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RESUMO

Férmacos sdo uma classe de contaminantes emergentes que tem chamado cada vez mais a
atencao de pesquisadores. Por ndo serem regulamentados ou continuamente monitorados, eles
podem ser encontrados em dguas para consumo humano, aguas de superficie, efluentes e
afluentes de estagdes de tratamento de dgua e esgoto, devido a baixa eficiéncia de remogao por
métodos convencionais. Potencialmente tdxicos para os organismos aquaticos, faz-se
necessario o estudo de tratamentos terciarios € complementares para remocdo efetiva de
contaminantes de aguas. Dentre os principais métodos de remogao, destacam-se a adsor¢do, os
processos bioldgicos e as técnicas avangadas de oxidagdo. Nesse cenario, o trabalho teve como
principal objetivo estudar a eficiéncia de remocgao, através de adsorcdo em banho finito, de
cloridrato de propranolol por argila Verde-lodo calcinada. Esse farmaco ja foi reportado como
ndo biodegradavel, altamente persistente e parcialmente removido através de processos
convencionais de tratamento de dgua, esgoto e efluentes. O estudo envolveu a analise de pH, o
qual foi ndo foi controlado, mas mantido natural, o planejamento experimental do tipo
delineamento composto central rotacional para determinagdo dos parametros otimizados de
massa de argila por volume de solug¢do, concentragdo inicial de farmaco e velocidade de
agitacdo, a qual ndo teve influéncia significativa (p-valor > 0,05) no intervalo avaliado. O
estudo cinético, realizado a 25 °C, determinou um tempo de equilibrio de 9 horas, e os modelos
de pseudoprimeira e pseudossegunda ordens, difusdo intraparticula, Boyd e resisténcia a
transferéncia de massa em filme externo foram utilizados para ajuste aos dados em trés
concentragdes iniciais do farmaco. O modelo de pseudossegunda ordem foi o que apresentou
melhor ajuste. A resisténcia a transferéncia de massa em filme externo contribuiu a etapa
controladora do processo, juntamente com o inchamento da particula, interagdo superficial,
difusdo intraparticula e a possivel formagdo de multicamadas. O estudo de equilibrio foi
realizado a 20, 30 € 40 °C e os resultados foram ajustados aos modelos de Langmuir, Freundlich
e Dubinin-Radushkevich. O modelo de Langmuir foi melhor ajustado a isoterma de 20 °C,
enquanto o modelo de Dubinin-Radushkevich foi melhor ajustado as isotermas de 30 e 40 °C.
A capacidade de adsor¢dio maxima foi de 0,468 mmol.g™! (a 40 °C). A anélise termodinimica
demonstrou que o processo ¢ espontaneo (AG<0), endotérmico (AH>0) e governado por
entropia. A partir da analise do calor isostérico, demonstrou-se que a superficie da argila ¢
energeticamente heterogénea. A argila foi caracterizada antes e apds processo adsortivo. As
curvas de andlise térmica, imagens de superficie, analises de composicdo elementar,
difratogramas, espectros de infravermelho, diminui¢do da area superficial especifica, volumes
de poros, incremento de intrusdo de merctrio, densidade real e da porosidade, evidenciam a
remocao efetiva do fArmaco em solucdo aquosa e a ocupacgao dos sitios da argila, comprovando
seu uso como um bom adsorvente alternativo. As caracterizagdes evidenciaram também a
elevada estabilidade fisica e quimica do adsorvente, demonstrando que a calcinagdo aumenta a
estabilidade mecanica da argila (importante em sistemas de leito fixo). Este trabalho
complementa a literatura do propranolol, podendo servir de base para outros estudos.

Palavras-chave: Adsor¢ao, cloridrato de propranolol, contaminantes emergentes, argila,

Verde-lodo calcinada.



ABSTRACT

Drugs are one class of emerging contaminants that have increasingly caught the attention of
researchers. Since they are not regulated nor continuously monitored, they can be found in
drinking water, surface water, effluent and affluent of wastewater treatment plants due to their
low removal efficiency by conventional methods. Potentially toxic to aquatic organisms, it is
necessary to study tertiary and complementary treatments for the effective removal of these
contaminants from water. Among all removal methods, stands out adsorption, biological
processes and advanced oxidation techniques. In this scenario, this work aimed to study
efficiency and performance of propranolol hydrochloride removal by calcined Verde-lodo clay
in batch systems. This drug has been reported as non-biodegradable, highly persistent and
partially removed by the conventional water and wastewater treatment methods. The study
involved the pH analysis, which was not controlled, but kept natural, and an experimental
central composite rotatable design to determine the optimized parameters for clay mass per
solution volume, the drug initial concentration and the mixing speed, which had no significant
influence (p-value > 0.05) in the evaluated interval. The kinetic study, carried out at 25 ° C,
determined an adsorption equilibrium time of 9 hours, and models of pseudo-first and pseudo-
second orders, intraparticle diffusion, Boyd and mass transfer resistance in external film were
used to adjust the results at three initial concentrations of the drug. The pseudo-second order
model showed the best fit. The resistance to mass transfer in external film contributed to the
controlling step of the process, along with swelling of the particle, surface interaction,
intraparticle diffusion and the possible formation of multilayers. The equilibrium study was
carried out at 20, 30 and 40 ° C and the results were adjusted to the Langmuir, Freundlich and
Dubinin-Radushkevich models. The Langmuir model was better adjusted to the 20 °C curve,
while the Dubinin-Radushkevich was better adjusted to the 30 and 40 ° C curves. The maximum
adsorption capacity obtained was of 0.468 mmol.g! (at 40 °C). The thermodynamic analysis
showed that the process is spontaneous (AG<0), endothermic (AH>0) and governed by entropy.
From the analysis of the isosteric heat, it was demonstrated that the clay surface is energetically
heterogeneous. The clay was characterized before and after the adsorptive process. Thermal
analysis curves, surface images, elementary composition, diffractograms, infrared spectra,
decrease in the specific surface area, pore volumes, mercury intrusion increment, real density
and porosity, showed an effective removal of the drug in aqueous solution and the occupation
of the clay sites, proving its use as a good and alternative adsorbent. The characterizations also
showed the high physical and chemical stability of the adsorbent, demonstrating that the
calcination increases its mechanical stability (which is important in fixed bed systems). This
work complements the propranolol literature and can serve as a basis for other studies.

Key words: Adsorption, propranolol hydrochloride, emerging contaminants, clay, calcined

Verde -lodo.
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1. INTRODUCAO E OBJETIVOS

1.1. Motivacao a pesquisa e justificativa

Os chamados contaminantes emergentes, uma classe de micropoluentes, tem sido
foco de estudo de diversos pesquisadores ao longo das ultimas décadas. Substancias residuais
de processos produtivos amplamente utilizadas em industrias estao sendo liberadas para o meio
ambiente das mais diversas formas e contaminando superficies, solos e 4guas. Nao monitorados
continuamente ou regulamentados por legislagdo, muitos desses contaminantes nao se tratam
de novas moléculas, mas sim de compostos recentemente detectaveis por técnicas analiticas
avancadas de analise, dos quais se fazem necessarios estudos do impacto em longo prazo no
meio ambiente e consumo pelos seres vivos (MONTAGNER et al., 2019). No Brasil, pesquisas
sobre os contaminantes emergentes em matrizes aquaticas se iniciaram na década de 90 e
registram a coexisténcia de elevado consumo de 4gua e uma precaria rede de saneamento basico
ao longo do pais (MONTAGNER et al., 2017).

Farmacos, a segunda classe de contaminantes mais estudada no Brasil e com um
aumento progressivo no consumo ao longo dos anos, sdo uma classe de poluentes ndo
regulamentada e de preocupagdo quanto a potenciais efeitos aos seres vivos. Por ndo serem
completamente degradados apds o uso, em sua grande maioria, esses farmacos geram residuais
metabolitos, excedentes e/ou formas ativas e ndo-modificadas, as quais sdo excretadas pelo
organismo na forma de urina e fezes e sdo liberadas para esgotos, redes de tratamento de agua
e, consequentemente, a0 meio ambiente e ecossistema aquatico (ZHANG et al., 2008). As
diferentes substancias possuem diferentes usos, formas e mecanismos de acdo, o que
compromete a analise, deteccao e remocgao efetiva em plantas de tratamento de agua e esgoto.
E, por ndo serem encontradas sozinhas em solu¢do, podem causar diversos efeitos sinergéticos
provenientes da mistura de componentes (QUESADA et al., 2019).

Concentragdes comparaveis de alguns compostos farmacéuticos foram encontradas
tanto na rede de esgoto, quanto em aguas fluviais da regido Sudeste do Brasil, por exemplo, que
embora possua excelentes indices de tratamento de esgoto, indica a remogao incompleta desses
compostos da dgua, o descarte incorreto ou até mesmo que os tratamentos convencionais, que
muito embora atendam aos requisitos do Ministério da Satde, nao sdo completamente eficientes
e necessitam de melhorias para contemplar a remog¢ao de uma maior gama de substancias. Em
sua grande maioria, sistemas de tratamento de dgua e esgoto operam em sistemas convencionais

(e 99% das estagdes no Brasil, por exemplo, ainda operam nesse regime) (MONTAGNER et
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al.,2017). Nesse cenario, a adsor¢ao ¢ um dos métodos mais eficientes e amplamente utilizados
no tratamento dos contaminantes emergentes, sendo complementar aos sistemas tradicionais e
oferecendo condigdes de operagcdo mais simples, baixo consumo de energia e nao adicionando
subprodutos indesejados ao sistema (RODRIGUEZ et al., 2017; ANDRADE et al., 2018).

O carvao ativado ¢ um material comumente utilizado em sistemas adsortivos, por
possuir elevada area superficial e porosidade e se mostrar eficiente na adsor¢ao de diferentes
poluentes. Porém, embora amplamente utilizado, possui um elevado custo de processo
(THIEBAULT et al., 2015), tornando-o menos viavel em larga escala produtiva, uma menor
eficiéncia de adsor¢do com materiais hidrofilicos (ARYA & PHILIP, 2016) e geracdo de
residuos de carbono e lodo, os quais devem ser propriamente tratados apds o processo
(SBARDELLA et al., 2018). Nesse cenario, os materiais adsorventes alternativos sdo cada vez
mais amplamente investigados, como as argilas, residuos agroindustriais, estruturas metal-
organicas e outros, também de baixo custo (ANDRADE et al., 2018).

Argilas s3o materiais comumente definidos como de fontes naturais, de natureza
terrosa e hidrofilica, granulagdo fina (com particulas de diametros inferiores a 2 um), versateis
e capazes de intercalar diferentes fAirmacos na estrutura lamelar (ARYA & PHILIP, 2016;
SOUZA SANTOS, 1992). Possuem propriedades interessantes de intumescimento (e aumento
de area superficial) de maneira quimicamente inerte, caracteristicas plasticas quando em contato
com quantidade limitada de 4gua, isotropia e troca idnica, sendo faceis e amplamente
disponiveis na natureza (MASSARO et al., 2018). Uma outra vantagem das argilas ¢ o seu
baixo custo: O custo da montmorilonita (Mt), do grupo das esmectitas, pode ser até 20 vezes
menor que o custo do carvao ativado (ANDRADE et al., 2018).

As argilas sdo constituidas essencialmente por pequenas particulas cristalinas a
partir de um numero restrito de minerais, podendo ser compostas por particulas de argilas
minerais (também chamadas argilominerais) ou por mistura de argilominerais, quartzo,
feldspato, dolomita, calcita, mica, 6xidos metalicos e até matéria organica e sais soliveis. As
argilominerais sd3o compostas por silicatos de aluminio, podendo conter também certo teor de
elementos alcalinos e alcalino terrosos. De maneira geral, os termos “argilas”, “argilas
minerais” e “argilominerais” ndo sao utilizados de modo uniforme na literatura cientifica, sendo
considerados equivalentes e intercambiaveis (ARYA & PHILIP, 2016; SOUZA SANTOS,
1992).

As argilas bentoniticas sao um grupo especifico de material argiloso amplamente

utilizado na industria em geral. Sua aplicacao ¢ definida de acordo com o seu tipo, qualidade e
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propriedades fisicas. Por fornecerem grande éarea superficial, possuem boa dispersdo em
particulas coloidais e bom desempenho na estabilizagdo de emulsdes, funcionando como meio
de transporte efetivo para outros quimicos (CLEM & DOEHLER, 1961). A bentonita, um dos
tipos mais comuns (DORDIO et al., 2017), ¢ formada por argilas minerais altamente coloidais
e plasticas, especialmente rica em Mt, podendo conter também feldspato, cristobalita e quartzo
cristalino (ANDRADE et al., 2018; ADAMIS & WILLIAMS, 2005). Essa argila possui
diversos estudos de uso (em forma modificada ou ndo) para adsor¢do de uma gama de
compostos farmacéuticos, como o antibiotico amoxicilina (ANDRADE et al., 2018) e os
farmacos diclofenaco (MAIA et al., 2019) e cafeina (OLIVEIRA et al., 2018; OLIVEIRA et
al.,2019).

Embora discutido e disponivel em literatura, sdo poucos os farmacos ja estudados,
quando comparados aos cerca de 3000 ingredientes diferentes que sao atualmente utilizados
pela industria farmacéutica na produgao dessa classe de compostos (RODRIGUEZ et al., 2017).
Por isso, faz-se necessario estudos mais aprofundados de remocdo eficiente de contaminantes
emergentes, nos quais se destaca o propranolol, um B-bloqueador farmacologicamente ativo
capaz de causar efeitos adversos, mesmo que em baixas concentragdes, no ambiente em que
ocorre. Muito embora tenha sido demostrada a sua alta afinidade com argila bentonitica
modificada com surfactante cationico (MAIA et al., 2017), sdo escassos os estudos detalhados
sobre a sua remogdo efetiva de solucdes aquosas. Nesse contexto, teve-se como principal
objetivo estudar o desempenho de remog¢do do cloridrato de propranolol por adsor¢ao em

material argiloso.

1.2. Objetivos gerais

Os objetivos do presente trabalho foram de avaliar o desempenho de adsor¢do em
solugdo aquosa do cloridrato de propranolol por argila bentonitica modificada (tipo Verde-lodo

calcinada), em concentracgdes diluidas do farmaco.

1.3. Objetivos especificos

. Estudo de efeito do pH, para avaliar a melhor condicao de trabalho para o pH;
. Realizacdo de planejamento experimental do tipo delineamento composto central
rotacional (DCCR), para avaliar como a adsorcao ¢ afetada por pardmetros como:

o Massa de adsorvente por volume de solucgao;
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Concentragao inicial de propranolol em solugao;

Velocidade de agita¢ao da solucao de adsorbato;

Realizagao de estudo cinético de remocao de propranolol em banho finito;

Realizacdo de estudos de equilibrio termodindmico de remog¢ao de propranolol em

banho finito;

Aplicagao de modelos matematicos cinéticos e de isoterma aos dados experimentais

para descrigdo do comportamento e principais mecanismos de adsor¢ao envolvidos;

Calculo das energias dos orbitais moleculares HOMO e LUMO e dos descritores

quimicos quanticos baseados no modelo matematico DFT, a fim de avaliar a

reatividade quimica do adsorbato e potenciais interagdes com a matriz adsorvente;

Caracterizagao do adsorvente antes e depois do processo de adsor¢ao pelas técnicas:

(@)

(@)

Analise térmica (TGA e DTA) para avaliagao do efeito da temperatura;
Microscopia eletronica de varredura (MEV) para uma obtencao de imagens
em alta resolucdo da morfologia da argila e andlise de composicado por EDS;
Difragdo de raios X (DRX) para avaliagdo da estrutura cristalina;
Espectroscopia no infravermelho por Transformada de Fourier (FT-IR) para
uma avalia¢ao de grupos funcionais;

Fisissor¢ao de nitrogénio (BET) para a determinagdo de area superficial
especifica;

Picnometria a gés hélio para determinagao de densidade real;

Porosimetria de mercurio para determinacdo de densidade aparente e da

porosidade total,

Predicao dos fenomenos de adsorcao através de processos fisicos e quimicos.
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2. REVISAO BIBLIOGRAFICA

Nesse item ¢ apresentada a problematica e contexto, em nivel global, em que esta
inserida, a partir da revisdo da literatura sobre a contaminagdo de efluentes e aguas por
farmacos, com foco no caso do propranolol. Apresentam-se também os principais métodos
existentes para remocao de contaminantes emergentes, com énfase na adsor¢do e no uso das
argilas minerais como materiais adsorventes, com uma andlise aprofundada do processo

adsortivo a partir da cinética, equilibrio e termodinamica do processo.

2.1. Contaminacao de efluentes, aguas subterraneas e de superficie por farmacos

Sustentabilidade ¢ um assunto cada vez mais proeminente e recorrente em nossa
sociedade moderna, seja pela busca por oportunidades econdmicas e justica social, ou por
alavancar a cultura sustentavel, em longo prazo, a partir da gestdo ambiental. Nesse sentido, os
efeitos antropologicos sobre o meio ambiente tém sido exaustivamente estudados e mapeados
ha anos, e cada vez mais formas de mitigagdo e monitoramento da polui¢ao tém sido discutidas
e estudadas com uma maior relevancia. Um exemplo importante sdo os micropoluentes
emergentes (presentes nos efluentes domésticos, industriais, hospitalares e de atividade agricola
e pecuaria) (MONTAGNER et al, 2017) e seu impacto na biota, microrganismos e
ecossistemas (HILLEL et al., 2005). Sabe-se que esse impacto tende a crescer
consideravelmente ao longo dos anos, juntamente com o avango da ciéncia e da industria em
geral (RODRIGUEZ et al., 2017), ja4 que essas substancias podem até ser removidas ou
transformadas, mas ainda sao continuamente adicionadas (QUESADA et al., 2019).

Alinhado aos objetivos de desenvolvimento sustentavel da Organizagao das Nagdes
Unidas (ONU), o surgimento de novas politicas e legislagdes ambientais, em nivel global, sobre
a poluicdo de aguas oceadnicas ¢ certamente um catalisador para o estudo de poluentes
ecoldgicos. Porém, ha certos poluentes emergentes organicos e de fontes naturais ou sintéticas,
os farmacos, que nao sao regulamentados e sdo continuamente descartados no meio ambiente,
seja por meio de estacoes de tratamento de agua (principais fontes de compostos
farmacologicamente ativos) ou de esgoto (que ndo sdo capazes de remover esses contaminantes
por completo pelos métodos convencionais), ou por meio de lodos e efluentes mal descartados,
ou por lixiviagdo de aterros sanitarios, dentre alguns outros, € merecem uma atengao especial
(TRAN et al.,2017; PETRIE et al., 2014; SBARDELLA et al., 2018). Microplasticos, os quais

tém sido discutidos com maior relevancia nos ultimos anos, além de fonte de poluicao de aguas,
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sdo também potenciais adsorventes e vetores de transporte de contaminantes emergentes, nao
somente nas redes de esgotos, como também nos rios, riachos e oceanos (REVISTA FAPESP,
2019).

Muito embora as concentragdes desses farmacos nas aguas nao sejam controladas
de modo continuo, j& que seus limites maximos nao sdo regulamentados por legislacdes, varios
estudos apontam que podem ser encontrados em aguas e efluentes em concentracdes da ordem
deng.L!'apg L' (RODRIGUEZ et al., 2017). Embora as concentragdes parecam baixas, esses
componentes podem ser altamente toxicos aos organismos aquaticos em longo prazo, por serem
biologicamente ativos, persistentes, bioacumulativos e nocivos a saude humana, desencadeando
e/ou potencializando diversas doengas decorrentes de exposicao cronica (MONTAGNER et al.,
2017; MENZ et al., 2017; ARYA & PHILIP, 2016). Além disso, as estagdes de tratamento
convencionais possuem uma baixa eficiéncia de remog¢ao desses faArmacos e necessitam de
tratamentos terciarios das dguas destinadas a consumo humano, reuso industrial e irriga¢do para
agricultura (SBARDELLA et al., 2018).

Além de sua forma natural, farmacos podem sofrer processos de transformacgao
biotica ou abidtica no ambiente aquatico e gerar subprodutos muitas vezes ainda
farmacologicamente ativos. Desencadeadas por hidrdlise, reagdes fotoquimicas ou processos
microbioldgicos, transformacgdes de fArmacos podem surgir por caminhos bem estabelecidos de
tratamentos de dgua residuais, como processos avancados de oxidacdo e desinfec¢do por
cloracdo, ozonizagao ou radiagdo ultravioleta. A identidade quimica desses produtos, bem como
seus potenciais riscos e toxicidade associada, ainda nao ¢ bem estabelecida em literatura

(MENZ et al., 2017), mas deve ser considerada para estudos sobre contaminantes emergentes.

2.2. Propranolol

O propranolol ¢ um B-bloqueador indicado principalmente para o controle de
hipertensdao. Conhecido comumente na forma de cloridrato de propranolol de formula
molecular Ci¢H21NO,.HCI e estrutura quimica ilustrada pela Figura 2.1, é um p6 de coloragao
branca, cristalino ou amorfo (FARMACOPEIA Brasileira, 2019), formado por mistura
racémica, cujos enantidmeros diferem em suas propriedades farmacologicas, sendo o isdmero
S(-)-propranolol a sua forma ativa (SATO & FERREIRA, 2015). A discriminacao dos
enantidmeros ocorre nos diversos niveis de interagdo com o sistema biologico, atuando sobre

farmacocinética, farmacodinamica, toxicocinética e toxico dinamica do farmaco (BARREIRO,
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FERREIRA & COSTA, 1997). Suas principais propriedades fisico-quimicas estdo descritas na

Tabela 2.1 e as propriedades de uso e aplicacdo farmacologicas, na Tabela 2.2.

Figura 2.1 — Estrutura molecular do cloridrato de propranolol

OQ Ay

CHj

Fonte: FARMACOPEIA Brasileira, 2019

Tabela 2.1 — Principais propriedades fisico-quimicas do propranolol

Principais propriedades fisico-quimicas Referéncia
FARMACOPEIA Brasileira,
Massa molar cloridrato de propranolol 295,8 g.mol! 2019
Constante de sor¢do, K4 366 L.kg'! SIPMA et al., 2010
pKaa?298 K 9,47 MAIA et al., 2017
Solubilidade em agua a 298 K 0,0617 mg.mL"! MAIA et al., 2017

Tabela 2.2 — Propriedades de uso e aplicagdo farmacologicas do propranolol

Propranolol
Indicacdo de uso tipica Uma a duas vezes ao dia
Tempo de meia vida no plasma sanguineo 3 a 6 horas
Tempo de meia vida de eliminagdo do organismo 8 horas
Recuperacao de dose oral 91% na forma de 12 metabdlitos

Fonte: website www.drugbank.ca

O propranolol possui uma longa duracdo de agdo e, uma vez consumido, ¢
extensivamente metabolizado pelo figado e excretado pelo organismo humano através da urina,
como suas versdes metabolicas pouco alteradas (ASHTON et al, 2004), sendo o 4-
hydroxypropranolol seu principal metabdlito (DAUGHTON & TERNES, 1999).

