata para cada amostra. 

Figura A1 – Difratogramas de raios X experimentais e o padrão JCPDS das 

ferritas Ni0,5Zn0,5Fe2O4  como sintetizadas realizada em triplicata NZ1, NZ2 e 

NZ3. 
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Figura A2 – Difratogramas de raios X experimentais e o padrão JCPDS das 

ferritas Ni0,5Zn0,5Fe2O4  silanizadas com APTS realizada em triplicata NZS1, 

NZS2 e NZS3. 
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Figura A3 – Difratogramas de raios X experimentais e o padrão JCPDS das 

ferritas Ni0,5Zn0,5Fe2O4  funcionalizadas com quitosana realizada em triplicata 

NZQ1, NZQ2 e NZQ3. 
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Figura A4 – Difratogramas de raios X experimentais e o padrão JCPDS das 

ferritas CoFe2O4  como sintetizadas realizada em triplicata Co1, Co2 e Co3. 
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Figura A5 – Difratogramas de raios X experimentais e o padrão JCPDS das 

ferritas CoFe2O4  silanizadas com APTS realizada em triplicata CoS1, CoS2 e 

CoS3. 
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Figura A6 – Difratogramas de raios X experimentais e o padrão JCPDS para 

as ferritas CoFe2O4  funcionalizada com quitosana realizada em triplicata CoQ1, 

CoQ2 e CoQ3. 
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APÊNDICE 

 

Cálculos teóricos da análise semiquantitativa determinados por EDX 

referentes aos percentuais de cada óxido presente para os sistemas 

estudados. 

 

 Para Ni0,5Zn0,5Fe2O4 

1°) Com base nos dados das massas molares de cada componente químico 

presente, calculou-se a massa molecular total da ferrita Ni0,5Zn0,5Fe2O4,como 

abaixo: 

Ni0,5Zn0,5Fe2O4 =0,5NiO.0,5ZnO.Fe2O3 

 0,5NiO = 0,5 mol x (58,71+16,00) g/mol = 37,355g 

 0,5ZnO = 0,5 mol x (65,37+16,00) g/mol = 40,685 g 

 Fe2O3 = 1 mol x [(2x55,85) + (3x16,00) g/mol] = 159,700g 

Massa total                                                           237,74 g 

 

2°) Calculou-se o valor percentual de cada óxido que compõem a composição 

C0 pela seguinte equação: 

% XO = MX.100 

     MT 

Em que: 

XO  composto óxido 

MX massa do composto óxido 

MT massa total da composição 

Obtendo-se os seguintes resultados: 

 NiO = 15,712 % 

 ZnO = 17,113 % 

 Fe2O3 = 67,174 % 
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 Para CoFe2O4 

1°) Com base nos dados das massas molares de cada componente químico 

presente, calculou-se a massa molecular total da ferrita CoFe2O4,como abaixo: 

CoFe2O4 = Co2O3.Fe2O3  

 Co2O3 = 1 mol x (2x58,93) +(3x16,00) g/mol = 165,860g 

 Fe2O3 = 1 mol x (2x55,85) + ( 3x16,00) g/mol = 159,700g 

Massa total                                                         325,560 g 

 

Calculando o valor percentual de cada óxido: 

 

% XO = Mx. 100 

    Mt 

Obtendo-se os seguintes resultados: 

 Co2O3 = 50,946 % 

 Fe2O3 = 49,054% 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 