O propranolol ja foi reportado na literatura como ndo biodegradavel, altamente
persistente (RASTOGI et al., 2015), parcialmente removido durante processos convencionais
de tratamento de agua e esgoto (ASHTON et al., 2004) e prejudicial a organismos aquaticos

(considerando testes toxicoldgicos com algas verdes (S. vacuolatus) (MASZKOWSKA et al.,
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2014). Na Alemanha, por exemplo, embora esta¢des publicas de tratamento apresentaram, em
média, 96% de eficiéncia de remoc¢ao de propranolol ainda na década de 90 (DAUGHTON &
TERNES, 1999), esse percentual varia entre paises ¢ de acordo com a eficiéncia de cada
estacdo, fazendo com que esse contaminante ainda seja identificado e reportado em diversos
estudos de monitoramento de aguas de superficie e efluentes (ASHTON et al., 2004), tornando
necessaria uma avaliagdo aprofundada de técnicas complementares para a sua completa
remocgao.

Em um estudo conduzido no Norte do Brasil, em regides com falta ou escasso
sistema de tratamento de dgua e esgoto, o propranolol foi incapaz de ser removido por técnicas
convencionais de tratamento, tendo sido encontrado nas aguas de rios em concentragdes
comparaveis aquelas de rios da Europa, mesmo em regides com tratamento de 4gua municipal
(STARLING et al., 2019), corroborando o fato desse farmaco ndo ser completamente removido
por processos convencionais de tratamento. As Tabelas 2.3 e 2.4 apresentam, respectivamente,
concentragdes maximas ou faixa de concentracdes encontradas em aguas de superficie e
efluentes de algumas estagdes publicas em redes de tratamento de esgoto em diferentes paises.
A Tabela 2.5 apresenta faixas de concentragdes encontradas em aguas para consumo humano,
aguas de superficie, efluentes e afluentes de estacdes de tratamento de esgoto, em um panorama

geral para a América Latina (PENA-GUZMAN et al., 2019).

Tabela 2.3 — Concentragdes de propranolol encontradas em aguas de superficie em diferentes paises

Concentracio maxima ou faixa Pais ou regiao Referéncia
26 ng.L! Brasil (Rio Negro, AM) STARLING et al., 2019
590 ng.L™! Alemanha DAUGHTON & TERNES, 1999
10a215ng.L! Reino Unido ASHTON et al., 2004

Tabela 2.4 — Concentragdes de propranolol encontradas em efluentes de estagdes publicas de
tratamento de esgoto, em diferentes paises

Concentracio maxima ou faixa Pais ou regiao Referéncia
290 ng.L! Alemanha DAUGHTON & TERNES, 1999
16 a 284 ng.L"! Reino Unido ASHTON et al., 2004
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Tabela 2.5 — Faixas de concentragdes encontradas em adguas para consumo humano, aguas de
superficie e efluentes e afluentes de estagdes de tratamento de esgoto na América Latina

Faixa de concentracao Onde foi encontrado
7.000 a 50.000 ng.L! Agua para consumo humano
3,1a439ng.L! Aguas de superficie
39,6 a45,5ng.L! Efluentes de estagdes de tratamento de esgoto
3,86a153ng.L! Afluentes de estagdes de tratamento de esgoto

Fonte: PENA-GUZMAN et al., 2019

2.3. Métodos de remocao de farmacos de solucdes aquosas

Diversos sdo os possiveis sistemas, rotas € mecanismos de remog¢ao de farmacos; a
escolha do mais adequado dependera das caracteristicas (e propriedades fisico-quimicas) do
contaminante, configuracdo e parametros de operacdo do sistema, condi¢des ambientais
(AQUINO et al., 2013), e da eficiéncia e dos custos envolvidos no processo. Dentre os métodos
de remocgao, destacam-se tecnologias de sor¢ao (ou mudanga de fase), processos biologicos (ou
biotransformacao) e técnicas avancadas de oxidagdo. A adsor¢do, exemplo de tecnologia de
mudanca de fase, ¢ extensivamente utilizada no estudo de remocdo de contaminantes
(RODRIGUEZ et al., 2017; SIPMA et al., 2010) ¢ mais informagdes acerca dessa técnica serao

discorridas no item 2.4.

2.4. Adsorcao: Aspectos gerais e principais adsorventes

Diferentes processos fisicos, quimicos ou bioldgicos ocorrem ou se iniciam na
interface de duas fases. Caso ocorra uma mudanga de concentragao de determinada substancia
entre a interface e sua vizinhanga (devido a sua migracdo da fase liquida, como a agua, para
uma matriz adsorvente s6lida) esses processos sdo denominados adsor¢do. Em escala industrial,
ocorrem com interfaces (denominadas fluidos) do tipo gas-solido e liquido-s6lido; em escala
de laboratério, sao aplicados a todos os tipos de superficies (DABROWSKI, 2001). Fases
solidas, adsorventes, ligam-se a gases, vapores ou liquidos, adsorbatos, por proximidade de
interagdo (WEBB, 2003).

A maioria dos materiais solidos industriais apresentam heterogeneidade de
superficie, pois incluem adsorventes porosos com distribuicdo heterogénea de energia

superficial, numero de sitios e tamanho e forma dos poros (DABROWSKI, 2001; WEBB,



26

2003). De acordo com recomendacgdo IUPAC (1985), International Union of Pure and Applied
Chemistry, solidos podem ser divididos em trés categorias principais, de acordo com a sua
porosidade total. Classificacdes adicionais de tamanho de poros de solidos surgiram ao longo
dos anos e, embora de certa forma arbitrarias, essas classificacdes sdo ainda amplamente
utilizadas e estdo descritas na Tabela 2.6.

A adsor¢do ocorre em batelada ou processo continuo e envolve transferéncia de
massa em quatro etapas: (1) Transporte de adsorbato no seio da solucdo; (2) Difusdo do
adsorbato do seio da solugdo até a superficie externa do adsorvente; (3) Difusdo intraparticula
da superficie externa aos poros do adsorvente; (4) Interacdo com o adsorvente e ligacdo do
adsorbato as superficies interna e externa da particula adsorvente. As etapas (1) a (3) sdo de
transporte e a etapa (4), normalmente mais rapida, ¢ de adsor¢ao (TAN & HAMEED, 2017;
HO & MCKAY, 2000). A taxa global de adsorcao ¢ governada pela etapa que fornece a maior
resisténcia a transferéncia de massa (WEBER & SMITH, 1987). Além disso, a adsor¢do pode

ocorrer de duas formas: fisica ou quimicamente.

Tabela 2.6 — Tamanho de poros para solidos adsorventes

Classificacao de sélidos adsorventes Tamanho de Poros
Ultramicroporos Largura inferior a 0,7 nm (estreitos)
Microporos Largura ndo superior a 2 nm
Supermicroporos Microporos largos
Mesoporos Largura entre 2 € 50 nm
Macroporos Largura acima de 50 nm
Nanoporos Largura nao superior a 100 nm

Fonte: DABROWSKI, 2001; THOMMES et al., 2015

A adsor¢do fisica ocorre em todas as superficies e em condigdes favoraveis de
pressdo e temperatura (em geral, em temperaturas mais baixas), resultando de interagdes de Van
der Waals reversiveis. A adsorcdo quimica, altamente seletiva, ¢ o resultado de reacdes
quimicas especificas em superficies quimicamente ativas, ocorrendo em monocamada
(DABROWSKI, 2001; WEBB, 2003). Além disso, o equilibrio entre fases pode ser
estabelecido através de particulas neutras ou idnicas; no ultimo caso, se o processo de adsor¢ao
for acompanhado pela dessor¢ao simultanea de quantidade equivalente de espécies i0nicas da

superficie, o processo ¢ considerado de troca idnica (DABROWSKI, 2001). A dessor¢do ¢ o
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processo em que a quantidade de adsorbato na superficie do adsorvente progressivamente
diminui ao longo do tempo (THOMMES et al., 2015).

Formas analiticas de isotermas de adsor¢do (obtidas a temperatura constante € no
equilibrio entre a quantidade de material adsorvido e a pressdo ou concentragdo na fase
interfacial mono ou multicamada, moével ou parcialmente movel), sdo complexas devido a
heterogeneidade estrutural e energética dessas superficies s6lidas (DABROWSKI, 2001). Para
os microporos, todo o volume acessivel na superficie ¢ considerado para o fendomeno de
adsor¢do, que ocorre por preenchimento dos poros em processo primario de adsorcao fisica
(sendo necessarias avaliagdes complementares as suas isotermas). J4 no caso dos macro ou
mesoporos, a adsor¢do ocorre nas paredes dos poros, tornando a interpretacdo das isotermas de
adsor¢ao somente em termos de cobertura da superficie (THOMMES et al., 2015).

A adsor¢cdo, uma técnica facil, simples, rédpida e eficiente na remog¢ao de
micropoluentes organicos e inorganicos (THIEBAULT et al., 2015), ¢ de facil implementagao
e viabilidade técnica em unidades de esta¢do de tratamento de agua e esgoto (ARY A & PHILIP,
2016). Os adsorventes possuem uma grande area superficial especifica e afinidade
(THIEBAULT et al., 2015) com esses micropoluentes, podendo ser até mesmo de origem
natural, a exemplo do carbono ativado, argila mineral, ze6litas (THIEBAULT et al., 2015),
silica mesoporosa e nanotubos de carbono (ARYA & PHILIP, 2016). As argilas possuem um
papel importante nas estagdes de tratamento de dgua e esgoto, juntamente com o carvao ativado,
que muito embora seja amplamente utilizado devido a sua alta capacidade de adsor¢ao de metais
pesados, compostos organicos e biopolimeros, € mais caro, consideravelmente, do que as argilas
minerais (MERCURIO et al., 2019).

Adsorventes tradicionais, como silica gel, alumina e carbono ativado, possuem
distribuicao de tamanho dos microporos controlada por processo produtivo. Adsorventes mais
novos, como os alumino silicatos cristalinos ou zedlitas, ndo possuem distribuicdo de tamanho
dos microporos, os quais sdo controlados pela estrutura cristalina (RUTHVEN, 1984). Como
todas as outras técnicas, a adsor¢ao também possui seus pros e contras. Em alguns sistemas de
base adsortiva, observam-se limitagdes de conhecimento dos pardmetros de processo para um
aumento de escala produtiva (RODRIGUEZ et al., 2017). As argilas minerais e sua aplicagdo

para a remocao de contaminantes serdo explicadas detalhadamente no item 2.5.
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2.5. Uso de argilas como materiais adsorventes

Argilas minerais s3o abundantes na natureza e possuem diversas aplicagdes, desde
agentes de remediacdo e descontaminagdo ambiental (como nos tratamentos para despolui¢cdo
de 4gua e ar ou para desinfeccdo, separacdo e esterilizacdo) até agentes de substitui¢dao
ambiental (de materiais adsorventes com alta carga ambiental), sendo estudadas como
alternativas ao carvao ativado, com menor custo e alta performance e eficiéncia de adsor¢ao e
troca i6nica (MERCURIO et al., 2019). J4 amplamente estudadas para o tratamento de aguas,
argilas minerais sdo altamente eficientes na adsorcao de poluentes catidnicos, sobretudo a
bentonita, que possui boa capacidade de troca idnica, seletividade, regenerabilidade e baixo
custo, permitindo a sua utilizacdo em estacdes de tratamento de dgua e efluentes para a remogao
de micropoluentes (BERTAGNOLLI et al., 2011). Essa argila possui uma baixa toxicidade para
os organismos aquaticos (ADAMIS & WILLIAMS, 2005).

Argilas bentoniticas sdo qualquer argila composta predominantemente pelo
argilomineral montmorilonita (Mt), do grupo das esmectitas. A Figura 2.2 apresenta a estrutura
cristalina tipica de argilas do grupo (TEIXEIRA-NETO & TEIXEIRA-NETO, 2009). As
principais propriedades da bentonita podem ser derivadas dessa estrutura cristalina, sendo
formada por folhas de alumina octaédrica entre duas folhas de silica tetraédrica (argilomineral
tipo 2:1), e afetadas por variagdes na quantidade de agua intersticial e na capacidade de troca
cationica entre espagos lamelares (ADAMIS & WILLIAMS, 2005). Esses espagos, nos quais
se encontram as moléculas de dgua adsorvidas, contém cations passiveis de troca idnica, como
o Ca*", Mg?", K" ou Na* (TEIXEIRA-NETO & TEIXEIRA-NETO, 2009). Bentonitas cujo
cation predominante é Ca?" sdo denominadas calcicas e aquelas cujo cation predominante é o
Na', sodicas. O terceiro tipo sdo as bentonitas policatidnicas, onde se encontram todos os
cations acima. Essas argilas sao abundantes no Brasil (AMORIM et al., 2006) e, segundo o
Departamento Nacional de Produgao Mineral (DNPM), o Brasil conta com reservas de cerca
de 51,5 milhGes de toneladas, sendo 45,2% na Paraiba, 30,9% no Parana, 16,7% em Sao Paulo
e 7,3% na Bahia (MEDEIROS, 2016). Dentre as argilas do tipo 2:1, a montmorilonita est entre
as mais abundantes e tecnologicamente relevantes (TEIXEIRA-NETO & TEIXEIRA-NETO,
2009).
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Figura 2.2 — Estrutura cristalina tipica de argilas do grupo das esmectitas
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Fonte: TEIXEIRA-NETO & TEIXEIRA-NETO, 2009

De ampla aplicacdo industrial, as bentonitas podem ser utilizadas na produ¢ao de
diversos materiais. Para a bentonita seca moida, as suas aplicagcdes podem variar de pisos e
revestimentos (32,8%), graxas e lubrificantes (17,3%) e industrias de 6leos comestiveis (7,4%),
até ornamentacdo (1,4%) e ragdo animal (0,3%). J4 para a bentonita ativada, se destacam
aplicagoes para pelotizacdo de minério de ferro (47,8%), ragdo animal (16,7%), fundi¢ao
(14,5%), outros produtos quimicos (12,3%), construgdo civil (3,1%) e extracdo e
beneficiamento de minerais (1,6%) (MEDEIROS, 2016). Destacam-se também a industria de
exploragdo de petroleo e pocos tubulares aplicando a argila como constituinte de fluidos de
perfuracdo (AMORIM et al., 2006).

Porém, muitas vezes, as argilas sdo ineficientes na adsor¢cdo de contaminantes
hidrofobicos apolares e/ou de espécies organicas negativamente carregadas, o que torna
necessario tratamentos prévios de superficie com materiais catidnicos, como surfactantes,
polimeros e/ou nanoparticulas metalicas (elevada razao area superficial/volume), que tornem a
argila quimicamente modificada e com sitios ativos e interativos com maior gama de

contaminantes emergentes (com ponto 6timo de adigdo do material catidnico para balango entre
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impedimento estérico e efetividade de adsor¢ao dos sitios da argila) (OLIVEIRA et al., 2017,
ARYA & PHILIP, 2016).

Nos depositos de Boa Vista, Paraiba, as argilas bentoniticas Verde-lodo, Bofe e
Chocolate sao as mais encontradas. Naturalmente policationicas, podem-se realizar tratamentos
com Na;COs3 para que se tornem sodicas. Embora essas argilas apresentem cores e composi¢des
mineralodgicas semelhantes, apresentam propriedades reoldgicas diferentes apds o tratamento
com esse carbonato, condicionando aplica¢des diferentes para cada variedade de argila
(AMORIM et al., 2006). Além disso, podem ser tratadas com sal de amdnio quaternario para
aumento da capacidade adsortiva de compostos organicos aromaticos (CAVALCANTI et al.,
2010) ou calcinada. A argila Verde-lodo de diferentes regides do Brasil ja foi caracterizada e
utilizada como matriz adsorvente para diversos materiais, dentre eles corante (QUEIROZ et al.,
2016), derivados de petroleo (CAVALCANTI et al., 2010; BERTAGNOLLI et al., 2009),
farmacos, como o antibiotico ofloxacino (MARTINS et al., 2019) e a cafeina (OLIVEIRA et
al., 2018; OLIVEIRA et al., 2019), e metais pesados (FREITAS et al., 2017; CANTUARIA et
al.,2016; ALMEIDA NETO, 2011). Os principais adsorventes ja empregados para remocao de

propranolol de solugdes aquosas sao apresentados no item 2.6.

2.6. Adsorventes empregados para remociao de propranolol

Os B-bloqueadores, entre os farmacos mais consumidos de todo mundo, possuem
potencial de alcancar dguas superficiais ou de lixiviar em dguas subterraneas e se acumular em
sedimentos solidos. Um estudo de sor¢dao conduzido com propranolol em trés solos naturais e
argila (caulinita) demonstrou elevados coeficientes de adsorcao, segundo a Tabela 2.7 abaixo

(MASZKOWSKA et al., 2014).

Tabela 2.7 — Propriedades fisico-quimicas (Capacidade de Troca Cationica, CEC, e fracao de argila
no solo) e coeficientes de sor¢do estimados (Kp) para cada solo

Matriz sélida CEC Fracao de argila Coeficiente de sorcio, Kp
Solo podsélico 62 mmol.kg! 11,3% 47,93 £ 4,20 L kg™
Solo aluvial 856 mmol kg 16,7% 160,79 + 10,55 L kg™
Solo de turfa 531 mmol.kg! 7.2% 154,06 + 6,95 L kg™!
Argila mineral (caulinita) 30 mmol.kg! 100% 7,03 +1,18 L.kg"!

Fonte: MASZKOWSKA et al., 2014
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Outro estudo de adsor¢do de propranolol conduzido com um tipo de filossilicato
natural de montmorilonita (Mt), contendo Na Mt > 99% e quartzo/feldspato como fases
menores, de formula estrutural [(Si3,83Alo,11)(A11,43Fe8f§8Mgo,3o)O1o(OH)2]Nao,41, demonstrou
um elevado potencial de remog¢ao do propranolol com a argila, atingindo 96% de remog¢ao em
menos de 1 minuto (ORTA et al., 2019). A capacidade de adsorcao da argila em diferentes

concentragoes iniciais do farmaco ¢ apresentada na Tabela 2.8.

Tabela 2.8 — Capacidade de adsor¢do de propranolol por um tipo de montmorilonita natural em
diferentes concentragdes iniciais do farmaco

Concentracio inicial de propranolol Capacidade de adsorcao
0,5a 10 mg.L! 91 a99%
20 mg.L! 81%
80 mg.L! 65%

Fonte: ORTA et al., 2019

Demais estudos de adsor¢do do propranolol ja foram previamente reportados em
trabalhos utilizando mica sintética, 6xido de grafeno, carvao ativado, ferro liquido i6nico (um
adsorvente de nova geragdo) e argila atapulgita modificada. A Tabela 2.9 apresenta os
percentuais maximos de remog¢ao do farmaco em diferentes matrizes solidas, bem como o
tempo para atingir o equilibrio. A Tabela 2.10 apresenta a capacidade de adsorc¢ao no equilibrio,
em diferentes matrizes s6lidas. Dos processos descritos na Tabela 2.9, destacam-se um elevado
percentual de remogao para argila do tipo filossilicato natural, com cerca de 96% de remocao
(para concentragio inicial de farmaco de 10 mg.L!) e o processo hibrido de catalise oxidativa
avangada (POA) com adsorcao para carvao ativado em presenga de radiacdo ultravioleta e

peréxido de hidrogénio (H20) (para concentragdo inicial de fairmaco de 50 mg.L™!).
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Tabela 2.9 — Concentracao inicial de propranolol, percentuais maximos de remocao em diferentes
matrizes solidas e tempo para atingir o equilibrio para diferentes adsorventes

Concentracio Percentual Tempo
Matriz adsorvente Referéncia
inicial adsorcao equilibrio
Filossilicato natural Mt 10 mg.L! ~96% (pH 6,5) <1min  ORTA etal, 2019
MARTIN et al.,
Mica sintética Na-mica-4 10 pg.mL™! 97% 24 horas 2018
MARTIN et al.,
Mica sintética Cjs-mica-4 10 pg.mL™! <35% 24 horas 2018
, 68% (pH 2) KYZAS et al.,
Oxido de grafeno 60 mg.L! 180 min
51% (pH 8) 2015
Ferro liquido i6nico 50 pg.L! 90% (pH 9) 40 min ALl et al., 2017
Carvio ativado, UV 50 mg.L! 76% (pH 5-6) 90min  COSTA etal., 2018
Carvao ativado, H,O» 50 mg.L! 80% (pH 5-6) 90min  COSTA et al., 2018
Carvio ativado, UV/H,0» 50 mg.L! ~100% (pH 5-6) 90min  COSTA et al., 2018

Tabela 2.10 — Concentracdo inicial de propranolol e capacidade experimental de adsor¢do no
equilibrio para diferentes adsorventes

Matriz adsorvente

Concentracio

inicial

Capacidade de adsorcio

no equilibrio

Referéncia

Filossilicato natural Mt

Ferro liquido i6nico

Argila attapulgita (magnésio
silicato) ativada com acido
Compdsito magnético ternario
Attapulgita/Fe;04/Oxido

Grafeno

Oxido de grafeno

Dioxido de titanio, TiO,

10 mg.L!

50 pg.L!
25 mg.L!
50 mg.L!
50 mg.L!
10 mg.L!
60 mg.L!

6 mg.L!

2,298 + 0,003 mg.g™!
(8,86 = 0,01 pmol.g™)

0,09 mg.g! (0,30 umol.g™")
29,39 mg.g! (99 pmol.g™")

49,34 mg.g! (167 umol.g™)

42,07 mg.g"! (162 umol.g™)

ORTA et al.,
2019
ALl et al.,
2017
DENG et al.,
2011

DENG et al.,
2019

Até 8,69 mg.g!' (33,5 umol.g!) KYZAS et

Até 43,89 mg.g! (169 umol.g™) al., 2015
0,09 mg.g! (0,3 umol.g™!) (pH 5) YE et al.,
0,68 mg.g! (2,3 umol.g™!) (pH 9) 2013

Estudos de afinidade de propranolol com diferentes materiais adsorventes argilosos

demonstraram o potencial satisfatorio de remoc¢ao desse farmaco com as argilas bentoniticas
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Bofe (uma vermiculita expandida) e Verde-lodo calcinada. Partindo de concentragdo inicial de
90 umol.L™! para a solugdo de propranolol, a argila verde-lodo calcinada apresentou elevada
afinidade com o farmaco, 100% de adsorcao e capacidade de remogdo no equilibrio (qc) de 9,46
pumol.g' (MAIA et al., 2017). J4 a argila bentonita Bofe, partindo de uma concentragio inicial
de 100 umol.L™!' do farmaco, apresentou também elevada afinidade, 98% de adsorgdo € q. de
10,85 + 0,06 pmol.g' (COELHO et al., 2018). Esses estudos também apresentam resultados de
afinidade do propranolol com outros adsorventes alternativos, como as argilas bentoniticas
Fluidgel (natural) e Spectrogel® do Tipo C (comercial) (MAIA et al., 2017), as macrofitas
aquaticas Salvinia natans e Pistia stratiotes, a alga marrom Sargassum filipendula e o residuo

obtido da extracdo de alginato dessa mesma alga (COELHO et al., 2018).

2.7. Avaliacio do processo adsortivo e estudo de remocao de farmacos

Mecanismos de adsor¢do e dessorcdo sdo uma combinacdo de etapas cinéticas
elementares (WEBB, 2003). Dois parametros importantes para a determinacao do processo de
adsor¢do sao o mecanismo € a constante cinética adsortiva, parametros cinéticos que
determinam tanto o tempo de permanéncia necessario para conclusdo da adsor¢do, quanto as
etapas relacionadas ao fendmeno de transferéncia de massa de adsorbato e eficiéncia de
adsorc¢ao do material adsorvente. A cinética de adsor¢ao ja foi amplamente investigada para
controle de contaminantes em aguas ¢ depende da interagao entre adsorbato e adsorvente e das
condi¢cdes de operagdo do sistema (HO, 2004).

Além disso, o fenomeno de adsor¢do pode ser caracterizado pelas isotermas de
adsor¢do fisica, que fornecem informagdes e caracteristicas importantes dos adsorventes
industriais, como volume e tamanho dos poros, distribuicdo de energia e area de superficie
especificas, mecanismos de adsor¢do (conectados as interacdes intermoleculares entre
adsorbato e adsorvente) e parametros termodinamicos, além de demonstrar a quantidade da
substancia adsorvida, quando comparado a sua concentracao no seio da solucao a temperatura
constante (DABROWSKI, 2001). Para estudos em banho finito em que o volume total de
solucdo ndo varia de maneira significativa, a quantidade de adsorbato removida por unidade de
massa de adsorvente (q;) ¢ dada pela Equagdo 2.1 (TAN & HAMEED, 2017), enquanto o
percentual de adsorcdo, pela Equacdo 2.2 (ORTA et al., 2019).

(Co —CIV 2.1)

q: = m
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(Co — €)100 (2.2)
%adsorgéo = C—
0

Sendo:

t o tempo de contato ou reagdo (min);

g, capacidade de adsor¢do por unidade de massa adsorvente no tempo t (mg.g™);

C, a concentragio de adsorbato no seio da solu¢do no tempo inicial (mg.L™?);

C; a concentracio de adsorbato no seio da solugdo no tempo t (mg.L);

V o volume total da solugdo (sistema) (L);

m a massa de adsorvente adicionada (mg).

O processo de adsor¢do, a caracterizacdo de materiais adsorventes e sua possivel
aplicac¢do envolvem o estudo de propriedades de equilibrio e cinéticas. O equilibrio de adsor¢ao,
por sua vez, ¢ governado por parametros termodinamicos e descrito de maneira compreensivel
pelas isotermas de adsor¢dao (TAN & HAMEED, 2017; DOUVEN et al., 2015). Os itens 2.7.1
a 2.7.3 a seguir irdo apresentar a cinética de adsor¢do e seus principais modelos, as isotermas

de equilibrio e pardmetros termodinadmicos associados ao fenomeno de adsorcao.

2.7.1. Cinética de adsorc¢do e modelos cinéticos

Equagdes cinéticas demonstram a dependéncia da taxa de reagdo com as
concentragdes dos reagentes e podem ser determinadas experimentalmente, usando dados
coletados de experimentos. Segundo Douven et al. (2015), os experimentos de adsor¢do em
batelada podem ser descritos por nimeros adimensionais, caracterizar diferentes regimes e
expressar a influéncia das varidveis do material (como coeficiente de difusdo e concentra¢ao na
saturagdo) e da operacdo (como tamanho de particulas e volume e concentracdo inicial de
solucao) no processo (DOUVEN et al. (2015). Os principais modelos aplicados a cinética de

farmacos serao apresentados nos itens 2.7.1.1 a 2.7.1.5.

2.7.1.1.  Modelo de pseudoprimeira ordem

O primeiro modelo, apresentado por Lagergren (1898), ¢ chamado modelo
pseudoprimeira ordem e descreve a adsor¢ao com base na capacidade dos sélidos em adsorver
substancias em solucdes aquosas (HO, 2004). Esse modelo se aplica a interagdo de uma
molécula isolada com a superficie do material adsorvente (WEBB, 2003) e pode ser descrito

pela Equagado 2.3 (HO & MCKAY, 1998).
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dq; (2.3)

Fre ki(qe — q¢)

Sendo:

t o tempo de contato ou reacao (min);

q¢ a capacidade de adsor¢dio no tempo t (mg.g™');

q. a capacidade de adsor¢do no equilibrio (mg.g™);

k, a constante de taxa de adsorc¢io de pseudoprimeira ordem (min™).

Aplicando-se as condi¢des de contorno inicial e final, g, =0 emt=0e¢ q; = q; em
t =t, obtém-se a Equacao 2.4 (HO, 2004), descrita pelas mesmas varidveis da ultima equagao.

G = qo(1— e (2.4)

A constante de taxa (kq) ¢ fungdo das condi¢des de processo e influenciada por
condigdes experimentais como temperatura e pH. Além disso, em casos ja descritos na
literatura, a equagao de pseudoprimeira ordem ndo se ajusta a todo intervalo de pontos, sendo
geralmente aplicavel ao intervalo inicial de tempo de 20 a 30 minutos ou em tempos longos o
suficiente em que o sistema estd proximo ao equilibrio. Nesse sentido, torna-se necessario
extrapolar dados experimentais em t = o e tratar q. como parametro ajustavel por tentativa e
erro (HO & MCKAY, 1998; TAN & HAMEED, 2017; DOUVEN et al., 2015; HO & MCKAY,
2000).

2.7.1.2.  Modelo de pseudossegunda ordem

Se o modelo for descrito pela interagao a partir da separagao da molécula adsortiva
em duas ou mais entidades atdbmicas ou moleculares (ions ou radicais), e cada entidade formar
uma ligacdo com sitios ativos individuais da superficie, o0 mecanismo ¢ pseudossegunda ordem
(WEBB, 2003) e pode ser descrito pela Equagao 2.5 (HO & MCKAY, 1998).

dq;

at = ky(q. — qt)z

(2.5)

Sendo:

t o tempo de contato ou reagdo (min);

q¢ a capacidade de adsor¢io no tempo t (mg.g™');

q. a capacidade de adsor¢do no equilibrio (mg.g™);

k, a constante de taxa de adsorcio de pseudossegunda ordem (mg.g™!.min™!).
Aplicando-se as condi¢des de contorno inicial e final, g, =0emt=0¢ q; = g, em

t = t, obtém-se as Equagdes 2.6 e 2.7, formas integrada e linearizada, respectivamente (HO &
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MCKAY, 1998; HO & MCKAY, 2000), que podem ser descritas pelas mesmas variaveis da

ultima equagao.

G= ———— ougq, = g2 (26
‘ Lz + L ‘ ¢ 1 + szet
k,qz e
t 1 1 2.
4 ka9 qe

Se o sistema pode ser descrito por cinética de pseudossegunda ordem, entdo um
grafico de t/q; versus o tempo de contato ou reacdo (t) deve gerar uma relagdo linear entre as
variaveis, € os valores de g, ¢ k, podem ser determinados, respectivamente, a partir dos

coeficientes angulares e lineares da reta (HO & MCKAY, 2000).

2.7.1.3.  Modelo de difusdo intraparticula

O modelo de difusdo intraparticula, também chamado modelo de Weber e Morris
(1963), assume que, se a etapa limitante da taxa ¢ a difusdo intraparticula, entdo um grafico de
capacidade de adsor¢io (q,) versus a raiz quadrada do tempo de contato ou reagdo (t/?) deve
gerar uma linha reta, a qual pode passar pela origem (HO & MCKAY, 2000). Esse modelo ¢
descrito pela Equagdo 2.8 (WEBER & MORRIS, 1963).

qe = kit'/* +c (2.8)

Sendo:

t o tempo de contato ou reagdo (min ou h);

q. a capacidade de adsor¢io no tempo t (mg.g™! ou mmol.g™);

2 ou mol.g"!.min""?);

k; a constante da taxa de difusdo intraparticula (mg.g.min!

¢ o coeficiente linear referente a0 modelo (mg.g™! ou mmol.g™).

Esse modelo assume que existe equilibrio na interface sélido- liquido e que os
coeficientes de transferéncia de massa para a fase liquida (k;) e solida (k) sdo constantes e
independentes das taxas de transferéncia de espécies concorrentes (sistemas multicomponentes)
(WEBER & SMITH, 1987). O modelo pode ser utilizado para a elucidacdo do mecanismo de
adsorcdo, que ¢ controlado, basicamente, por trés fases: a primeira delas, caracterizada pela
rapida difusdo externa e adsorcao superficial na particula; a segunda, pela adsor¢ao gradual,
controlada pela difusdao intraparticula e limitada pela taxa de difusdo; e por fim, a terceira,

correspondente ao estagio final de equilibrio e diminui¢do da difusdo intraparticula, devido ao

baixo gradiente de concentragdo do adsorbato em solug¢do e a menor quantidade de sitios
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disponiveis no adsorvente. Nesse caso, os graficos de capacidade de adsorc¢ao (q;) versus a raiz
quadrada do tempo de contato ou de reagdo (t'/?) podem apresentar multilinearidade e
processos adsortivos regidos por mais de um estagio de transferéncia de massa, sendo o segundo

estagio de difusdo intraparticula, onde ¢ possivel aplicar a Equagao 2.8 (CHEN et. al, 2003).

2.7.1.4.  Modelo de resisténcia a transferéncia de massa em filme externo

O modelo de resisténcia a transferéncia de massa em filme externo ¢ comumente
utilizado na modelagem experimental de adsor¢cdo em banho finito. Esse modelo assume que:
(1) Particulas de adsorvente sdo esféricas e uniformes; (2) A concentragao no seio da solugdo ¢
uniformemente distribuida (mistura perfeita); (3) A adsor¢do ocorre na superficie da particula
(sendo a difusdo intraparticula negligenciada); (4) O equilibrio quimico ¢ rapidamente
alcancgado; (5) O sistema opera a volume constante; (6) O processo de adsor¢do ¢ isotérmico.
Nesse modelo, o balango de massa do sistema pode ser descrito pela Equacao 2.9, bem como a
taxa de variagdo da concentracao de adsorbato no seio da solugdo, proporcional a for¢ca motriz
para a adsor¢ao ocorrer na superficie da particula de adsorvente, pela Equagdo 2.10. Assumindo
equilibrio de fases na superficie liquido-solido segundo modelo de isoterma de Langmuir, que
serd apresentado na Se¢do 2.7.2, obtém-se a Equagdo 2.11 da cinética de adsor¢ao em filme

externo (PURANIK et al., 1999).

C— C, (2.9)
qdc = W
S
dc (2.10)
E = —kmS(C - Cp)
dCy ks (2.11)

_ 2
&= WK [(C— C)(1+ KiCoCp)?

Sendo:

t o tempo de contato ou reagdo (min);

q¢ a capacidade de adsor¢dio no tempo t (mg.g™!);

C a concentragio de adsorbato no seio da solugdo no tempo t (mg.L™!);

C, a concentragio de adsorbato no seio da solu¢do no tempo inicial (t=0) (mg.L™!);
C, a concentragdo de adsorbato na interface liquido-solido (mg.L);

W, a massa de sélido adsorvente adicionada por unidade de volume (g.L™!);

k., o coeficiente de transferéncia de massa em filme externo (m.s™');

s a 4rea superficial especifica do adsorvente por unidade de volume (m2m™);
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Gmax 2 capacidade maxima de adsor¢do de Langmuir do adsorvente (mg.g™!);

K, a constante de equilibrio de adsor¢do (L.g™).

As Equagdes 2.10 e 2.11 representam equagdes diferenciais ordindrias de primeira
ordem para o modelo cinético de adsorcdo, as quais podem ser resolvidas simultaneamente

utilizando as condig¢des iniciais C (t=0) =1 e C, (t=0) =0 (PURANIK et al., 1999).

2.7.1.5. Modelo de Boyd

O modelo de Boyd permite avaliar a etapa limitante do processo de adsorcao, a
partir do calculo do coeficiente de difusdo efetivo do adsorbato no adsorvente. A fragdo de
soluto adsorvido até o equilibrio, F, ¢ descrita pelas Equacdes 2.12 ¢ 2.13 e o parametro B ¢
descrito pela Equacdo 2.14 (BOYD et al., 1947; GUPTA & ALIL 2001; HO & MCKAY, 2000;
REICHENBERG, 1953).

F(t) = qt/q (2.12)
6w 1 (2.13)
F@©)=1-— z — exp [-n?Bt]
n=1
72D, (2.14)
B=—

Sendo:

t o tempo de contato ou reagdo (min);

q: a quantidade de soluto adsorvido apés tempo t (mg.g™');

do a quantidade de soluto adsorvido apds tempo infinito (equilibrio) (mg.g™!);

D; o coeficiente de difusdo efetivo do adsorbato no adsorvente (m2.min™');

r o raio médio da particula adsorvente (que se assume esférica) (m);

B um parametro da equacgio (h™).

Ao longo do tempo, todos os pontos que representam a soma na Equacdo 2.13
convergem de modo assintético e os termos de maior valor se tornam pequenos e despreziveis,
0 que permite reescrever essa equacao: Se 0 < F < 0,85, a Equacdo 2.13 pode ser reescrita na
Equacdao 2.15 e se 0,85 < F < 1, a Equagdo 2.13 pode ser reescrita na Equagdo 2.16
(REICHENBERG, 1953).

o — (2.15)
Bt=2m— — — 21 [1— —
T Ty 3
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2 (2.16)
Bt = —In (?(1 - F)>

Em casos de adsor¢ao em solugdes aquosas, a cinética de sor¢ao pode ser controlada
pela difusdao em filme liquido ou por fendmeno quimico de reagdo. Se a taxa ¢ controlada por
difusdo, a constante da taxa varia inversamente com o tamanho da particula e a espessura do
filme liquido; se a taxa for controlada por reagdo quimica, a constante da taxa serd independente
do diametro das particulas e da taxa de fluxo, e dependera somente das concentragdes de
particulas na solucdo e da temperatura do sistema (HO & MCKAY, 2000).

Quando dados de F (t) experimentais sao substituidos por dados de Bt calculados
e esses valores de Bt sdo plotados em funcdo de t, é possivel observar certa linearidade e retas
que indicam a etapa controladora do processo de transferéncia de massa. Se a reta passar pela
origem, a etapa controladora sera de difusdo intraparticula; porém, se ndo passar pela origem,
a etapa controladora serd, em sua natureza, de difusao em filme externo a particula (GUPTA &
ALIL 2001). O valor de B, Equacao 2.14, ¢ dado pelo coeficiente angular da reta. Em baixas
concentragdes, mesmo com consideraveis margens de erro experimental, nem sempre se
encontra uma correlagdo linear entre os valores Bt ¢ t (REICHENBERG, 1953).

Para cada valor obtido de F, existem correspondentes valores de Bt, calculados
através das Equagdes 2.15 ou 2.16, e de D;, calculado através da Equacdo 2.14. O coeficiente
de difusdo ¢ composto por dois componentes principais, devido a difusdo simultdnea dos
adsorbatos através de: poros de diferentes larguras e campos elétricos diferentes ao longo do
caminho adsortivo. Na superficie do adsorvente, particularmente, a difusdo ocorre em poros

mais largos e através de forgas de interacdo eletrostaticas mais fracas (GUPTA & ALI 2001).

2.7.2. Isotermas de adsorcdo e modelos de equilibrio

As isotermas de adsor¢do representam o equilibrio de concentragao de soluto na
fase fluida (ou liquida) e sua concentragdo nas particulas de adsorvente, a uma determinada

temperatura. Os tipos de isotermas sdo descritos na Figura 2.3 (MCCABE et al., 2000).
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Figura 2.3 — Tipos de isotermas de adsorgdo
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Fonte: Traduzida e adaptada de MCCABE et al., 2000

Isotermas lineares possuem relagdes proporcionais entre a quantidade de soluto
adsorvida e sua quantidade livre em solugdo. Isotermas favoraveis alcancam altos niveis de
adsor¢ao, mesmo em baixas concentragdes de adsorbato em solucao. Isotermas desfavoraveis,
por outro lado, geram baixas quantidades de soluto adsorvido. O caso limite de isotermas
extremamente favoraveis ¢ a adsorcdo irreversivel, onde a quantidade de soluto adsorvida
independe da concentracdo, mesmo em seus valores mais baixos (MCCABE et al., 2000).

De acordo com recomendacdo da IUPAC (1985), International Union of Pure and
Applied Chemistry, as isotermas de fisissor¢ao podiam ser agrupadas em seis tipos. No entanto,
nos ultimos 30 anos novos tipos de isotermas foram identificados e novas classificagdes
surgiram intimamente ligadas as estruturas porosas especificas dos materiais. Em 2015, oito
classificagdes passaram a definir as isotermas de adsor¢do fisica e os loops de histerese

associados a cada uma elas. A Figura 2.4 resume essas classificagdes (THOMMES et al., 2015).
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Figura 2.4 — Classificagdo das isotermas de adsorg¢ao fisica
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Fonte: Traduzida de THOMMES et al., 2015

As isotermas reversiveis do Tipo I sdo caracteristicas de adsorventes microporosos
com superficies externas relativamente pequenas. A etapa limitante ¢ regida pelo volume
acessivel de microporos, mas ndo pela area superficial interna. As isotermas do tipo I (a)
caracterizam materiais com microporos estreitos (de dimensdes moleculares de largura < ~ 1
nm) e as isotermas do Tipo I (b), materiais com distribuicdo de tamanho de poros em faixa mais
ampla, incluindo microporos maiores e possivelmente mesoporos estreitos (< ~ 2,5 nm)
(THOMMES et al., 2015).

As isotermas reversiveis do Tipo Il sdo caracteristicas de materiais adsorventes nao
porosos ou macroporosos ¢ sua forma ¢ o resultado da adsor¢do irrestrita em mono ou
multicamada. Seu ponto de inflexdo B corresponde a conclusdo da adsor¢ao em monocamada
e o inicio da adsorcdo em multicamada, que geralmente parece aumentar ilimitadamente
(THOMMES et al., 2015).

Ja as isotermas do Tipo III, embora também sejam caracteristicas de s6lidos ndo

porosos ou macroporosos, nao possuem o ponto de inflexdo B. Dessa maneira, as forgas de

interagdo entre adsorvente e adsorbato sdo relativamente fracas, ndo permitindo a identificacao
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da monocamada. As moléculas sdo adsorvidas de maneira finita e agrupadas nos sitios mais
favoraveis da superficie do solido adsorvente (THOMMES et al., 2015).

As isotermas do Tipo IV sdo caracteristicas de adsorventes s6lidos mesoporosos.
As forcas de interacao entre adsorvente e adsorbato sdo determinantes do comportamento de
adsor¢do, a qual segue uma fase inicial em monocamada e multicamada nas paredes dos
mesoporos, seguida pela condensagdo dos poros e formagao de um plato de saturagdo final de
comprimento variavel. Para isotermas do Tipo IV (a), a condensagdo capilar ¢ seguida de
histerese, o que significa que a largura do poro excedeu um tamanho critico, dependente do
sistema e de sua temperatura. Ja nas isotermas do Tipo IV (b), reversiveis, os mesoporos sao de
menor largura, conicos ou cilindricos e fechados em sua extremidade (THOMMES et al., 2015).

As isotermas do Tipo V sdo semelhantes as do Tipo III e caracteristicas de
interacdes entre adsorvente e adsorbato fracas, com agrupamento molecular seguido por
preenchimento dos poros, comumente observadas na adsor¢do de dgua em adsorventes
hidrofébicos micro ou mesoporosos. Por fim, as isotermas do Tipo VI, reversiveis, representam
uma adsor¢do camada por camada em superficies ndo porosas altamente uniformes
(THOMMES et al., 2015).

Além das isotermas de adsor¢do fisica descritas acima, isotermas de adsor¢do de
compostos organicos em fase liquida podem ser divididas em quatro classes de acordo com a
inclinagdo inicial da curva, podendo ser do tipo “S” (orientagdo vertical de moléculas
adsorvidas na superficie), “L” (normais ou de Langmuir, com moléculas planas adsorvidas na
superficie, ou de ions orientados verticalmente com forte atragdo intermolecular), “H” (alta
afinidade, do inglés High Affinity, com solutos adsorvidos como micelas idnicas ou como ions
de alta afinidade trocados por ions de baixa afinidade) e “C” (curvas lineares com solutos que
penetram no solido mais prontamente do que o solvente). As curvas L sdo as mais conhecidas
e a curva L2 ocorre na maioria dos casos de adsor¢ao de solucdo diluida. Poucos casos dos
outros tipos de isotermas foram registrados. A Figura 2.5 apresenta as quatro classes e suas

principais subclasses (GILES et al., 1960).
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Figura 2.5 — Classificagdo das isotermas de adsor¢do de compostos organicos em fase liquida
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Fonte: Traduzida de GILES et al., 1960

Diversos modelos j& foram estudados e reportados desde o final do século XIX na
tentativa de analisar a cinética de adsor¢do em fase liquida e definir expressdes gerais para os
sistemas tipo solido-liquido. As isotermas mais comumente utilizadas para modelar os
processos de adsor¢ao sao os modelos de Langmuir, Freundlich e Dubinin-Radushkevich (DR)
(DABROWSKI, 2001). Suas respectivas equagdes sao descritas pelas Equagdes 2.17 a 2.21 e

estdo apresentadas na Tabela 2.11 abaixo.

Tabela 2.11 — Comparacao entre isotermas mais comumente modeladas a processos de adsor¢ao

Ano Modelo Equacio Referéncia
. QmaxKL Ce .
1918 L = —— 2.17 L , 1918
angmuir qe 1+ K,C,) (2.17) angmuir
1926 Freundlich Ge = KFCel/ n (2.18) Freundlich & Hatfield, 1926

Ge = Xmexp (—Kpre?) (2.19)  Dubinin & Radushkevich, 1947
Dubinin-
1947 E = (2Kpg) /2 (2.20) Dang et al., 2009
Radushkevich (DR)
e=RTIn(1+1/C,) (2.21) Dang et al., 2009
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Para a equacio de Langmuir, sendo:

q. a quantidade de soluto adsorvido na fase solida no equilibrio (mmol.g™!);

Gmax @ capacidade maxima de adsor¢io de Langmuir do adsorbato (mmol.g™);

K, a constante de equilibrio isotérmico de adsor¢do de Langmuir (L.mmol™");

C, a concentra¢io em solugio da substancia adsorvida no equilibrio (mmol.L™).
Para a equacio de Freundlich, sendo:

q. a quantidade de soluto adsorvido na fase solida no equilibrio (mmol.g™!);

K a constante de Freundlich para capacidade adsortiva [(mmol.g™!).(L.mmol™!)!];
C, a concentragio da substincia adsorvida no equilibrio (mmol.L);

n a constante empirica adimensional de Freundlich (mede intensidade de adsorcao).
Para a equacido de Dubinin-Radushkevich (DR), sendo:

q. a quantidade de soluto adsorvido na fase solida no equilibrio (mmol.g™);

X, a capacidade de adsorgdo relacionada ao volume de microporo (mmol.g™!);
Kpr a constante associada a energia livre média de adsor¢do (mol%.J2);

g o potencial de Polanyi (J.mol™");

E a energia livre média (kJ.mol™).

Langmuir derivou, pela primeira vez, um conceito de adsor¢do monocamada, a
partir dos estudos cinéticos de superficies energeticamente homogéneas e solidas. Sua proposta
se aplica a adsor¢ao quimica, com algumas restri¢des a adsor¢ao fisica (LANGMUIR, 1918;
DABROWSKI, 2001). Para K; = 1, a isoterma ¢ extremamente favoravel; para K; < 1, ela ¢
proxima do linear (MCCABE et al., 2000).

Ja a equacao empirica de Freundlich foi primeiramente proposta por Bemmelen.
Porém, ¢ conhecida como equacdo de Freundlich, pois ele adicionou importincia a ela e
popularizou o seu uso. Seu modelo ¢ empirico e baseado na adsorcdo em superficies
heterogéneas (com propriedades varidveis ou distribuidas desigualmente ao longo da superficie
do adsorbato), sendo aplicavel aos processos de adsor¢do ndo ideais ou multicamadas. Suas
constantes representam, respectivamente, a extensao do processo de adsorcao, K, e o grau de
ndo-linearidade, ou fator de heterogeneidade, entre adsorvente e adsorbato, n (DABROWSKI,
2001;THIEBAULT et al., 2015). Geralmente, os valores de n entre 2 e 10 representam
adsor¢des boas, n entre 1 e 2, as adsor¢des moderadamente dificeis € n menor que 1, ruins. Para
n < 1, pode ser necessaria a dosagem de adsorvente muito alta para remog¢ao de uma quantidade

apreciavel e razoavelmente quantificavel de soluto (TREYBAL, 1980). Valores de 1/n <1 sdo
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geralmente melhor ajustaveis, particularmente em adsor¢do em fase liquida (MCCABE et al.,
2000).

Dubinin-Radushkevich (DR), por fim, propds a teoria acerca do enchimento
volumétrico de microporos e estendeu a sua abordagem tedrica para explicar a heterogeneidade
de adsorventes, sendo um modelo satisfatoriamente aplicado para a adsorcdo de espécies
organicas em materiais argilosos. Nesse modelo, a energia livre média, E, ¢ capaz de predizer
se 0 mecanismo de adsorc¢do envolve troca idnica ou adsorg¢io fisica. Se E < 8 kJ.mol’!, espera-
se fisissor¢do. Porém, se E > 8 kJ.mol™!, o processo adsortivo segue modelo de troca idnica
(DABROWSKI, 2001; THIEBAULT et al., 2015).

Nesse contexto, as isotermas de adsor¢ao ajudam a projetar sistemas experimentais,
avalid-los a partir de modelos isotérmicos e descrever os diferentes processos de superficie do
adsorvente com adsorbato, o tipo de monocamada ou multicamada e a capacidade de adsor¢do

do adsorvente.

2.7.3. Grandezas termodindmicas

A espontaneidade de um processo de adsor¢do pode ser determinada a partir de
parametros termodindmicos, como as varia¢des de entalpia (AH), de energia livre de Gibbs
(AG) e de entropia (AS), a constante de equilibrio termodinamico (K,) e a energia de ativagao
(E,), descritas pelas Equacdes 2.22 a 2.24 (HILLS JR., 1977). Os processos endotérmicos
possuem variagdo de entalpia positiva (AH > 0), enquanto os processos exotérmicos possuem
variacao negativa (AH < 0). Os processos espontaneos possuem variacdo de energia livre de
Gibbs negativa (AG < 0), enquanto os ndo-espontaneos possuem variagao positiva (AG > 0).
Os adsorventes com alta afinidade pelo adsorbato possuem variagdo de entropia positiva (AS >
0), enquanto os de baixa afinidade possuem uma variagdo negativa (AS < 0). De modo geral, a
adsor¢do ¢ um processo exotérmico que gera, em ultima analise, energia de adsor¢ao (mesmo
que para iniciar o processo, um aporte adicional de energia de ativagdo seja necessario). A
reversdo do processo de adsor¢do requer adi¢do de energia, que ¢ representada pela

profundidade do poco de potencial (WEBB, 2003).

AG = AH —TAS (2.22)
AS  AH

_ A4S _ad 223

ke =7~ 71 (223)

E,= AH +RT (2.24)



46

Sendo:

K, a constante de equilibrio termodinadmico da reacdo de adsor¢do (adimensional);

E, a energia de ativacio da adsorcdo (J.mol™!);

R a constante universal dos gases (8,314 J.mol'.K™!);

T a temperatura (K).

Adsorbatos neutros, fracamente carregados ou solucdes diluidas de adsorbatos
carregados podem ter seu coeficiente de atividade aproximado a 1. Nesse caso, considerando-
se concentracdes suficientemente baixas, K. pode ser obtido através da Lei de Henry (Equagao

2.25), permitindo o cdlculo de AG e demais constantes termodinadmicas. O grafico de InK,
versus 1/T fornece o calculo de AH e AS, a partir dos coeficientes angular (— A?H) e linear (AITS)

da reta, respectivamente. Calores de adsor¢io fisica sdo da ordem de 2 a 20 kJ.mol!, enquanto
os calores de adsor¢do quimica, da ordem de 80 a 200 kJ.mol™! (LIU, 2009).
qe = K.C, (2.25)

Sendo:

q. a quantidade de soluto adsorvido na fase solida no equilibrio (mmol.g™);

C, concentragdo em solugdio da substincia adsorvida no equilibrio (mmol.L™).

O calor envolvido durante processo de adsor¢ao ¢ medido calorimetricamente a
pressao e volume constantes. O calor de adsor¢ao ¢ composto por duas parcelas: (1) O calor de
interagdo das moléculas de adsorbato com a superficie do adsorvente e (2) O calor das
interagdes laterais entre moléculas de adsorbato. Esse segundo calor é pequeno e geralmente
negligenciado, de modo que apenas as interagdes entre adsorbato-adsorvente sejam
consideradas para as avaliacdes tanto de superficies homogéneas (energeticamente uniformes,
cujo calor de adsor¢ao independe da fracao de superficie recoberta), quanto das heterogéneas
(energeticamente ndo uniformes, cujo calor de adsor¢do varia com a fragdo da area da superficie
recoberta) (ERBIL, 2006).

O calor isostérico de sorcao (gg) pode ser obtido diretamente das equagdes de
isotermas e pela teoria termodinamica de Clausius-Clapeyron, sendo uma funcao da
temperatura ¢ do conteido de umidade do material. As Equagdes 2.26 e 2.27 representam os
métodos grafico e integral de calcular o calor isostérico, respectivamente, a partir da equagao
de Clausius-Clapeyron, e requerem duas séries de dados, em duas isotermas de temperatura
proximas o suficiente uma da outra para que seja possivel aplicar o modelo. Nao ha diferenca
significativa reportada entre os dois métodos, que sao aplicados somente quando a adsorcao ¢

termodinamicamente reversivel (CHEN, 2006; ERBIL, 2006).
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dinC,
qs = R e (2.26)
(7)
qs (1 . <
InC, = R \7 + constante de integragao (2.27)

Sendo:

qs o calor isostérico de adsor¢do para cobertura de superficie fixa (J.mol™');
R a constante universal dos gases ideais (8,314 J.mol'.K™");

C, a concentragio de adsorbato no equilibrio (mmol.L);

T a temperatura absoluta na isoterma (K).

2.7.4. Simulacdo molecular e modelagem matemadtica

A simulagdo molecular utiliza modelos matematicos tedricos para representar as
estruturas quimicas de moléculas e estabelecer relacdes quantitativas com suas propriedades
fisico-quimicas. Em uma importante e crescente area de estudos cientificos, os descritores
moleculares quanticos tém sido amplamente utilizados no estudo de inibidores de corrosdo e na
quimica de farmacos e produtos para agricultura. Por fornecerem analises mais aprofundadas
de parametros quimicos, como eletronegatividade e dureza, ¢ possivel aplica-los em sistemas
de adsorcao e estudar a fundo a remog¢ao de componentes de solugdes aquosas, por permitirem
explicar caracteristicas fisicas, como estrutura eletronica e parametros de reatividade, a partir
de base teorica rigorosa. A Teoria Funcional da Densidade (DFT, do inglés Density Functional
Theory) permite calcular de maneira detalhada as propriedades geométricas e predizer
descritores moleculares quanticos da molécula, incluindo as energias dos orbitais moleculares
de maior energia ocupado (HOMO, do inglés high occupied molecular orbital), Eyomo, € de
menor energia desocupado (LUMO, do inglés low unoccupied molecular orbital), E; 0, bem
como a diferenga de energia entre eles, AE. Com base nesses valores, sao determinados o
potencial quimico (i), a dureza quimica global (1) e o indice geral de eletrofilicidade (w), a
partir das Equacdes 2.28 a 2.31 (SOUZA et. al, 2018; ANDRADE et. al, 2020).

B (Exomo + ELumo)
2

) +E
7= H0M02 LUMO (2.29)

AE = Enomo — Erumo (2.30)

W= (2.28)
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W2

= % (2.31)

w

Para a adsorcdo, essa analise contribui para a obten¢do da reatividade quimica do
adsorbato e suas potenciais interagdes com a matriz adsorvente. Moléculas com baixas
diferencas de energia entre os orbitais sdo geralmente reativas, enquanto moléculas com altas
diferengas de energia entre os orbitais possuem maior estabilidade (SOUZA et. al, 2018;

ANDRADE et. al, 2020).

2.8. Técnicas e analises para caracterizacdo de materiais adsorventes

Moléculas simples ou macromoléculas sdo constituidas de &tomos e formam uma
estrutura tridimensional com distancias e angulos de ligagcdes quimicas definidos, apresentando
determinada simetria, estrutura molecular e propriedades, que podem ser utilizadas para
controle de qualidade durante a manufatura, estabelecimento de correlacdes com propriedades
ou obtencdo de dados de modificagdo do material. As técnicas de espectroscopia no
infravermelho e difracdo de raios X sdo exemplos de caracterizacdo de natureza quimica, que
revelam, respectivamente, os tipos de grupos funcionais presentes na molécula e a estrutura
cristalina do material (CANEVALORO, 2005; PAVIA et al., 2012). Por outro lado, muitas
propriedades fisicas sdo dependentes do comprimento e massa molar da molécula. Anélises
térmicas e de microscopia sdo exemplos de avaliagdo de propriedades fisicas gerais

(CANEVALORO, 2005).

2.8.1. Anadalises térmicas (TGA e DTA)

A analise térmica possui como um dos principais objetivos avaliar as propriedades
fisicas dos materiais em fun¢do da temperatura, refletindo em mudangas fisicas (sublimagao,
evaporagdo, absor¢do, dessor¢ao ou adsor¢do) ou quimicas (mudanga nos estados fisicos ou
degradagdo) do material (a partir de programas especificos de temperatura e controle de
atmosfera). Experimentos de andlise térmica podem ser conduzidos isotermicamente (a
temperaturas constantes), ou ndo-isotermicamente (com resfriamento ou aquecimento a taxas
constantes) (CANEVALORO, 2005).

A andlise termogravimétrica, TGA, € um processo continuo, o qual envolve a
variacao de massa do material com a temperatura ou o tempo. As curvas de TGA sao afetadas,

principalmente, pelas propriedades fisicas da amostra (como massa, volume e forma),



49

atmosfera de andlise (inerte ou oxidante) e condi¢des operacionais do equipamento (LUCAS et
al.,2001).

Ja a analise térmica diferencial, DTA, envolve o monitoramento de eventos
endotérmicos e exotérmicos que envolvam troca de calor. As propriedades sdo, entdo, medidas
pela diferenca de temperatura entre a amostra e uma referéncia termicamente inerte. Os eventos
térmicos em DTA podem ser, basicamente, de primeira ou segunda ordem. Transi¢des de
primeira ordem apresentam variacdo de entalpia (por absor¢do de energia, endotérmicas, ou
liberacdo de energia, exotérmicas), formando picos. Ja transi¢cdes de segunda ordem apresentam
variagdo de capacidade calorifica (a exemplo da transi¢do vitrea, que altera a linha de base em

forma de S) (CANEVALORO, 2005).

2.8.2. Difracao de raios X (DRX)

Ha trés métodos analiticos baseados em raios X: Absor¢do, Fluorescéncia e
Difracao. A técnica de difracdo utiliza espalhamento coerente da radiacdo por estruturas
organizadas (cristais), que permite estudos da morfologia de materiais e a determinagdo da
estrutura e fragdo cristalina. Em equipamentos analiticos de difragdo, a geracdo de raios X
ocorre por bombardeamento de uma fonte com elétrons de alta energia, que, ao incidirem sobre
o alvo, provocam a emissdo de fotons de radiacdo com caracteristicas especificas (de
intensidade e comprimento de onda) dependentes do alvo bombardeado (CANEVALORO,
2005). Para o calculo da distancia interplanar basal, segue-se a lei de Bragg e utiliza-se a
Equagdo 2.32, a qual correlaciona o angulo de difracdo com a distancia entre os planos

(caracteristicos e especificos de cada fase cristalina) (ALBERS et. al, 2002).

_ nAi
~ 2sen@

(2.32)

Sendo:

d a distancia interplanar (nm ou A);

n um numero inteiro ¢ adimensional referente a ordem de difracdo ou reflexao;
A o comprimento de onda dos raios X incidentes (A);

0 o angulo de difragado (°).
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2.8.3. Espectroscopia no infravermelho por transformada de Fourier (FT-IR)

Espectroscopia € o estudo da interagdo da radiacdo eletromagnética com a matéria,
a qual pode interagir em trés processos: absor¢ao, emissao e espalhamento. A espectroscopia
vibracional estuda a transi¢ao das vibragdes moleculares normais e compreende técnicas de
absor¢do que se baseiam em principios fisicos distintos, o infravermelho e o Raman, mas que
propiciam resultados complementares das frequéncias moleculares vibracionais fundamentais
(CANEVALORO, 2005).

Um espectrometro de infravermelho revela os tipos de grupos funcionais presentes
em uma molécula e determina as posigdes e intensidades relativas de todas as absor¢des, ou
picos, na regido do infravermelho e os registra graficamente. O grafico de intensidade de
absor¢dao versus nimero de onda (ou comprimento de onda) ¢ chamado de espectro no

infravermelho (PAVIA et al., 2012).

2.8.4. Microscopia eletronica de varredura (MEYV)

Os diferentes constituintes presentes em um material interagem com a luz de forma
propria, fazendo-se necessario sistemas de microscopia adequados para analise. O tamanho da
estrutura a ser analisada, de modo geral, determina o tipo de instrumento. O microscopio 6ptico
analisa escala micrométrica e o microscopio eletronico, a uma resolugdo de detalhes menores
que 1 nanometro. O microscopio eletronico utiliza elétrons para a formagdo da imagem, sendo
o de varredura o mais versatil, com imagens de alta profundidade de foco, tridimensionais e de
alta resolucdo de detalhes. A Tabela 2.12 compara diferentes, e principais, técnicas de
microscopia, sendo microscopia Optica (OM), microscopia eletronica de varredura (MEV) e

microscopia eletronica de transmissdao (MET) (CANEVALORO, 2005).

Tabela 2.12 — Comparagdo entre as técnicas de microscopia optica e eletronica

Propriedades oM MEV MET
Resolugdo 200 nm 10 nm 0,2 nm
Ampliacdo 2 a2.000 20 a 100.000 200 a 2.000.000
Observagao Interior ou superficie Superficie Interior ou superficie

Meio Ambiente Alto ou baixo vacuo Alto vacuo
Preparo de amostra Facil Facil Dificil

Fonte: CANEVALORO, 2005
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2.8.5. Picnometria a gas hélio

A picnometria a gas hélio ¢ uma técnica para medida de densidade real de materiais.
ApoOs preparagdo da amostra e ativagao por degaseificacdo a elevada temperatura, o material ¢
colocado em um recipiente de volume conhecido e preenchido com gas hélio. Assumindo que
0 gis ndo seja adsorvido nem absorvido no processo, o volume de adsorvente, e
consequentemente sua densidade real, ¢ calculado a partir do balango de massa de expansao do

gés (KELLER & STAUDT, 2005).

2.8.6. Porosimetria de mercurio

A porosimetria de mercurio ¢ uma técnica de caracterizagdo util para materiais
porosos e amplamente utilizada para medir o tamanho de poros na faixa de 3,5 nm a 500 um,
fornecendo a distribuicdo de tamanho de poros, o volume total de poros ou porosidade, a
densidade aparente e a area superficial especifica do material (PADHY et al., 2007; GIESCHE,
2006). Esse método ¢, entdo, util para a investigacdo de materiais macroporosos € mesoporosos,

mas nao microporosos, sendo limitado a raios superiores a 1 nm (KELLER & STAUDT, 2005).

2.8.7. Fisissorcdo de nitrogénio (BET)

A medida da superficie BET, parametro caracteristico de materiais porosos, pode
ser obtida apos adsor¢cdo monocamada de gés nitrogénio a 1 atm e 77,3 K, temperatura de
ebulicao desse gas, e permite a obtenc¢do da area superficial especifica do adsorvente (KELLER

& STAUDT, 2005).

2.8.8. Determinacdo do ponto de carga zero (pHzprc)

O potencial zeta, ou ponto de carga zero, pHzrc, ¢ uma medida da magnitude das
interacdes eletrostaticas (repulsivas ou atrativas) entre particulas. A analise desse potencial
ajuda a entender e determinar propriedades de adsor¢do, quando particulas de adsorvente se
encontram em solugdes aquosas ou fase liquida, eletricamente carregadas negativa ou
positivamente e cercadas por ions de carga oposta. A medida dessas cargas € essencial para as

analises do potencial adsorvente de materiais a partir do seu ponto isoelétrico, pH no qual o
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adsorvente possui carga zero e ndo possui carga para atrair o adsorbato (DAVRANCHE et al.,

2003).

2.9. Possiveis destinos para argilas contaminadas: Recuperacio e regeneracio

Uma vez ja utilizadas para processos de adsor¢do de fdrmacos, argilas tornam-se
materiais contaminados e necessitam de uma disposi¢do correta, que pode ser desde o descarte,
segundo Politica Nacional de Residuos Solidos (PNRS) no Brasil, até a sua recuperagao,
reciclagem e/ou regeneracdo. Segundo resolu¢des RDC ANVISA n° 306/2004 e CONAMA n°
358/2005, residuos quimicos no estado sélido que apresentem risco potencial a saide ou ao
meio ambiente, que ndo forem submetidos a processo de reutilizagdo, recuperacdo ou
reciclagem, devem ser submetidos a tratamento ou a disposi¢do final especifica. Por se tratar
de residuos perigosos classe I, podem ser dispostos em aterros para residuos perigosos ou
submetidos a reciclagem térmica, comumente chamada de co-processamento (GOVERNO
FEDERAL, BR, Lei n° 12.305/10, 2010), no qual o residuo ¢ queimado e se transforma em
energia e matéria-prima para a industria cimenteira.

Quando utilizada e saturada, a argila pode ser substituida por material novo ou
regenerado. O termo regenera¢do implica em uma dessor¢ao do adsorbato da superficie do
material adsorvente. Diferentes técnicas podem ser empregadas, incluindo uso de solugdes
acidas, basicas ou tampoes, e extragdo por solventes organicos, as quais dependem das
caracteristicas dos materiais utilizados e dos custos envolvidos no processo de reciclagem e
reutilizacdo da argila (ALI & GUPTA, 2006; ANDRADE et al., 2018). A regeneragdo se trata
de uma solugdao ambientalmente mais sustentavel, pois reduz a quantidade de material virgem
utilizado, além de permitir a reutilizacao dos residuos, que, por motivos diversos, nem sempre
podem seguir para a rota correta de descarte.

Ha estudos reportados em literatura cientifica de dessor¢do de prata em argila
Verde-lodo (CANTUARIA et al., 2016) e dessor¢ao de propranolol em nanocompoésito de
ferro, o qual atingiu dessor¢cdo méaxima de 92% em solu¢do aquosa de HCI (ALI, ALOTHMAN
& ALWARTHAN, 2017), e de propranolol em 6xido de grafeno, que atingiu dessor¢ao de 67%
em metanol (KYZAS et al., 2015). Estudos aprofundados sobre o limite de ciclos de reuso sao
necessarios para também entender a exaustdo e a capacidade de argila de passar por ciclos

consecutivos de adsor¢do/dessor¢ao (TAN et al., 2015).
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2.10. Principais contribuicdes cientificas e impacto do trabalho

Conforme discorrido anteriormente, ¢ de extrema importancia o estudo de
contaminantes emergentes e sua remocao efetiva de solugdes aquosas. O caso do propranolol,
metabolizado pelo figado e excretado pelo organismo na urina como versdes metabolicas pouco
alteradas (ASHTON et al., 2004), altamente persistente (RASTOGI et al., 2015), parcialmente
removido por processos convencionais de tratamento de 4dgua e efluentes (ASHTON et al.,
2004) e prejudicial a organismos aquaticos (MASZKOWSKA et al., 2014) esta presente em
sistemas hidricos de todo o mundo, o que torna o seu estudo de extrema relevancia cientifica
em nivel global.

Diversas sdo as tecnologias empregadas no tratamento de aguas, esgoto e efluentes,
porém, a adsorcao se destaca por possuir baixo custo de operacao. Nela, argilas sio comumente
utilizadas como adsorvente, a exemplo da argila Verde-lodo, abundantemente encontrada na
Paraiba, Brasil, a qual possui comprovadamente elevada afinidade com propranolol. Trabalhos
recentes de estudo desse farmaco com outras matrizes adsorventes foram citados, o que ressalta
a sua importancia e relevancia e exalta a novidade cientifica do tema. O trabalho de Orta et al.
(2019), por exemplo, descreve uma cinética altamente favoravel (atingindo 96% de remogao
em menos de 1 minuto), porém uma capacidade de adsor¢ao no equilibrio muito baixa, de 8,86
+ 0,01 umol.g” (ou 0,00886 + 0,00001 mmol.g'), a uma concentracdo inicial de formaco
relativamente alta (10 mg.L™"), comparada as concentracdes ambientais.

Nesse contexto, este trabalho complementa a literatura do propranolol a partir do
estudo da sua remogao por argila Verde-lodo, podendo servir de base para estudos futuros que
envolvam a adsor¢do de compostos farmacéuticos por adsorventes alternativos, ou envolvam o
entendimento dos mecanismos de adsor¢cdo de propranolol em sistemas multicomponentes,
sintéticos ou reais. Além disso, ratifica a viabilidade do uso de um adsorvente alternativo ao

carvao ativado.
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3. MATERIAIS E METODOS

Nesse item sdo apresentados os materiais e metodologias experimentais envolvidos
nos estudos de pH, planejamento experimental, cinético, de equilibrio, modelagem molecular e

na caracterizacao do adsorvente antes e depois do processo de adsor¢ao.

3.1. Ensaios de adsorcio: Materiais e metodologia experimental

3.1.1. Materiais: Adsorvente e adsorbato

O cloridrato de propranolol com elevado grau de pureza (em massa) foi obtido
através de doacao da empresa MagisPharma (Campinas/SP, Brasil) e as suas solugdes aquosas
foram obtidas por dilui¢des em agua ultrapura de osmose reversa (OS20LXE, Gehaka, Brasil).
A argila Verde-lodo foi obtida em sua forma bruta através de doagdo da empresa Dolomil
Industrial LTDA (Boa Vista/PB, Brasil), moida e classificada com peneiras Mesh Tyler
(Granutest, Brasil) para obtencao dos didmetros médios de particulas de 0,855 mm (ALMEIDA
NETO, 2011; CANTUARIA et al, 2016; FREITAS, 2016; OLIVEIRA, 2018) e,
posteriormente, calcinada em mufla (Q31/8M-251, Quimis) a 500 °C por 24 horas para
estabilidade e desidroxilagdo (ALMEIDA NETO, 2011).

3.1.2. Metodologia experimental
3.1.2.1.  Estudo de efeito do pH

Foram realizados trés ensaios comparativos da capacidade adsortiva da argila em
diferentes valores de pH: pH = natural (sem controle, de 4,58), pH = 3 e pH = 6 (de acordo com
critério de especiacdo da molécula de farmaco). Para isso, 1,6 g de argila calcinada na
granulometria de 0,855 mm foram adicionados a 800 mL de solu¢dao de farmaco (1 mmol/L)
em béquer de 1000 mL. A solucdo foi agitada magneticamente (em equipamento modelo LGi
SCIENTIFIC, LGI-MSH-5) por 24 h a temperatura ambiente de (23 £ 2) °C, com velocidade
suficiente para homogeneizac¢ao. O pH da solu¢do foi monitorado e controlado continuamente
por pHmetro (Hanna, HI-2221) nas primeiras 12 h, das 24 h totais de durag@o dos ensaios. A
oscilagdo de pH foi de + 0,5. Solu¢des de NaOH e HCI (a 0,1 mmol.L") foram gotejadas para

ajuste do pH, quando necessario. Aliquotas de 1 mL foram coletadas periodicamente, diluidas
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a proporcao 1:10 e filtradas em filtros de teflon com membrana de politetrafluoroetileno
hidrofilizada para seringas (25 mm, 0,45 pm) (Macherey-Nagel). A concentracdo final foi
medida por espectrofotdmetro UV-VIS (modelo Mini 1240, Shimadzu) no comprimento de
onda méximo de absor¢do, medido a 289 nm. Testes no branco contendo 800 mL de agua
ultrapura e 1,6 g de argila foram realizados nas mesmas condi¢des, com controle do pH inicial.
A quantidade total adsorvida foi calculada pela Equacdo 2.1, bem como o percentual de

remogao pela Equagdo 2.2, ja descritos no item 2.7.

3.1.2.2.  Andalise de parametros experimentais por planejamento experimental

Foi adotada a estratégia de delineamento composto central rotacional (DCCR), para
trés variaveis independentes: a massa de adsorvente por volume de solugdo (X; ), a concentragao
inicial de propranolol em solugdo (X;) e velocidade de agitagdo (X3). Os niveis -1 e +1 de cada
parametro foram definidos com base em literatura, nos limites dos equipamentos ou em ensaios
anteriores; a massa de adsorvente em seu ponto central foi definida de acordo com estudo de
influéncia do pH; a concentracao inicial de propranolol, de acordo com os limites de detec¢ao
do espectrofotometro UV-VIS (UVmini-1240, Shimadzu); e a velocidade de agitacdo, de acordo
com os limites do shaker (SI-600R, Jeio Tech). Para os pontos centrais (nivel 0) foram
realizadas 3 repeti¢cdes e para a parte axial, variou-se cada varidvel individualmente em —a € +a
(-1,6818 e +1,6818). O planejamento, descrito na Tabela 3.1, foi util para determinacao das

condicdes Otimas de operagdo para o estudo cinético.

Tabela 3.1 — Planejamento experimental para determinag@o das condigdes base do estudo cinético

Niveis
Variaveis
-1,6818 -1 0 +1 +1,6818

X 1= Massa de adsorvente por

0,032 0,1 0,2 0,3 0,368

volume de solucio [g.(50 mL) ']

X, = Concentracio inicial de

0,064 0,2 0,4 0,6 0,736

cloridrato de propranolol (mmol.L ")
X3 = Velocidade de agitaciao (rpm) 116 150 200 250 284

Os ensaios foram realizados com 50 mL de solucdo de propranolol em contato com

a argila, contidos em Erlenmeyer de 125 mL e agitados por 24 horas em shaker, a temperatura
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constante de 25 °C. Apods esse periodo, foram centrifugados a 4.000 rpm por 10 minutos
(Centurion Scientific, modelo Cence L600), filtrados (filtro Millipore com 0,45 pm de didmetro
de membrana) e pequenas aliquotas de solugao foram retiradas e analisadas por espectroscopia
UV-VIS (no comprimento de onda maximo, de 289 nm). A quantidade total adsorvida de
propranolol foi calculada pela Equacdo 2.1 e o percentual de remocado, pela Equacdo 2.2,
descritos no item 2.7. Com o auxilio de programa computacional (Minitab® 19 Analytical
Software e Excel Microsoft Office 365), os resultados foram submetidos a analise de variancia
(ANOVA) para identificagdo dos fatores para a cinética.

Como o pH ndo se mostrou um fator significativo para o processo de adsor¢ao do
sistema de cloridrato de propranolol e argila Verde-lodo calcinada, o pH das solugdes, para o

planejamento experimental, nao foi monitorado ou controlado, mas sim mantido natural.

3.1.2.3.  Estudo cinético de remog¢do em banho finito

Ap0s a determinacao dos melhores fatores experimentais, definidos no item 3.1.2.2,
trés novos ensaios foram realizados, seguindo os procedimentos experimentais desse mesmo
item, com quantidade de argila fixa de 0,032 [g/(50 mL)], agitacdo do shaker a 200 rpm e
frascos Erlenmeyer de 125 mL contendo 50 mL de solucdo de farmaco nas concentragdes
iniciais de 0,184, 0,368 e 0,736 mmol.L"!. Como o pH ndo se mostrou um fator significativo
para o processo de adsorcao, o pH das solucdes, no estudo cinético, ndo foi monitorado ou
controlado, mas sim mantido natural.

Aliquotas de 1 mL foram coletadas periodicamente, em tempos que variaram de 1
minuto a 20 horas. Os liquidos sobrenadantes foram filtrados (filtro Millipore, 0,45 pm de
diametro de membrana) e pequenas aliquotas de solucdo foram retiradas e analisadas por
espectroscopia UV-VIS (no comprimento de onda maximo, de 289 nm). A quantidade total
adsorvida de propranolol foi calculada pela Equagdo 2.1, e o percentual de remocdo pela
Equagdo 2.2, descritos no item 2.7.

Os modelos de pseudoprimeira e pseudossegunda ordens, difusdo intraparticula,
resisténcia a transferéncia de massa em filme externo e de Boyd foram utilizados para ajuste
aos resultados, que foram analisados por programas estatisticos (Minitab® 19 Analytical
Software, OriginPro 8 da Origin Lab, Maple 17 e Excel Microsoft Office 365) para a
determinagdo do tempo de equilibrio, bem como da avaliacdo do mecanismo de transferéncia

de massa.
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O programa Minitab® 19 Analytical Software foi utilizado para ajuste dos modelos
de Boyd (linear) e difusdo intraparticula (linear para cada uma das trés regides definidas), o
programa OriginPro 8, para ajuste dos modelos de pseudoprimeira (ndo-linear, categoria
exponencial, fun¢ao BoxLucasl) e pseudossegunda (nao-linear, categoria Hyperbola, fungdo
RectHyperbola) ordens e o programa Maple 17, para calculo da capacidade adsortiva pelo
modelo de resisténcia a transferéncia de massa em filme externo (a qual foi posteriormente
ajustada aos dados experimentais através do programa OriginPro 8). O Excel Microsoft Office
365 foi utilizado para suporte e gerenciamento dos dados, bem como para calculo do coeficiente
de determinacgdo (R?), do Desvio Médio Relativo (DMR) e do critério de Akaike corrigido
(AICc).

3.1.2.4.  Estudo das isotermas de equilibrio

Isotermas de equilibrio foram obtidas em trés diferentes temperaturas, de 20, 30 e
40 °C. Foram realizadas em shaker, com agitagao de 200 rpm, quantidade de argila fixa de
0,032 [g/(50 mL)], em frascos Erlenmeyer de 125 mL contendo 50 mL de solugdo de farmaco
em concentracdes que variaram de 0,05 a 3,00 mmol.L"!, durante 24 h (tempo acima do
necessario para garantir o equilibrio termodinamico, segundo item 3.1.2.3). Como o pH ndo se
mostrou um fator significativo para o processo de adsorcao, o pH das solugdes, para o estudo
das isotermas de equilibrio, ndo foi monitorado ou controlado, mas sim mantido natural.

Os liquidos sobrenadantes foram filtrados (em filtro Millipore, 0,45 um de didmetro
de membrana) e pequenas aliquotas de solugdo foram retiradas e analisadas por espectroscopia
UV-VIS (no comprimento de onda maximo, de 289 nm). A quantidade total adsorvida de
propranolol foi calculada pela Equagdo 2.1 e o percentual de remogao, pela Equacgao 2.2,
descritos no item 2.7.

Os resultados foram analisados por programas estatisticos (OriginPro 8 e Excel
Microsoft Office 365) e ajustados aos modelos de Langmuir, Freundlich e Dubinin-
Radushkevich. Grandezas termodindmicas e calor isostérico foram avaliados através das
Equagdes 2.22 a 2.27, detalhadas no item 2.7.3.

O programa OriginPro § foi utilizado para ajuste dos modelos de Langmuir (ndo-
linear, categoria Hyperbola, fungao RectHyperbola) ¢ de Freundlich (ndo-linear, categoria
Origin Basic Functions, fungao Allometricl). O programa Excel Microsoft Office 365 foi
utilizado para célculo do potencial de Polanyi e da capacidade adsortiva do modelo de Dubinin-

Radushkevich, para as trés temperaturas analisadas, e o programa OriginPro 8, para calculo
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dos parametros desse modelo (X,,, € Kpr), a partir da curva de qe versus o quadrado do potencial
de Polanyi (ndo linear, categoria Exponential, fungdo Exp2PModl). O Excel Microsoft Office
365 foi utilizado também para suporte e gerenciamento dos dados, bem como para célculo do
coeficiente de determinacdo (R?), do Desvio Médio Relativo (DMR) e do critério de Akaike
corrigido (AICc).

3.1.2.5.  Simulag¢do molecular e modelagem matematica

A estrutura molecular tridimensional (3-D) do propranolol foi obtida através do
software Avogadro. A geometria de minima energia e os descritores quimicos quanticos foram
analisados através de céalculos de DFT no programa Gaussian 09 usando o nivel de teoria
B3LYP (Becke, 3 parametros, Lee-Yang-Parr), extensivamente aplicado a moléculas de
tamanho intermedidrio, com resultados satisfatorios e em tempos razoavelmente curtos
(ANDRADE et. al, 2020), e a variacao padrao 6-31G(d) foi aplicada ao conjunto de dados para
as energias moleculares mais baixas.

A partir dessa teoria, foram realizados calculos para detalhar as propriedades
geométricas e calcular os descritores moleculares quanticos do propranolol, incluindo as
energias dos orbitais moleculares HOMO e LUMO e a diferenga de energia entre eles. Com
base nesses valores, foram determinados o potencial quimicos (i), dureza quimica global (1) e

indice geral de eletrofilicidade (o), através das Equacdes 2.28 a 2.31, detalhadas no item 2.7.4.

3.2. Ensaios de caracterizacdo: Finalidade e condi¢coes operacionais

A Tabela 3.2 descreve e resume as técnicas utilizadas para caracterizagao da argila
Verde-lodo calcinada, antes e apos processo de adsor¢do do farmaco cloridrato de propranolol.
Os ensaios foram realizados no Laboratorio de Recursos Analiticos e Calibracao (LRAC) e no
Laboratério de Engenharia Ambiental e Laboratério de Engenharia e Processos Ambientais
(LEA/LEPA), ambos pertencentes a Faculdade de Engenharia Quimica (FEQ) da Universidade
Estadual de Campinas (Unicamp). Em todos os casos, as amostras de argila foram secas em
estufa a vacuo para completa remog¢ao de umidade do material (45 °C para a argila pds processo

adsortivo — ou seja, contaminada — e 60 °C para a argila pré processo adsortivo).
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Tabela 3.2 — Descricdo das analises de caracterizagdo, finalidade e condigdes operacionais

Analise

Finalidade de avaliacao

Condicoes Operacionais

Analises térmicas

(TGA e DTA)

Efeito da temperatura sobre a
degradacgio e estabilidade

térmica do material

DTG-60, marca Shimadzu.
Aquecimento de Typ,p a 1.000 °C, a

20 °C.min", fluxo N; a 50 mL.min™".

Difracdo de raios X

(DRX)

Estrutura cristalina

X Pert-MPD, marca Philips.

Didmetro de particula inferior a

0,074 mm, compactadas em suporte.
Faixa de varredura 5° a 90°, passo de
0,02°, velocidade 0,02°s, voltagem 40
kV, corrente 40 mA e comprimento de

onda da radia¢io KaCu de 1,54056 A.

Espectroscopia no
infravermelho com
transformada de

Fourier (FT-IR)

Grupos funcionais

Nicolet 6700, marca Thermo Scientific.
Pastilhas de KBr em comprimentos de
onda na faixa de 4000 a 400 cm™!, por

método de refletancia difusa.

Microscopia
eletronica de

varredura (MEV)

Morfologia da superficie (ETD)

e analise de composi¢ao (EDS)

LEO 440i, marca LEO.
Metalizagao das amostras com ouro,

porta-amostras com fita de carbono.

Picnometria a gas

hélio

Densidade real

AccuPyc Il 1340, marca Micromeritics.

Porosimetria de

mercurio

Densidade
aparente/Distribuicdo de

tamanho de poros

AutoPore IV, marca Micromeritics.

Variagao de pressao: 0,5 a 52000 psia.

Fisissor¢do de

nitrogénio (BET)

Area superficial especifica

NOVA 1200e, marca Quantachrome
Inst.

Amostras tratadas termicamente a vacuo
a 300 °C por 3 h (para completa
eliminagdo de agua e condensados).
Temperatura de ebuli¢do do N; liquido e
com pressao relativa (P/Py) variando

entre 0,10 ¢ 0,99.
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3.2.1. Anadlises termicas (TGA e DTA)

As analises termogravimétricas foram realizadas com a utilizagdo do equipamento
DTG-60, marca SHIMADZU, do LEA/LEPA/FEQ/Unicamp. As analises foram realizadas em
atmosfera inerte (nitrogénio, N, com fluxo de 50 mL.min!), de temperatura ambiente, Ty,
até 1.000 °C, com taxa de aquecimento de 20 °C.min"'. Essas andlises possuem como finalidade

avaliar o efeito da temperatura sobre a degradacgdo e estabilidade térmica do material.

3.2.2. Difracado de raios X (DRX)

Realizada com o equipamento X ’PERT-MPD, da marca Phillips, do LRAC/FEQ/
Unicamp, considerando compactacdo em suporte especifico e didmetro de particula inferior a
0,074 nm. A analise tem como finalidade avaliar a estrutura cristalina do material, caracteristica
de cada fase. Condigdes de analise: Faixa de varredura de 5° a 90°, passo de 0,02°, velocidade
0,02°s, voltagem 40 kV, corrente de 40 mA e comprimento de onda da radiacio KaCu de
1,54056 A. A distancia interplanar basal foi calculada pela Equagdo 2.31, descrita no item 2.8.2.

3.2.3. Espectroscopia no infravermelho por transformada de Fourier (FT-IR)

Realizada com o equipamento Nicolet 6700, da marca Thermo Scientific, do LRAC/
FEQ/Unicamp. As amostras foram analisadas sob pastilhas de KBr em comprimentos de onda
na faixa de 4.000 e 400 cm™! pelo método de refletancia difusa. A andlise possui como finalidade

avaliar os grupos funcionais presentes na amostra.

3.2.4. Microscopia eletronica de varredura (MEYV)

Realizada com equipamento LEO 440i, marca LEO, do LRAC/FEQ/Unicamp. As
amostras foram metalizadas com ouro e fixadas no porta-amostras com fita de carbono. A
analise tem como finalidade avaliar a morfologia da superficie (através de detector ETD) e da

analise de composic¢ao (através de detector EDS).
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3.2.5. Picnometria a gas hélio

Realizada com o equipamento AccuPyc Il 1340, da marca Micromeritics, que se
encontra no LEA/LEPA/FEQ/Unicamp. A analise tem como finalidade determinar a densidade

real do material.

3.2.6. Porosimetria de mercurio

Realizada com o equipamento AutoPore IV, da marca Micromeritics, do LEA/
LEPA/FEQ/Unicamp, com variagdo de pressdo de 0,5 a 52.000 psia. A andlise possui como
finalidade a determinagdo da densidade aparente do material e a distribui¢do de tamanho de

poros.

3.2.7. Fisissor¢do de nitrogénio (BET)

Realizada com equipamento NOVA 1200e, da marca Quantachrome Inst., ¢
pertencente ao LEA/LEPA/FEQ/Unicamp. As amostras foram tratadas termicamente e a vacuo
a 300 °C por 3 h antes da andlise para a completa eliminacdo de dgua e condensados. As
isotermas de adsorcdo e dessor¢do de nitrogénio foram obtidas considerando-se particulas de
tamanho médio de 0,855 mm, na temperatura de ebulicdo do nitrogénio liquido e com pressao
relativa (P/Po) variando entre 0,10 ¢ 0,99. A analise possui como finalidade determinar a area

superficial especifica do material.
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4. RESULTADOS E DISCUSSAO

Nesse item sdo apresentados todos os resultados obtidos nos estudos de pH,
planejamento experimental, cinético, de equilibrio, modelagem molecular e caracterizagdo do

adsorvente antes e depois do processo de adsorcao.

4.1. Estudo de efeito do pH

A Tabela 4.1 apresenta as concentragdes iniciais de adsorbato, Co, os valores de
capacidade de adsor¢do e o percentual de remocdo apds 24 horas, gq,, ¢ %Remyy,,
respectivamente, nas trés condi¢des analisadas: pH = natural (sem controle, 4,58), pH =3 e pH

=6.

Tabela 4.1 — Concentragdes iniciais de adsorbato, Cy, capacidade de adsor¢ado e percentual total de
adsorcao apos 24 horas, g5, ¢ %Rem,,, respectivamente, nas trés condigdes de pH analisadas

Co nominal (mmol.L") Cjreal (mmolL') pH dasolucio ¢q,, (mmol.g?) %Remy,
1,000 0,995 3,00 0,24694 49,64 %
1,000 1,000 Natural (4,58) 0,30249 60,50 %
1,000 1,025 6,00 0,32258 62,97 %

Fonte: Autora, 2020

A Figura 4.1a apresenta os graficos comparativos de capacidade de adsorcao e
percentual de remogao durante 24 horas, nas trés condi¢des analisadas. Observam-se resultados
similares para a quantidade de propranolol adsorvida em pH natural e pH 6. Porém, valores
consideravelmente menores foram encontrados para pH 3. Ja a Figura 4.1b apresenta a titulagdo
potenciométrica do acido conjugado (acido de Bronsted-Lowry) do propranolol em fun¢ao do
pH.

O potencial zeta da argila Verde-lodo calcinada ¢ de 5,4 (abaixo de seu potencial
de 6,1, quando em sua forma bruta), o que indica que proximo desse pH sua superficie possui
carga nula ou ligeiramente negativa, sendo favordvel a adsorcdo de espécies carregadas
positivamente. A curva de determinagdo de potencial zeta por titulagdo potenciométrica dessa
argila ¢ apresentada na Figura 4.1c (ALMEIDA NETO et al., 2012). Para os valores de pH
analisados, o propranolol esta predominantemente carregado positivamente, pois estd abaixo

do seu pK. (esse farmaco atua como uma base fraca e em pH = pKa. — 4 estd em potencial de
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ionizagdo de 99,99%) (GONSALVES et al., 2013; CAIRNS, 2008). Ja em valores de pH muito
baixos, pode ocorrer a competi¢do entre o farmaco com ions H" em solugdo, o que justifica

menores adsor¢des em pH 3.

Figura 4.1 — (a) Percentagem de remogao de propranolol em pH natural (m), pH 6 (¢), pH3 (A)e
capacidade de adsor¢do em pH natural (o), pH 6 (o) e pH 3 (A) (Fonte: Autora), (b) Titulagdo
potenciométrica do acido conjugado do propranolol (GONSALVES et al., 2013) e (¢) Curva de
determinag@o de potencial zeta por titulagdo potenciométrica da argila Verde-lodo calcinada (adaptado
de ALMEIDA NETO et al., 2012)
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Os resultados indicam que pH natural pode ser utilizado no processo de adsorcao,
o que ¢ altamente favoravel em estagdes de tratamento, ja que o faArmaco pode ser comumente
encontrado em aguas em sua forma natural e ndo hé necessidade de custos adicionais para ajuste
de pH. Nos experimentos subsequentes, o pH das solugdes nao foi monitorado ou controlado,

mas sim mantido natural.
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4.2. Andlise de pardmetros experimentais por planejamento experimental

A Tabela 4.2 apresenta a matriz do planejamento experimental e os resultados
obtidos. Foi realizado experimento por delineamento composto central de trés fatores, uma
réplica por fator e trés repeti¢des do ponto central, somando 17 experimentos. O objetivo do
experimento foi avaliar a influéncia e definir quais valores (niveis) dos trés fatores que
produzem a maior resposta possivel para a capacidade adsortiva da argila (BARROS NETO;
SCARMINIO; BRUNS, 2001).

Tabela 4.2 — Matriz de planejamento experimental DCCR (Delineamento Composto Central) e
resultados de percentual total de adsor¢ao, %oRem,,, e capacidade adsortiva, g,,, nas 24 horas totais
de experimento

Codigos Valores reais das variaveis Resultados
Ensaio x4 Xo X3 1 X2 %3 YoRemzq T2
[2.(50 mL)!] (mmol.L?) (rpm) (%) (mmol.g)
1 -1 -1 -1 0,1 0,2 150 97,82% 0,10776
2 1 -1 -1 0,3 0,2 150 97,74% 0,03588
3 -1 1 -1 0,1 0,6 150 85,53% 0,26003
4 1 1 -1 0,3 0,6 150 98,99% 0,10072
5 -1 -1 1 0,1 0,2 250 97,59% 0,10676
6 1 -1 1 0,3 0,2 250 95,89% 0,03521
7 -1 1 1 0,1 0,6 250 88,10% 0,26864
8 1 1 1 0,3 0,6 250 98,91% 0,10063
9 0 0 -1,68 0,2 0,4 116 99,02% 0,10754
10 0 0 1,68 0,2 0,4 284 98,74% 0,10751
11 0 -1,68 0 0,2 0,064 200 97,10% 0,01584
12 0 1,68 0 0,2 0,736 200 96,54% 0,18240
13 -1,68 0 0 0,032 0,4 200 51,74% 0,34686
14 1,68 0 0 0,368 0,4 200 99,41% 0,05879
15 0 0 0 0,2 0,4 200 98,94% 0,10746
16 0 0 0 0,2 0,4 200 98,86% 0,10759
17 0 0 0 0,2 0,4 200 99,02% 0,10770

Fonte: Autora, 2020

Na Tabela 4.2, x;, x, € x3 representam o primeiro, o segundo e o terceiro fator

codificados, respectivamente, € X;, X, € X3 representam a massa de adsorvente por volume de
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solugdo [g.(50 mL) '], a concentracdo inicial de propranolol (mmol.L™") e a velocidade de
agitacdo do sistema no shaker (rpm), respectivamente, em seus valores reais observados
experimentalmente. Os valores de capacidade de adsor¢do e percentual de remocao apos as 24
horas de ensaio sdo gq,4 € Y%0Rem,,, respectivamente. As variaveis +a e -a foram consideradas
1,6818. Conduziram-se os experimentos de maneira aleatdria aos dados dispostos na tabela, a
fim de minimizar possiveis erros sistematicos (ou distor¢ao estatistica nos resultados) e fazer
com que a amostragem fosse uma representacdo realista e ndo-tendenciosa da populagdo
(BARROS NETO; SCARMINIO; BRUNS, 2001).

A analise dos resultados foi realizada através do software Minitab®19 Analytical,
no qual todos os resultados foram inseridos a fim de avaliar a interagdo entre os fatores e a
variancia dos dados. A Tabela 4.3 apresenta a interacao entre os fatores, considerando intervalo
de confianga de 95% igual a 2,228 (10 graus de liberdade), com capacidade adsortiva como
resposta. Os efeitos significativos sdo aqueles com p-valor < 0,05 (BARROS NETO;
SCARMINIO; BRUNS, 2001).

Tabela 4.3 — Interagao e efeitos dos coeficientes codificados

Efeito Codificado  Coeficiente de Regressio  Erro Padrao t de student p-valor

Constante 0,10830 0,01180 9,20 0,000
X1 -0,06994 0,00553 -12,66 0,000

X3 0,05305 0,00553 9,60 0,000

X3 0,00050 0,00553 0,09 0,931
X1. X1 0,03117 0,00608 5,12 0,001
X3. X -0,00550 0,00608 -0,90 0,396
X3.X3 -0,00253 0,00608 -0,42 0,690
X1. X -0,02299 0,00722 -3,18 0,015
X1.X3 -0,00105 0,00722 -0,14 0,889
X3.X3 0,00127 0,00722 0,18 0,865

Fonte: Autora, 2020

Conforme observado na Tabela 4.3, os efeitos significativos sao Xy, X3, X1.X1 €
X1.X5, pois possuem o p-valor menor do que 0,05. A significancia dos efeitos padronizados

pode ser melhor visualizada pelo grafico de Pareto da Figura 4.2.
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Figura 4.2 — Grafico de Pareto dos efeitos padronizados

Termo

0 2 4 6 8 10 12 14

Efeitos Padronizados

Fonte: Autora, 2020

A velocidade de agitacdo do sistema nao apresentou influéncia significativa na
capacidade adsortiva de propranolol pela argila, nos diferentes valores avaliados (intervalo de
116 a 284 rpm), o que pode significar que todas essas velocidades de agitacdo do shaker foram
suficientes para a homogeneizagao do sistema e garantia de contato efetivo entre adsorvente e
adsorbato, bem como minimizagdo dos possiveis efeitos de transferéncia de massa,
proporcionando uma remogao efetiva do farmaco em toda a faixa de velocidade de agitagdo
avaliada.

Para obten¢do do modelo matematico e andlise de variancia (ANOVA), foram
descartados os efeitos que ndo sao significativos (p > 0,05). Sendo assim, considerou-se
somente Xx;, X5, X1.X; € X;.X, para ajuste aos dados, que estdo acima da linha vermelha
tracejada do grafico de Pareto. Os modelos matematicos (equagdes de regressao) obtidos a partir
das variaveis codificadas e ndo-codificadas (originais) para calculo da capacidade adsortiva,
q24, S30 apresentadas nas Equacdes 4.1 e 4.2, respectivamente, sendo obtidas através do
software estatistico descrito anteriormente.

G224 = 0,1083 — 0,06994x; + 0,05305x, + 0,03117x% —0,02299x, x, (4.1)
Gaa = 0,112 — 1,445X; +0,580X, + 3,117X% — 1,149X, X, (4.2)

A Tabela 4.4 descreve a analise de variancia (ANOVA) para o modelo descrito.
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Tabela 4.4 — Analise de variancia (ANOVA) para o modelo descrito

Fonte de Variacio Graus de Liberdade Soma dos Quadrados Quadrado Médio

X1 1 0,066812 0,066812

X, 1 0,038439 0,038439

X1.Xq1 1 0,01095 0,01095

X1.Xo 1 0,004227 0,004227

Regressao 4 0,120428 0,030107

Residuos 7 0,002919 0,000417

Falta de Ajuste 5 0,002919 0,000584

Erro Puro 2 0,000000 0,000000
Total 11 0,123347

Fonte: Autora, 2020

A soma dos quadrados (ou soma quadratica) e o quadrado médio (ou média
quadratica) da regressdo e residuos foram calculados a partir das Equagdes 4.3 a 4.9,
considerando-se somente os efeitos significativos. O percentual de variagdo (R?) ¢ calculado a
partir da Equacdo 4.7. O teste F ¢ realizado a partir das Equacgdes 4.8 € 4.9 (BARROS NETO;
SCARMINIO; BRUNS, 2001).

m n
SQregressﬁo = Z Z(yl -¥) 2 (4.3)
i J
m n
SQresiauos = ZZ(}’U ) 2 (4.4)
i
MQ L= SQregressﬁo (4‘5)
7egressio — ne de graus de liberdade da regressio
SQresiduos
M ] = (4.6)
Cresiauos n° de graus de liberdade dos residuos
RZ — SQregressao (4‘7)
5
F L regressao (4.8)
T::;?Sii)aso ]\I:I/IQQresiduos
Ffalta de ajuste = falta de ajuste (4-9)
erro puro MQerro puro

Sendo:
n; o numero de repetigdes (observagdes experimentais) para o nivel i;
m o nimero de niveis distintos da variavel independente;

Yi € yi; os valores observados;
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¥; o valor estimado pelo modelo;
¥; a média dos valores observados;

SQregressao @ SOma quadratica para a regressao,
SQresidauos @ Soma quadratica para os residuos;
MQyegressao @ média quadratica para a regressao,
MQyesiquos @ média quadratica para os residuos;

SQr a média quadratica total;

MQrtaita de ajuste @ Média quadratica para a falta de ajuste;

MQ¢rro puro @ média quadratica para o erro puro.

A fim de verificar se o0 modelo matematico ¢ estatisticamente significativo, faz-se
a andlise de variacdo (ANOVA), no qual ¢ possivel avaliar o seu percentual de variacao e
realizar o teste F (quando os residuos seguirem uma distribui¢do normal). O percentual de
variagio R?, representado pela razdo entre a soma quadratica da regressdo e do total, &, nesse
caso, de 0,9770, o que significa que 97,70 % da variacdo total em torno da média ¢ explicada
pela regressio (BARROS NETO; SCARMINIO; BRUNS, 2001), fazendo do modelo, um
modelo satisfatério.

A Figura 4.3 representa os graficos de residuos: A Figura 4.3a, o grafico de
probabilidade para os residuos e a Figura 4.3b, o grafico de comportamento da variancia dos
residuos em relagdo aos valores ajustados. Como o grafico de probabilidade para os residuos

apresenta distribuicdo normal, foi possivel realizar-se o teste F.

Figura 4.3 — (a) Grafico de probabilidade para os residuos e (b) Grafico de comportamento da
variancia dos residuos em relacdo aos valores ajustados
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Fonte: Autora, 2020
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A divisdo do termo da soma quadratica da regressao pelo soma quadratica para os
residuos, dados na Tabela 4.4 por 0,120428 e 0,002919 respectivamente, fornece
Fregressao/resiauos = 41,26. O valor de Frqitq de ajuste Jerro puro N0 pode ser calculado, pois a
média quadratica do erro puro ¢ igual a zero, ndo sendo matematicamente possivel a realizacao
de divisdo por zero. O valor para Fregressio/resiauos tabelado € de Fy ; = 4,12, considerando um
intervalo de confianga de 95% e os nimeros de graus de liberdade, g.l., dessas grandezas (g.l.
para regressao = 4; g.l. para residuos = 7) (BARROS NETO; SCARMINIO; BRUNS, 2001).
Como o valor calculado ¢ superior em 10 vezes o valor tabelado, pode-se concluir que o modelo
representa de maneira satisfatoria os dados gerados, no intervalo e variaveis considerados. Ja o
teste Fraita de ajuste/erro puro» POT€m, ndo foi suficiente para validar ou descartar o modelo.

Além da analise do percentual e dos valores de teste F, ¢ possivel avaliar também o
grafico de comportamento da variancia dos residuos em relagdo aos valores ajustados, o qual,
para que o modelo seja satisfatorio, deve se apresentar de modo aleatério (nao ordenado e nao
padronizado). Conforme observado na Figura 4.3b, os pontos sdo distribuidos de modo
aleatdrio e ndo seguem um padrdo aparente observavel (acima ou abaixo do eixo no ponto 0).
Sendo assim, afirma-se que esse modelo satisfaz de maneira positiva os pressupostos para a
analise.

Por fim, € possivel comparar valores preditos, a partir da Equagao 4.2 para variaveis
ndo-codificadas, e valores obtidos experimentalmente. O grafico da Figura 4.4 compara esses
valores, com func¢do de reta para os pontos y=0,9344x. Nota-se uma equagao muito proxima da
linearidade, o que demonstra semelhanga entre os valores preditos e aqueles obtidos
experimentalmente. Sendo assim, conclui-se, novamente, que o modelo descreve de maneira

satisfatoria os dados.
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Figura 4.4 — Grafico de valores preditos versus valores obtidos experimentalmente
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A partir da andlise de variancia (ANOVA), percentual de variacdo, realizacdo do
teste F, comparacdo do grafico de comportamento da variancia para os residuos com relacao
aos valores ajustados e do grafico de valores preditos versus valores experimentais,
demonstrou-se um ajuste satisfatorio do modelo aos dados experimentais. Sendo assim, o
modelo ¢ valido para esse estudo e pode ser utilizado para predigdo dos parametros otimizados
para a andlise cinética. A Figura 4.5 representa a superficie de contorno e a Figura 4.6, a
superficie de resposta para as duas variaveis consideradas significativas (com velocidade de

agitacdo mantida fixa no ponto central).

Figura 4.5 — Grafico de superficie de contorno
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Figura 4.6 — Grafico de superficie de resposta

q (mmol/g)

0,6
04

0.2 Concentracio Inicial (mmol/L)

0.1

02 03 - 00

Massa Adsorvente [g/(50 mL)]
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A partir desses graficos, € possivel concluir que as maiores capacidades adsortivas
foram obtidas para a maior concentragao do farmaco e a menor quantidade de argila adicionada,
obtendo-se como otimizagao o ponto +a da concentragdo inicial de farmaco, de 0,736 mmol.L"
!, e o ponto -0 da quantidade de argila, de 0,032 [g/(50 mL)], isso porque quanto menor a
quantidade de argila, menor a quantidade de sitios ociosos. A velocidade de agitacdo ndo
apresentou uma interferéncia significativa nos resultados, por isso foi considerada em seu ponto

central (de 200 rpm) para os experimentos subsequentes.

4.3. Estudo cinético de remog¢ao em banho finito

Os ensaios cinéticos de adsor¢ao foram realizados no equipamento shaker, sem
controle de pH (pH natural), agitacdo de 200 rpm, quantidade de argila adicionada de 0,032
[g/(50 mL)] e concentra¢des iniciais de propranolol de 0,184, 0,368 e 0,736 mmol.L"!. A maior
concentragdo (0,736 mmol.L!) foi a definida como o limite superior pelo planejamento
experimental capaz de proporcionar valores otimizados de capacidade adsortiva e as demais
concentragdes (0,184 e 0,368 mmol.L ') foram selecionadas proporcionalmente abaixo desse

valor.
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4.3.1. Resultados dos ensaios cinéticos de remo¢do em banho finito

A Tabela 4.5 apresenta as concentragdes iniciais de adsorbato, Co, os valores de
capacidade de adsorg¢ao e percentual de remogao apos equilibrio, respectivamente g, € %Rem,,
bem como a concentracao de adsorbato no equilibrio, Ce, nas trés concentragdes avaliadas:

0,184, 0,368 ¢ 0,736 mmol.L™!.

Tabela 4.5 — Concentragdes iniciais de adsorbato, Co, capacidade de adsorgdo e percentual total de
adsor¢do apos equilibrio, q, € %Rem,, respectivamente, nas trés concentracdes analisadas

Co nominal (mmol.L")  Cj real (mmol.L") g, (mmol.g™) %Rem, C. (mmol.L")
0,184 0,206 0,2428 78,23 0,044
0,368 0,381 0,2664 45,71 0,207
0,736 0,765 0,3664 31,30 0,512

Fonte: Autora, 2020

A partir da Tabela 4.5, observa-se uma capacidade de adsor¢do maior quanto maior
for a concentracao inicial do farmaco em solucdo. A capacidade adsortiva maxima de 0,3664
mmol.g™! foi observada para a concentragdo de 0,736 mmol.L™!. A capacidade de adsor¢do
seguiu a ordem (decrescente) de 0,736 mmol.L™! > 0,368 mmol.L"! > 0,184 mmol.L"!. J4 para
o percentual de remo¢ao, o mesmo foi maior quanto menor a concentragao inicial do farmaco,
seguindo a ordem (decrescente) de 0,184 mmol.L™! > 0,368 mmol.L"! > 0,736 mmol.L™!

A Figura 4.7a apresenta o grafico comparativo de capacidade de adsor¢do e
percentual de remocdo durante o tempo total, t, de 20 horas, para as trés concentragdes
analisadas. Os valores de g, € %Rem, foram obtidos para o ponto das 20 horas (considerado
como ponto final). Para melhor avaliagdo do tempo de equilibrio, construiu-se um grafico
truncado até t = 3 horas para melhor analise da parte inicial das curvas cinéticas. A Figura 4.7b
apresenta o grafico comparativo de capacidade de adsorc¢ao e percentual de remocao nas 3

primeiras horas de experimento.



Figura 4.7 — Grafico comparativo de percentagem de remogao de propranolol com concentragdo
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inicial de 0,736 mmol.L"! (e), 0,368 mmol.L"! (m), 0,184 mmol.L"! (A) e capacidade de adsor¢do com
concentrag¢io inicial de 0,736 mmol.L™! (0), 0,368 mmol.L"! (o) e 0,184 mmol.L! (A) (a) nas 20 horas
totais de experimento ¢ (b) até t = 3 horas

Capacidade de Adsor¢ao, q (mmol/g)
&
o0
(=3
(=3
o

0.2000

0.1500

0.1000

0.0500

Capacidade de Adsor¢ao, q (mmol/g)

0.0000

S
|
n

me =
[= ol
oo

A A A
AA AAA
A
. L
. - u
] i
o © o.. * et
.
o ©O o o o ©O
[¢] o
g 8 @ B A O ! @ 7 H

0 q (mmol/g) 0.736 mmol/L
® % Remogao 0.736 mmol/L

7 8 9 10 11 12

—

Tempo (h)

0 q (mmol/g) 0.368 mmol/L A q (mmol/g) 0,184 mmol/L
® % Remogao 0.368 mmol/L 4 % Remogao 0,184 mmol/L

3 14 15 16 17 18 19 20

(a)
A
2 o
o A
o
A
o o
0 A a o
u} o
o 2 n & .
(o] A |}
o 2 = : = . P °
L
pr
'Y |
0 1 2 3
Tempo (h)

O q (mmol/g) 0.736 mmol/L  Oq (mmol/g) 0.368 mmol/L 4 q(mmol/g) 0.184 mmol/L

® % Remogdo 0.736 mmol/L

m % Remocdo 0.368 mmol/L 4 % Remocdo 0.184 mmol/L

(b)
Fonte: Autora, 2020

90.00%
80.00%
70.00%
60.00%
50.00%
40.00%
30.00%
20.00%
10,00%
0.00%

50.00%

40.00%

30.00%

20.00%

10.00%

0.00%

% Remocao

% Remocao

Observando-se as Figuras 4.7a e 4.7b, conclui-se que as cinéticas sdo favoraveis.

Ap0s 3 horas, a capacidade de adsor¢ao da argila esta préxima ou em cerca de metade da sua

capacidade méaxima, o que indica que nas horas iniciais do experimento ocorre uma adsor¢ao

rapida, conforme maior inclinagdo da curva. A partir de 9 horas, atingem-se valores préximos

da concentragdo de equilibrio (e proximos ou acima de 90% da sua capacidade maxima). As

capacidades de adsor¢do variaram pouco apoés este periodo e foram maximas em torno de 15

horas. O tempo de equilibrio foi considerado, de maneira geral, de 9 horas.
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Segundo a Tabela 2.9, apresentada previamente no item 2.6, foram encontrados
estudos em literatura que demonstraram diferentes tempos de equilibrio, dependendo da
concentracdo inicial de cloridrato de propranolol em solu¢do, do adsorvente utilizado e do pH
da mistura. Orta et al. (2019) determinaram tempo de equilibrio inferior a 1 minuto e percentual
de remogdo de cerca de 96% (em pH 6,5), para concentracdo inicial de 10 mg.L"! (0,034
mmol.L ") em filossilicato natural de montmorilonita. Martin et al. (2018) obtiveram tempo de
24 horas e percentual de remog¢do de 97%, para concentragio inicial de 10 pg.mL™" (0,034
mmol.L'') em Mica sintética Na-mica-4. Em Kyzas et al. (2015), o tempo de equilibrio foi
atingido em 180 minutos e percentuais de remocdo de 68% (pH 2) e 51% (pH 8), para
concentragio inicial de 60 mg.L! (0,203 mmol.L ') em éxido de grafeno, foram atingidos. Por
fim, Ali et al. (2017) determinaram um tempo de equilibrio de 40 minutos e percentual de
remogdo de 90% (pH 9) para concentragio inicial de 50 pg.L™! (0,169 pmol.L'") em ferro
liquido i6nico. Comparativamente, os tempos de equilibrio sdo bem diferentes e variam
conforme as condi¢des de processo, as propriedades texturais e quimica de superficie dos

materiais adsorventes utilizados.

4.3.2. Ajuste dos diferentes modelos matematicos as curvas cinéticas

Os modelos de pseudoprimeira ordem, de pseudossegunda ordem, difusdo
intraparticula, resisténcia a transferéncia de massa em filme externo e de Boyd foram utilizados
para ajuste aos resultados, nas trés concentragdes iniciais de propranolol. Os ajustes foram
realizados a partir das Equagdes descritas no item 2.7.1.

As Figuras 4.8, 4.9 e¢ 4.10 apresentam os modelos ajustados as curvas (a —
pseudoprimeira e pseudossegunda ordens; b — resisténcia a transferéncia de massa em filme
externo; ¢ — difusdo intraparticula; d — Boyd), nas concentragdes de farmaco 0,184 mmol.L™,
0,368 mmol.L™! e 0,736 mmol.L"! respectivamente. A Tabela 4.6 apresenta os parimetros
ajustados para cada modelo, bem como o coeficiente de determinacao (R?), o Desvio Médio
Relativo (DMR) e o critério de Akaike corrigido (AICc) de cada ajuste (DMR e AICc foram
calculados apenas para os modelos nos quais os ajustes consideraram o mesmo niimero de dados

experimentais).
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Figura 4.8 — Ajuste dos modelos de a) pseudoprimeira e pseudossegunda ordens; b) resisténcia a
transferéncia de massa em filme externo; c) difusdo intraparticula e d) Boyd para a concentragdo de
farmaco de 0,184 mmol.L!
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Figura 4.9 — Ajuste dos modelos de a) pseudoprimeira e pseudossegunda ordens; b) resisténcia a
transferéncia de massa em filme externo; c) difusdo intraparticula e d) Boyd para a concentragdo de

farmaco de 0,368 mmol.L!

Fonte: Autora, 2020
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Figura 4.10 — Ajuste dos modelos de a) pseudoprimeira e pseudossegunda ordens; b) resisténcia a
transferéncia de massa em filme externo; c) difusdo intraparticula e d) Boyd para a concentracdo de
farmaco de 0,736 mmol.L!
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Tabela 4.6 — Parametros de ajuste dos modelos de pseudoprimeira e pseudossegunda ordens,
resisténcia a transferéncia de massa em filme externo, difusdo intraparticula e de Boyd, bem como os

dados experimentais, para as trés concentragdes iniciais de farmaco analisadas

Concentracio inicial de fArmaco (mmol.L™")

Modelo Paran.letro
Avaliado 0,184 0,368 0,736
Dados experimentais ¢, (mmol.g™) 0,2428 0,2664 0,3664
q, (mmol.g’) 0,2339 0,2530 0,3505
ky (h) 0,3667 0,2556 0,2509
Pseudoprimeira AICc 21533 -188,13 -164.88
ordem
DMR (%) 12,03% 13,12% 20,01%
R 0,986 0,967 0,941
qe (mmol.g™) 0,2721 03116 0,4222
k, (z.mmol™ ™) 1,6172 0,8480 0,6706
Pseudossegunda AICc 222934 -193,48 -173,19
ordem
DMR (%) 8,73% 13,31% 16,81%
R 0,992 0,973 0,958
) 0,2609 0,1086 0,0735
Resisténcia a
transferéncia de AlCc 225,73 -197.43 173,22
massa em filme DMR (%) 11,88% 12,76% 20,01%
externo
R? 0,988 0,970 0,949
k; (mmol.gh") 0,0535 0,0685 0,0712
Difuséo intraparticula ¢ (mmol.g™) 0,069 0,031 0,077
R? 0,876 0,942 0,923
D; (m2h) 3,50 x 10 2,47 x 107 3,18 x 107
Boyd Equagéo da reta B, =0,1891t + 0,0158 B, = 0,1336t — 0,0239 B, =0,1719t — 0,1406
R 0,948 0,789 0,874

Fonte: Autora, 2020

O coeficiente de determinagdo (R?), o Desvio Médio Relativo (DMR) e o critério
de Akaike corrigido (AICc) foram determinados a partir das Equagdes 4.10, 4.11 e 4.12. Os
modelos foram considerados melhor ajustados quanto mais proximo da unidade o valor de R?,

mais negativo o AICc e menor o valor de DMR. O valor do critério de Akaike corrigido e o
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Desvio Médio Relativo foram calculados somente para modelos em que os ajustes consideraram
o mesmo nimero de dados experimentais, ou seja, para os modelos de pseudoprimeira ordem,

pseudossegunda ordem e resisténcia a transferéncia de massa em filme externo.

R2=1— Zl 1(Qe qcalc)2 (4.10)
l 1(Qe Q) 2
1 N
DMR = ( z e ~ Geale ) x 100% (4.11)
i=1
o ( % 2p(p + 1)
AICc = N.In <z de — q“”c fop+ PP (4.12)
= N—-—-p-1

Sendo:

g a quantidade de adsorvente removida experimentalmente (mmol.g™);
Gcalc @ quantidade de adsorvente removida segundo modelo (mmol.g™);
q a média global dos valores observados (mmolg.g™);

N o nimero de dados experimentais;

p o nimero de pardmetros ajustaveis do modelo matematico +1.

As Figuras 4.8 (a), 4.9 (a) e 4.10 (a) apresentam o ajuste aos dados experimentais
pelos modelos de pseudoprimeira ordem e pseudossegunda ordem. Em geral para todas as
concentragdes investigadas, esses modelos tiveram bons ajustes aos dados. Ja as Figuras 4.8
(b), 4.9 (b) e4.10 (b) apresentam os ajustes aos dados pelo modelo de resisténcia a transferéncia
de massa em filme externo, nos quais também foram obtidos bons ajustes. A Tabela 4.6 resume
os parametros e os valores de R%, DMR (%) e AICc para esses trés modelos. Com relacdo aos
parametros obtidos, observa-se que as constantes de taxa de velocidade, kq, k, e k¢, dos
modelos de pseudoprimeira, pseudossegunda ordem e resisténcia a transferéncia de massa em
filme externo, respectivamente, foram maiores quanto menor a concentragao inicial do farmaco,
para as trés concentragdes. Ja os valores de q,, de maneira geral, foram maiores quanto maior
a concentracao inicial avaliada.

As Figuras 4.8 (c), 4.9 (c) e 4.10 (c) apresentam trés regides lineares distintas que
elucidam o mecanismo de adsor¢do. A segunda regido, de adsor¢do gradual, limitada pela taxa
de difusdo e controlada pela etapa de difusdo intraparticula, foi utilizada para ajuste desse
modelo. Para as trés concentragdes foi possivel observar as trés regides, o que indica a presenca
de uma primeira etapa de difusdo externa e superficial a particula (ou seja, de transferéncia de
massa em filme externo) e uma tultima e final etapa de equilibrio, no qual ha diminui¢do da

difusdo intraparticula (CHEN et. al, 2003).
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As Figuras 4.8 (d), 4.9 (d) e 4.10 (d) apresentam as curvas de B(t) versus t e a Tabela
4.6, as equagdes das retas para cada concentragdo. E possivel observar que, para as trés
concentragdes, o coeficiente linear da reta ¢ diferente de zero, o que indica que a etapa
controladora da adsor¢do €, em sua natureza, de difusdao em filme externo a particula (GUPTA
& ALIL 2001). Além disso, o coeficiente de difusdo efetivo, descrito na Tabela 4.6, ¢ da ordem
de 10° m2h'!, para as trés concentragdes avaliadas. Valores da ordem de 10°!! cm2.s™! indicam
difusdo intraparticula como a etapa controladora. Porém, os valores obtidos, de 2,47 x 10 a
3,50 x 10° m2.h™! (ou seja, 6,86 x 10°a 9,72 x 10 cm2.s™!) sdo maiores em, pelo menos, duas
ordens de grandeza, o que indica que essa ndo ¢ a (Unica) etapa controladora do processo
adsortivo (SINGH et al., 2005). Valores dessa mesma ordem de grandeza, de 10° m2.h™!, foram
obtidos para a argila Verde-lodo na adsor¢ao de cafeina (OLIVEIRA et al., 2019) e valores
relativamente proximos, da ordem de 10® cm2min’!, foram obtidos para a adsor¢io de
cloridrato de propranolol pelo residuo da alga marrom Sargassum filipendula (obtido pela
extragdo de alginato dessa mesma alga), os quais variaram de 1,67 x 10°a 2,55 x 10" cm2.min’
! (ou seja, 1,00 x 10 a 1,53 x 10® m2.h!), dependendo da concentracdo inicial de formaco
(COELHO et al., 2020). Valores da ordem de 10 cm2.min™! também foram obtidos para a
adsor¢a@o de ions de prata e cobre pela argila Verde-lodo (FREITAS et al., 2017).

Segundo Tabela 4.6, o modelo de pseudossegunda ordem apresentou, de maneira
geral, os maiores valores de R?, menores valores de DMR e valores mais negativos de AlICc,
no caso das trés concentragdes avaliadas, indicando que o processo de adsorcdo ocorre
rapidamente no inicio e se aproxima assintoticamente do equilibrio ao final. Por outro lado, os
modelos de resisténcia a transferéncia de massa em filme externo e de pseudoprimeira ordem
apresentaram também bons ajustes, indicando que a etapa de difusdo em filme externo, como
ja observado anteriormente pela analise dos modelos difusao intraparticula e de Boyd, faz parte
da etapa controladora do processo adsortivo. Além disso, o modelo de pseudoprimeira ordem
foi o que apresentou valores de g, mais proximos daqueles obtidos experimentalmente.

Embora a difusdo intraparticula ndo seja, sozinha, a etapa limitante do processo
adsortivo, os seus ajustes também foram considerados bons e suas constantes de taxa, k;,
apresentaram-se maiores quanto maior a concentragao inicial de farmaco, variando de 0,05 a
0,07 mmol.g"'.h'!. Porém, suas constantes niio variaram de modo significativo no intervalo de
concentragdo avaliado, o que pode indicar que a espessura da camada limite também nao variou.

Tendéncia similar foi obtida para o estudo de adsor¢do de propranolol por residuo de alga
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Sargassum filipendula, embora os valores de constante tenham sido relativamente menores,
variando de 0,01 a 0,02 mmol.g"'.h"! (COELHO et al., 2020).

Os resultados indicam que houve um controle misto do processo de adsor¢ao e que
se faz necessaria uma andlise mais fenomenologica do processo. O modelo de resisténcia a
transferéncia de massa em filme externo apresentou um bom ajuste aos dados experimentais e
evidéncias de que contribuiu para a etapa limitante da adsor¢do. Porém, o fato do tempo de
equilibrio ser longo, do tamanho da particula ser grande, da velocidade de agitagao ndo ter tido
uma influéncia significativa na capacidade adsortiva (segundo planejamento experimental), a
resisténcia em filme externo ndo foi o uUnico, mais um dos fatores, que influenciaram na
transferéncia de massa, juntamente com o inchamento da particula, a interacdo superficial, a
difusdo intraparticula e a possivel formagao de multicamadas.

A partir dos resultados do estudo cinético, foi realizado o estudo de equilibrio.

4.4. Estudo das isotermas de equilibrio

Os ensaios das isotermas foram obtidos em trés diferentes temperaturas, de 20, 30
e 40 °C, realizados no equipamento shaker, sem controle de pH (natural), agitacdo de 200 rpm,
quantidade de argila fixa de 0,032 [g/(50 mL)] e concentragdes iniciais de propranolol que
variaram de 0,05 a 3,00 mmol.L!. O tempo de estudo foi de 24 horas, acima do necessério para

garantir o equilibrio termodinamico, segundo resultados obtidos na cinética.

4.4.1. Resultados dos ensaios de equilibrio de remo¢do em banho finito

A Figura 4.11 apresenta o grafico de g, versus C, para as temperaturas de 20, 30 e
40 °C, sendo q, a capacidade de adsor¢dio no equilibrio, em mmol.g™!, e C, a concentragio em

solucgdo de cloridrato de propranolol no equilibrio, em mmol.L!.
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Figura 4.11 — Isotermas de equilibrio de adsor¢do de cloridrato de propranolol em argila Verde-lodo

calcinada nas temperaturas de 20, 30 ¢ 40 °C
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Fonte: Autora, 2020

Comparando-se a Figura 4.11 com as Figuras 2.3 e 2.5 (descritas no item 2.7.2),
pode-se dizer que as curvas das isotermas a 20, 30 e 40 °C sdo classificadas como extremamente
favoraveis e, mesmo em baixas concentracdes de cloridrato de propranolol, geram quantidades
consideraveis de soluto adsorvido (MCCABE et al., 2000). Além disso, a capacidade de
adsor¢do € maior quanto maior a temperatura do sistema, ou seja, a adsor¢do ¢ favorecida a
maiores temperaturas, o que indica a natureza endotérmica do processo. As isotermas sao
classificadas também entre classe L e H, subclasse 2, demonstrando a alta afinidade do
adsorbato com o adsorvente e interagcdes com forte atracdo intermolecular (e potencialmente

troca i6nica com ions de baixa afinidade).

4.4.2. Ajuste dos diferentes modelos matematicos as curvas de equilibrio

Para a modelagem aos dados experimentais, foram utilizados os modelos
matematicos de equilibrio de Langmuir, Freundlich e Dubinin-Radushkevich (D-R). As Figuras
4.12, 4.13 e 4.14 apresentam as curvas de ajustes desses trés modelos ao conjunto de dados
experimentais. A Tabela 4.7 apresenta os parametros ajustados para cada modelo, bem como o
coeficiente de determinacao (R?), o Desvio Médio Relativo (DMR) ¢ o critério de Akaike
corrigido (AICc) para cada ajuste (0 DMR e AICc foram calculados apenas para os modelos

nos quais os ajustes consideraram o mesmo niumero de dados experimentais).



Figura 4.12 — Ajuste dos modelos matematicos de equilibrio a isoterma de 20 °C
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Figura 4.13 — Ajuste dos modelos matematicos de equilibrio a isoterma de 30 °C
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Tabela 4.7 — Dados experimentais e parametros de ajuste dos modelos para as trés temperaturas

Temperatura da isoterma de equilibrio

Modelo Parametro Avaliado
20°C 30°C 40 °C
Dados experimentais Qmax (mmol.g™) 0,309 0,418 0,468
Qmax (mmol.g™") 0,298 0,377 0,426
k; (L.mmol™) 59,892 60,289 60,501
Langmuir R2 0,953 0,864 0,925
DMR (%) 3,4% 7,1% 5,4%
AlCc -145,436 -122,468 -126,944
kr (mmol.g™).(L.mmol ™)' 0,290 0,381 0,423
n 10,346 7,862 8,138
Freundlich R? 0,693 0,915 0,872
DMR (%) 10,1% 5,9% 8,2%
AlCc -113,557 -130,927 -117,255
Gmax (mmol.g™) 0,302 0,385 0,435
kpg (mol®.J?) 6,64 x 10° 6,17 x 107 5,86 x 107
Dubinin- E (kJ.mol™) 8,679 9,004 9,238
Radushkevich (DR) R2 0,927 0,922 0,951
DMR (%) 4,8% 5,1% 3,6%
AlCc -138,037 -132,537 -134,402

Fonte: Autora, 2020

Observa-se pelas Figuras 4.12, 4.13 e 4.14 ¢ pela Tabela 4.7 que os modelos, de
maneira geral, foram bem ajustados aos dados experimentais. Porém, para a temperatura de 20
°C, o ajuste do modelo de Langmuir apresentou o maior valor de R? e os menores valores de
DMR e AICc, podendo ser considerado o melhor ajuste para essa temperatura. Ja para as
temperaturas de 30 °C e 40 °C, o ajuste do modelo de Dubinin-Radushkevich (DR) pode ser
considerado o melhor, uma vez que apresentou o maior valor de R? e os menores valores de
DMR e AlCec.

Para a isoterma de 20 °C, observa-se um valor de R* muito baixo para o ajuste aos
dados pelo modelo de Freundlich (R? = 0,693) e um excelente ajuste do modelo de Langmuir

(R?=0,953), o que indica que a adsor¢do, para essa temperatura, ocorreu predominantemente
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em monocamada (DABROWSKI, 2001). Elevados valores das constantes de Langmuir (em
torno de 60 L.mmol™), para as trés temperaturas, indicam, novamente, isotermas extremamente
favoraveis (MCCABE et al., 2000) e forte afinidade entre a argila Verde-lodo calcinada e
cloridrato de propranolol. Valores consideravelmente menores, da ordem de 3,4 a 4,6 L.mmol"
!, foram obtidos para a adsorcdo desse mesmo firmaco pelo residuo da alga Sargassum
filipendula, na mesma faixa de temperatura de 20 °C, 30 °C e 40 °C (COELHO et al., 2020) e
valores proximos, da ordem de 50 L.mmol"!, foram obtidos para argila tipo filossilicato natural
Mt a 25 °C (ORTA et al., 2019).

Um outro pardmetro que pode ser calculado a partir dos dados do ajuste de
Langmuir ¢ o parametro adimensional de equilibrio, R;, o qual ¢ dado pela Equacdo 4.13. Para
valores de R; > 1, a isoterma ¢ desfavoravel; R; = 1, a isoterma ¢ linear; 0 < R; < 1, a isoterma
é favoravel; e para R, = 0, a isoterma ¢ irreversivel (ERDOGAN et al., 2005). Os valores de R;,
calculados para esse estudo sdo apresentados na Tabela 4.8 e estdo em torno de 0,006, muito
préoximos de zero, o que indica, novamente, a forte afinidade entre adsorbato e adsorvente.
Segundo Coelho et al. (2020), valores de R; entre 0,2 e 0,3 foram obtidos para adsor¢ao de
cloridrato de propranolol e o residuo da alga Sargassum filipendula entre 20 e 40 °C, o que
indica uma maior afinidade desse farmaco pela argila Verde-lodo do que pelo bioadsorvente

em questdo.

1

. (4.13)
1+ k.G,

R,

Tabela 4.8 — Parametro adimensional de equilibrio calculado pelo ajuste de Langmuir

Temperatura da isoterma de equilibrio
Modelo Parametro Avaliado
20 °C 30 °C 40 °C

Langmuir R; 0,0062 0,0057 0,0060

Fonte: Autora, 2020

Segundo modelo de Freundlich, suas constantes representam, respectivamente, a
extensao do processo adsortivo kg, € grau de ndo-linearidade, ou fator de heterogeneidade entre
adsorvente e adsorbato, n (DABROWSKI, 2001; THIEBAULT et al., 2015). Segundo a Tabela
4.7, os valores de n estdo entre 2 e 10, o que indica boa adsor¢ao (TREYBAL, 1980). Maiores
valores da constante kr foram obtidos quanto maior a temperatura, sendo o maior valor obtido

em 40 °C, o que indica a formag@o de multicamadas em temperaturas mais elevadas.
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Por fim, segundo modelo de Dubinin-Radushkevich (DR), a energia livre média, E,
¢ capaz de predizer se 0 mecanismo de adsor¢do ocorre segundo quimissor¢ao ou fisissor¢ao.
Segundo a Tabela 4.7, a energia E ¢ superior a 8 kJ.mol! para as trés temperaturas analisadas,
o que indica um processo de adsor¢do de natureza quimica e que segue modelo de troca i6nica
entre propranolol carregado e cétions sddio dos sitios da argila (DABROWSKI, 2001;
THIEBAULT et al., 2015).

A Tabela 4.9 apresenta, de modo comparativo, valores da capacidade maxima de
adsorc¢ao de cloridrato de propranolol obtidos para diferentes adsorventes, empregando-se

ajuste do modelo de Langmuir em diferentes temperaturas.

Tabela 4.9 — Capacidades maximas de adsor¢ao de Langmuir, por temperatura, para remog¢ao de

cloridrato de propranolol por diferentes materiais adsorventes

Material adsorvente Qmax T (°C) Referéncia
0,309 mmol.g™! 20 °C
Argila Verde-lodo calcinada 0,418 mmol.g™! 30 °C Este trabalho
0,468 mmol.g™! 40 °C
1,8240 mmol.g™! 20 °C
R;;Z‘;’Si‘n %Z? gg;‘;;n 1,7784 mmol.g"! 30°C COELHO et al., 2020
1,6539 mmol.g! 40 °C
Filossilicato natural Mt 1,1 x 10° umol.g™! 25°C ORTA et al., 2019
Biocarvio ativado 27,93 mg.g"! (0,09 mmol.g™") 25°C COSTA et al., 2018
105,26 pg.g” (0,36 pmol.g™) 20°C
Ferro liquido i6nico 99,01 pg.g (0,33 umol.g™!) 25°C ALl et al., 2017
94,34 pg.g' (0,32 umol.g™!) 30 °C
69 mg.g! (0,23 mmol.g") 25°C
Oxido de grafeno 72 mg.g! (0,24 mmol.g") 45 °C KYZAS et al., 2015

74 mg.g! (0,25 mmol.g") 65 °C

Os valores maximos de capacidade de adsorcdo apresentados na Tabela 4.9
variaram de acordo com o adsorvente avaliado e condi¢gdes experimentais utilizadas. Porém, de
modo geral, os resultados obtidos neste trabalho sdo da mesma ordem de grandeza que os

descritos na literatura, sendo que o maior valor determinado para a argila Verde-lodo calcinada
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neste trabalho (de 0,468 mmol.g™) é maior que os valores relativos a adsorventes alternativos

ao carvao, como o biocarvao ativado, ferro liquido i6nico e 6xido de grafeno.

4.4.3. Avaliagdo dos parametros termodinamicos

Para a determinacdo da espontaneidade do processo adsortivo, calcularam-se os
parametros termodindmicos dados pelas variagdes de entalpia (AH), energia livre de Gibbs
(AG) e de entropia (AS), bem como a constante de equilibrio termodinamico (K,) e energia de
ativacdo (E,), descritas pelas Equagdes 2.21 a 2.23 no item 4.4.3. Para solugdes suficientemente
diluidas de adsorbatos carregados, o coeficiente de atividade pode ser aproximado a 1 e, a
concentragdes baixas, K. pode ser obtido através da Lei de Henry (descrita pela Equacao 2.24
no item 4.4.3). O grafico de InK, versus 1/T fornece os célculos de AH e AS, a partir dos
coeficientes angular e linear da reta, respectivamente. A Figura 4.15 apresenta o grafico de InK,
versus 1/T para os primeiros pontos das isotermas a 20, 30 e 40 °C (considerados solucdes
diluidas, a concentragdes suficientemente baixas). A Tabela 4.10 apresenta valores dos
parametros termodinamicos, bem como o coeficiente de determinagdo (R?) da linearizagdo da

reta.

Figura 4.15 — Grafico de InK_ versus 1/T calculado para as isotermas a 20, 30 e 40 °C
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Fonte: Autora, 2020
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Tabela 4.10 — Grandezas termodindmicas e coeficiente de determinacao (R?) da reta

Parametro
Temperatura AG (kJ.mol') AH (kJ.mol!) AS [kJ/(mol.K)] E, (kJ.mol") R?
20 °C -6,44 22,47
30 °C -71,77 19,99 0,09 22,60 0,993
40 °C -9,10 22,72

Fonte: Autora, 2020

O R? de ajuste aos dados experimentais apresentou uma excelente linearidade, com
valor de 0,993, o que permitiu o uso da equacdo da reta para o calculo dos parametros
termodinamicos. Os valores negativos de AG indicam que os processos foram espontaneos (e
viaveis) para as trés temperaturas analisadas e mais favoraveis quanto maior a temperatura do
sistema. A diminui¢ao absoluta do AG com a diminui¢ao da temperatura indica que o processo
¢ favorecido a mais altas temperaturas.

A partir da Figura 4.15, ¢ possivel observar que a adsorcao ¢ favorecida pelo
aumento da temperatura, o que é corroborado pelo valor positivo de AH (+19,99 kJ.mol) e
aumento da energia de ativacdo com o aumento da temperatura do sistema, indicando que o
processo de adsorcao ¢ endotérmico. Além disso, o calor de adsor¢ao ¢ da ordem de 2 a 20
kJ.mol!, o que indica a natureza de adsor¢do predominantemente fisica do processo (uma vez
que calores de adsor¢do quimica sdo da ordem de 80 a 200 kJ.mol!) (LIU, 2009). O valor
positivo de AS [+0,09 kJ/(mol.K)] indica um aumento na aleatoriedade ¢ no grau de desordem
na interface solido-liquido durante o processo de adsor¢ao de cloridrato de propranolol por
argila Verde-lodo calcinada. Além disso, o valor positivo de +AS indica que a adsor¢do ¢ um
processo governado por entropia e ndo por entalpia (TRAN et al., 2016). A adsor¢do desse
mesmo farmaco pelo residuo da alga Sargassum filipendula apresenta, por outro lado, uma
variacdo de entalpia negativa (AH = -11,11 kJ.mol!), sendo um processo de exotérmico
(COELHO et al., 2020).

O calor isostérico de sor¢do (gs) foi obtido diretamente através da equacao 2.25
(item 4.4.3) de Clausius-Clapeyron, a partir do ajuste do modelo de Dubinin-Radushkevich
(DR) para calculo das concentragdes de cloridrato de propranolol no equilibrio, C,, para as
isotermas de 20,30 e 40 °C (modelo esse que, de maneira geral, apresentou um bom ajuste
aos dados experimentais). Para as quantidades de capacidade adsortiva no equilibrio, q,, foram
utilizados valores constantes de 0,15 mmol.g”!, 0,20 mmol.g™! e 0,25 mmol.g"!. A Figura 4.16

apresenta o grafico de InC, versus 1/T (isosteres obtidos a partir da equagao) e a Tabela 4.11



89

apresenta os resultados da regressdo, bem como o coeficiente de determinagdo (R?) da

linearizagdo da reta.

Figura 4.16 — Grafico de InC, versus 1/T calculado para as isotermas a 20, 30 e 40 °C, com ¢,

em valores constantes de 0,15 mmol.g™!, 0,20 mmol.g"!' e 0,25 mmol.g™!
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Fonte: Autora, 2020

Tabela 4.11 — Calor isostérico de sor¢ao (q,) e coeficiente de determinacao (R?) da reta

q. (mmol.g") ¢q, (kJ.mol?) R?
0,15 37,36 0,994
0,20 46,83 0,991
0,25 63,24 0,985

Fonte: Autora, 2020

O R? de ajuste aos dados experimentais apresentou uma excelente linearidade, com
valores superiores a 0,98 (R? > 0,98), o que permitiu o uso das equagdes dessas retas para
calculo do calor isostérico. A partir da Tabela 4.11, € possivel observar que o calor isostérico
aumentou conforme a capacidade de adsor¢ao aumentou, ou seja, conforme a superficie da
argila foi recoberta pelo fArmaco, indicando que sua superficie ¢ energeticamente heterogénea.
Além disso, também indica que as interagdes adsorbato-adsorvente desempenham um papel
maior a medida que g; aumenta. Isso também foi observado por Coelho et al. (2020) e

Chowdhury et al. (2011).
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4.5. Simulagdo molecular e modelagem matemdtica

A partir do software Avogadro, obteve-se a estrutura molecular tridimensional (3-
D) do propranolol, bem como as dimensdes da molécula em sua geometria otimizada (de menor
energia). A Figura 4.17 apresenta a estrutura quimica e o tamanho molecular do farmaco em
questdo, o qual apresenta dimensdes da ordem de 11,682 A e 7,195 A. A geometria otimizada

¢ estavel em um menor volume que aquele obtido por Coelho et al. (2020).

Figura 4.17 — Estrutura quimica e tamanho molecular do propranolol em sua geometria

otimizada, obtidos pelo software Avogadro

7,195 A

11,682 A
Fonte: Autora, 2020

A Tabela 4.12 apresenta as energias dos orbitais HOMO (sitios ricos em elétrons)
e LUMO (sitios deficientes em elétrons) obtidas, bem como a diferenga de energia entre eles e
os descritores quimicos quanticos calculados a partir das Equagdes 2.27, 2.28 e 2.30 para o

propranolol. A Figura 4.18 apresenta os contornos 3-D desses orbitais.

Tabela 4.12 — Energias dos orbitais HOMO e LUMO obtidas, diferenca de energia entre eles

(4E), potencial quimico (i), dureza quimica global (1) e indice geral de eletrofilicidade (w)

Parametros Quimicos Quanticos Propranolol
Energia Orbital HOMO (Eyonm0, €V) -5,36
Energia Orbital LUMO (E} 0, €V) -0,73

Diferenca de Energia (4AE, eV) 4,63
Potencial quimico (i, eV) 3,05
Dureza quimica global (17, eV) 2,31
indice geral de eletrofilicidade (w, eV) 2,00

Fonte: Autora, 2020
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Figura 4.18 — Contornos 3-D dos orbitais (a) HOMO e (b) LUMO obtidos pelo software
Avogadro

(b)

Fonte: Autora, 2020

Segundo dados da Tabela 4.12, a diferenga de energia entre os orbitais HOMO e
LUMO (que contribui no entendimento da reatividade de moléculas) ¢ de 4,63 eV. Essa
diferenga ¢ maior do que as diferencas de energias obtidas para o diclofenaco de sodio e
losartana potéssica, de 3,91 eV e 3,92 eV, respectivamente (ANDRADE et. al, 2020).
Moléculas com menores diferengas de energias entre os orbitais sdo, em geral, mais reativas,
enquanto moléculas com maiores diferengas de energia entre os orbitais possuem maior
estabilidade (SOUZA et. al, 2018; ANDRADE et. al, 2020). Isso indica que propranolol ¢ mais
estavel e menos reativo que diclofenaco sédio e losartana potassica. Além disso, as energias
dos orbitais HOMO e LUMO sao capazes de medir e predizer a capacidade de uma molécula
em doar ou em receber elétrons. As maiores energias dos orbitais HOMO e LUMO para
propranolol (respectivamente -5,36 eV e -0,73 eV) comparado a diclofenaco sddico
(respectivamente -5,52 eV e -1,61 eV) e losartana potéssica (respectivamente -5,81 eV e -1,89
eV), indicam uma maior facilidade do propranolol em doar elétrons € uma maior resisténcia em
recebé-los (ANDRADE et. al, 2020).

Os descritores quimicos quanticos do propranolol estdo apresentados na Tabela
4.12. Seu potencial quimico, p, ¢ de 3,05 eV. Comparativamente ao diclofenaco sédio (n= 3,56
eV) e a losartana potassica (L= 3,85 eV) (ANDRADE et. al, 2020), o propranolol possui maior
capacidade de reter elétrons devido ao seu menor potencial quimico. Além disso, a dureza
quimica global, 1, do propranolol ¢é de 2,31 eV e o seu indice geral de eletrofilicidade, w, ¢ de
2,00 eV. Sua maior dureza quimica e menor indice geral de eletrofilicidade, comparativamente
ao diclofenaco sodico (de, respectivamente, 1,95 eV e 3,25 eV) e a losartana potassica (de,
respectivamente, 1,96 eV e 3,79 eV) (ANDRADE et. al, 2020) indicam que o propranolol ¢
uma molécula mais ‘dura’, a qual possui energias de excitagdo mais altas e ¢ menos reativa (o

que esta de acordo com a andlise de diferen¢a de energia entre os orbitais HOMO e LUMO) e
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com menor facilidade de receber elétrons (o que também estd de acordo com a analise de
energia dos orbitais LUMO).

A Figura 4.18a apresenta a localizagdo de densidade eletronica para o orbital
HOMO do propranolol predominantemente entre os anéis aromaticos, o oxigénio do grupo éster
(-C-O-C-) e o grupo C-OH. J4 a Figura 4.18b, demonstra a predominancia do orbital LUMO

desse farmaco entre os anéis aromaticos e o oxigénio do grupo éster (-C-O-C-).

4.6. Ensaios de caracterizacio do material argiloso

As andlises de caracterizagdo foram importantes para a avaliacdo das estruturas
quimica e fisica da argila Verde-lodo calcinada pré-processo adsortivo, e das mudangas que
ocorreram em sua superficie apds a adsor¢ao de cloridrato de propranolol. A argila foi
caracterizada antes e apds processo adsortivo por analises térmicas (TGA e DTA), difracdo de
raios X (DRX), espectroscopia no infravermelho (FT-IR), microscopia eletronica de varredura
(MEV), picnometria a gas hélio, porosimetria de mercurio e fisissor¢ao de nitrogénio (BET). A
Figura 4.19a apresenta a argila Verde-lodo calcinada antes e a Figura 4.19b apresenta a argila

Verde-lodo calcinada apds processo adsortivo.

Figura 4.19 — Argila Verde-lodo calcinada (a) antes e (b) apos processo adsortivo

Fonte: Autora, 2020

4.6.1. Analises téermicas (TGA e DTA)

A Figura 4.20 apresenta as curvas de analises térmicas (TGA, DTA e DTG) para a
argila Verde-lodo calcinada pré adsorcao e as Figuras 4.21 e 4.22 apresentam, respectivamente,

as curvas para a argila pos processo e para cloridrato de propranolol puro.
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Figura 4.20 — Curva de analise térmica (TGA, DTA e DTG) para a argila Verde-lodo calcinada pré

processo de adsor¢do
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Figura 4.21 — Curva de analise térmica (TGA, DTA e DTG) para argila Verde-lodo calcinada p6s

processo de adsor¢do de cloridrato de propranolol (contaminada)
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Figura 4.22 — Curva de analise térmica (TGA, DTA e DTG) para cloridrato de propranolol puro
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Segundo as curvas de TGA, apresentadas pelas linhas pretas nas Figuras 4.20 a
4.22, houve perda de massa para as trés amostras analisadas. A massa de farmaco chegou a
zero, o que indica a degradagao completa do material entre a faixa de temperatura analisada. Ja
para as amostras de argila, houve perda de massa de 8,73% para a argila pré-processo e perda
de 11,70% para a argila contaminada. A maior perda de massa no segundo caso foi devida a
presenca de farmaco na argila. De qualquer maneira, porém, a perda de massa foi baixa para
ambas as amostras de argila, tanto pré quanto pos processo, o que indica a elevada estabilidade
térmica desse adsorvente.

Segundo as curvas de DTG, apresentadas pelas linhas vermelhas nas Figuras 4.20
e 4.21, a argila possui picos de perda de massa caracteristicos proximos a 100 °C e 500 °C.
Esses picos foram observados a 85,4 °C ¢ 509,9 °C e 102,5 °C e 505,9 °C, antes e apds processo
adsortivo, respetivamente. O farmaco possui um pico de perda de massa caracteristico a 327,1
°C, pico esse bem evidenciado na curva da argila contaminada a 322,7 °C e inexistente na curva
da argila antes do processo adsortivo (ALMEIDA NETO et al., 2012; OLIVEIRA et al., 2018).
O primeiro pico refere-se a perda de 4gua entre camadas (tipico de montmorilonita) e o segundo
(na faixa de 400 a 700 °C), a perda de hidroxilas estruturais. Nas esmectitas ricas em ferro, o
pico ocorre entre 500 °C e 550 °C (SOUZA SANTOS, 1992). O pico em 682,8 °C da argila pds

processo adsortivo pode estar relacionado também a desidroxilacdo tipica de argilas esmectitas.



95

Por fim, segundo curvas de DTA, apresentadas pelas linhas azuis nas Figuras 4.20
a 4.22, a argila possui pico endotérmico proximo a 100 °C, observado a 97,1 °C e 106,7 °C,
antes e apos processo adsortivo, respectivamente. O fArmaco possui quatro picos endotérmicos
caracteristicos a 171,5 °C, 339,1 °C, 459,9 °C e 605,8 °C. A argila contaminada também
apresentou um pico endotérmico a 515,9 °C, devido a presenca do contaminante na amostra.

As curvas de TGA, DTG e DTA apresentadas (sobretudo o pico na curva de DTG
da argila contaminada a 322,7 °C, inexistente na argila pré processo adsortivo e presente no
farmaco puro a 327,1 °C, indicam que a Verde-lodo calcinada removeu de maneira eficiente o

cloridrato de propranolol em soluc¢ao aquosa.

4.6.2. Espectroscopia Eletronica de Varredura (MEV)

As micrografias coletadas através de Espectroscopia Eletronica de Varredura
(MEV) pelo detector de superficie (ETD) para a argila Verde-lodo calcinada pré e pds processo
adsortivo, bem como para o farmaco puro, estdo apresentadas nas Figuras 4.23a, 4.23b e 4.23c,

respectivamente.
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Figura 4.23 — Micrografias (a) da argila Verde-lodo calcinada pré processo de adsor¢do em
ampliacdes de 150x, 1000x e 3000x, (b) da argila Verde-lodo calcinada p6s processo (contaminada)
em ampliagdes de 150x, 1000x e 3000x e (c) do farmaco puro em ampliagdes de 150x, 1000x e 3000x
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Fonte: Autora, 2020

A partir das Figuras 4.23a, 4.23b e 4.23c, observa-se que a superficie da argila
Verde-lodo calcinada antes do processo possui aspecto mais lamelar, enquanto a superficie
dessa mesma argila apos adsor¢do € mais irregular e extremamente rugosa, sendo notaveis as
alteracdes causadas (bem como a presenga de cloridrato de propranolol) na sua superficie.

Os resultados da anélise de composicdo quimica (obtidos através do detector de
EDS, em triplicata) para as argilas pré e pos processo estdo reportados na Tabela 4.13. Os
elementos carbono e oxigénio foram desconsiderados no calculo da composi¢do quimica

percentual, pois ndo sao adequadamente quantificados através desse detector.
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Tabela 4.13 — Composicao quimica massica média (%) da argila Verde-lodo calcinada pré e

pos-processo adsortivo (os elementos carbono e oxigénio foram desconsiderados)

Composicao Quimica Massica Média (%)

Elemento Quimico Argila Verde-lodo Argila Verde-lodo
Calcinada Pré Adsorcio Calcinada P6s Adsorcao
Na (s6dio) 1,0+0,2 -
Mg (magnésio) 3,7+ 0,5 39+0,3
Al (aluminio) 23+2 23+1
Si (silicio) 512 53+ 1
K (potéssio) 3,609 2,602
Ca (célcio) 1,2+ 0,2 0,9 +0,1
Ti (titanio) 1,4+0,2 1,6 £0,3
Fe (ferro) 16£5 15+£2

Fonte: Autora, 2020

Segundo Figura 2.2, as argilas bentoniticas sdo compostas majoritariamente por
aluminio, ferro, magnésio, silicio e céations intercambidveis de Na’, K', Ca’*" ou Mg*"
(TEIXEIRA-NETO & TEIXEIRA-NETO, 2009). Segundo Tabela 4.17, observa-se que as
argilas Verde-lodo calcinada pré e ap6s processo adsortivo possuem Al, Fe, Mg, Si, K e Ca em
sua composi¢ao elementar (bem como Na, no caso da argila pré-processo), o que esta de acordo
com o observado para argilas desse tipo. Além disso, observa-se a auséncia de sodio na argila
contaminada, o que ¢ um indicativo de que esse componente sofreu lixiviagdo ou troca idnica
durante o processo adsortivo. Além disso, as quantidades médias massicas dos demais
componentes ndo variou consideravelmente (dentro dos desvios padrdes), o que indica elevada
estabilidade quimica do material adsorvente.

As andlises de MEV indicam que a argila Verde-lodo calcinada adsorveu em sua

superficie (e nos poros) o cloridrato de propranolol presente em solucao aquosa.

4.6.3. Difracao de raios X (DRX)

A Figura 4.24a apresenta os espectros de difragcdo de raios X obtidos para as argilas
Verde-lodo calcinada pré e pos (contaminada) processo adsortivo de cloridrato de propranolol,
bem como para cloridrato de propranolol puro. A Figura 4.24b apresenta os difratogramas 3-D

das amostras, destacando-se as intensidades de pico de cada uma delas.
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Figura 4.24 — (a) Espectros de difracdo de raios X e (b) Difratogramas 3-D obtidos para as
argilas Verde-lodo calcinada pré e pds processo adsortivo de cloridrato de propranolol, bem

como para cloridrato de propranolol puro
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A argila Verde-lodo apresenta padrdes classicos das esmectitas e, normalmente,
dois picos de reflexdo caracteristicos a 20 < 10°, o primeiro deles proximo a 5° (referente ao
plano d(001) ou distancia basal doo1) (SOUZA SANTOS, 1975) e o segundo, proximo a 9°, raro
em argilas naturais e brutas, mas relativamente comum em argilas funcionalizadas (COGO,
2011; ALMEIDA NETO, 2011; CANTUARIA et al., 2016; FREITAS, 2016; OLIVEIRA,
2018). Conforme Figura 4.24a, o segundo pico foi encontrado nas argilas pré e apds adsor¢ao
de cloridrato de propranolol (devido a funcionalizacao da argila por calcinagdo), em distancias
interplanares (d;) de 1,001 e 1,003 nm, respectivamente, bem como picos proximos a 26 = 21°
(d; de 0,426 ¢ 0,427 nm, respectivamente) e 20 =27° (d; de 0,335 e 0,334 nm, respectivamente),
caracteristicos de quartzo (VILLEMURE, 1991), e 26 = 62° (d; de 0,151 ¢ 0,150 nm,
respectivamente), o qual pode ser atribuido ao plano d(060), ou distancia basal doso, de
esmectitas do tipo dioctaédricas, as quais podem conter camadas mistas com ferro em sua
composicdo (SOUZA SANTOS, 1992; BRINDLEY & BROWN, 1980; MOORE &
REYNOLDS, 1997), o que corrobora a elevada quantidade desse elemento encontrada
anteriormente na analise de MEV-EDS (Tabela 4.13). Resultados experimentais similares
foram obtidos em outros estudos de adsor¢cdo contendo argila Verde-lodo calcinada

(ALMEIDA NETO, 2011; CANTUARIA et al., 2016; FREITAS, 2016; OLIVEIRA, 2018).
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A andlise da Figura 4.24a também permite verificar que, embora ndo tenha ocorrido
uma mudanga significativa entre os espectros de difracdo de raios X para as duas argilas, a
intensidade dos picos equivalentes a distancias interplanares similares diminuiu para a argila
contaminada, o que ¢ um indicativo de que houve reducao da cristalinidade da argila apos
processo adsortivo. Esse fato pode ser explicado pela adsor¢do fisica do cloridrato de
propranolol, indicando a incorporagdo satisfatoria do farmaco. A Figura 4.24b corrobora esse
fato, destacando a redugdo da cristalinidade pela redugdo de intensidade de parte dos picos de
reflexdo da argila. Na Figura 4.24b, também ¢ possivel observar a estrutura cristalina do

cloridrato de propranolol, com picos agudos e distintos.

4.6.4. Espectroscopia no Infravermelho (FT-IR)

A Figura 4.25 apresenta os espectros de infravermelho com transformada de Fourier
(FT-IR) para a argila Verde-lodo calcinada pré e apds processo de adsor¢ao de cloridrato de

propranolol (contaminada) e para o farmaco puro.

Figura 4.25 — Espectros de FT-IR para a argila Verde-lodo calcinada pré adsor¢do, para essa

mesma argila pos processo (contaminada) e para cloridrato de propranolol puro
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Segundo a Figura 4.25, os espectros da argila Verde-lodo calcinada antes e apos
processo adsortivo sao semelhantes, diferenciando-se apenas na presenca de picos referentes ao
farmaco cloridrato de propranolol para a argila contaminada. A Tabela 4.14 apresenta as
principais bandas obtidas na analise, bem como os grupos funcionais correspondentes a cada

uma delas.

Tabela 4.14 — Principais bandas obtidas nos espectros de FT-IR para a argila Verde-lodo
calcinada pré adsor¢do, para a mesma argila pos processo (contaminada) e para cloridrato de

propranolol puro, bem como os grupos funcionais correspondentes a cada uma delas

Principais Bandas Obtidas (cm™)

. . Grupo funcional
Argila Verde-lodo  Argila Verde-lodo

Referéncia

‘ ~ . (ligacdes)
Pré Adsorcio Contaminada
3630 3630 Estiramento O-H (HOLTZER; BOBROWSKI;
(montmorilonita) GRABOWSKA, 2011)
3420 3440 Estiramento O-H (SKOOG et al., 2013)
(4gua)
. 1590 Estiramento C:Cdo (160G et ar,, 2013)
anel aromatico
) 1270 Estiramento C-O (CHATURVEDI; UMAVEDI;
(aril-alquil-éter) VAGHANI, 2010)
1030 1030 Estiramento Si-O (HOLTZER; BOBROWSKI;
(montmorilonita) GRABOWSKA, 2011)
) 796 o-naftaleno (CHATURVEDI; UMAVEDI;
substituido VAGHANI, 2010)
530 530 Vibragoes Si-O-Al  (HOLTZER; BOBROWSKI,
(montmorilonita) GRABOWSKA, 2011)
Vibragdes Si-O-Si (HOLTZER; BOBROWSKI,
471 465 GRABOWSKA, 2011;

(montmorilonita) \ g A ASSIDES, 1999)

Segundo Tabela 4.14, a argila Verde-lodo calcinada possui bandas caracteristicas
em 3630 cm™! (referentes ao estiramento O-H, tipico de argilas do tipo montmorilonita), 3420
cm’! e 3440 cm’!, respectivamente para as argilas pré e pos processo adsortivo (referentes ao
estiramento O-H da 4gua), 1030 cm™ (referentes ao estiramento Si-O), 530 cm™ (referentes as
vibragdes Si-O-Al), e 471 cm’! e 465 cm’!, respectivamente, para as argilas pré e pos processo
(referentes as vibragdes Si-O-Si) (HOLTZER; BOBROWSKI; GRABOWSKA, 2011;
KARAKASSIDES, 1999).

O farmaco cloridrato de propranolol possui bandas caracteristicas em 3280 cm™,
devido ao grupo OH (secundario), em 2960 cm™, devido a presenca do grupo amina
(secundario), em 1270 cm™, devido ao estiramento C-O do grupo aril-alquil-éter, e em 798 cm’

!, devido ao a-naftaleno substituido (CHATURVEDI; UMAVEDI; VAGHANI, 2010). Para a
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argila Verde-lodo calcinada contaminada, foi possivel observarem-se as bandas caracteristicas
a 1270 cm™ e 796 cm™!, as quais estavam ausentes e inexistentes na argila pré processo.
Os espectros de FT-IR apresentados indicam que a argila Verde-lodo calcinada

removeu de maneira eficiente o cloridrato de propranolol em solugdo aquosa.

4.6.5. Fisissor¢ado de nitrogénio (BET)

A Figura 4.26 apresenta as isotermas de adsor¢do-dessor¢ao de nitrogénio, N, para

a argila Verde-lodo calcinada antes e apds processo de adsor¢do de cloridrato de propranolol.

Figura 4.26 — Isotermas de adsor¢ao-dessor¢ao de nitrogénio para a argila Verde-lodo
calcinada pré e pos (contaminada) processo de adsorcao
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Fonte: Autora, 2020

De acordo com a Figura 2.4 (se¢do 2.7.2), as isotermas sdo do Tipo IV (a),
caracteristicas de adsorventes soélidos mesoporosos. Para isotermas do tipo IV (a), a
condensacao capilar € seguida de histerese, o que significa que a largura dos poros excedeu um
tamanho critico (THOMMES et al., 2015). A pressdo relativa, P /P, variou entre 0,05 e 1,00.
Isotermas tipo II (ALMEIDA NETO, 2011) e tipo IV (OLIVEIRA, 2018) foram obtidas para

outros estudos de adsorcao utilizando argila Verde-lodo calcinada como material alternativo.
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A Tabela 4.15 apresenta as areas superficiais especificas da argila pré e pods
(contaminada) processo adsortivo, bem como o volume de micro e mesoporos, calculados
através das Equacdes 4.14 ¢ 4.15 (GANAN-GOMEZ et al., 2006), a partir da leitura do volume
de N> gasosoa P/P, =0,1¢e P/P, =0,99.

Vmicroporos = Vads(P/Py=0,1) (4.14)

Vmesoporos = Vads(P/Py=0,99) — Vads(P/Pozo,l) (4~15)
Sendo:

Vinicroporos © volume especifico de microporos (cm?®. gl
Vinesoporos © volume especifico de mesoporos (cm?®.g™h);
Vads(p/py=0,99) 0 volume de N> gasoso adsorvido a P/P, = 0,99 (cm?.gh);

Vads(p/py=0,1) © volume de N> gasoso adsorvido a P/P, = 0,1 (cm?.g™h).

Tabela 4.15 — Areas superficiais especificas da argila Verde-lodo calcinada pré e pos

(contaminada) processo adsortivo, bem como o volume de micro e mesoporos

Parimetro Argila Verde-lodo Argila Verde-lodo
Calcinada Pré Adsorcio Calcinada Contaminada
Area superficial especifica (m?.g™) 67,263 11,912
Volume de microporos (cm?.g™!) 16,1049 2,3165
Volume de mesoporos (cm?.g™) 41,2546 12,222

Fonte: Autora, 2020

O valor de area superficial especifica obtido para a Verde-lodo calcinada antes do
processo adsortivo foi de 67,263 m>.g”!, similar a area superficial de 62,080 m2.g™! obtida para
essa mesma argila por Almeida Neto (2011) e 74,877 m2.g"!' por Oliveira (2018). J4 a 4rea
superficial especifica da argila pos processo adsortivo foi de 11,912 m2.g™!, consideravelmente
inferior a sua area antes do processo. Os volumes de microporos € mesoporos antes € pos
processo foram, respectivamente, de 16,1049 cm?.g”! e 41,2546 cm3.g! e 2,3165 cm.g"! e
12,222 cm?.g™!. Um volume de microporos similar, de 20,042 cm?.g"!, porém consideravelmente
menor de mesoporos, de 24,752 cm?.g”!, foi encontrado para essa mesma argila, Verde-lodo
calcinada, por Oliveira (2018).

A diminuicao da area superficial especifica e dos volumes de poros evidencia a
adsor¢ao efetiva de cloridrato de propranolol e ocupacao dos sitios da argila pelo farmaco. A
ocupacdo de microporos também evidencia que a difusdo intraparticula contribuiu com o

processo adsortivo.



103

4.6.6. Picnometria a gas hélio e porosimetria de mercurio

A Tabela 4.16 apresenta os resultados de densidade real e densidade aparente
obtidas para a argila Verde-lodo calcinada antes e apds processo adsortivo de cloridrato de
propranolol através das técnicas de picnometria a gas hélio (densidade real) e porosimetria de
mercurio (densidade aparente), a qual forneceu também a distribuicao de tamanho de poros para
as argilas. A porosidade das argilas, €, foi calculada através da Equacao 4.16 (CARDARELLI,

2008). Os resultados também sdo apresentados na Tabela 4.16.

= (1 _ M)x 100 (4.16)
Preail

Sendo:

€ a porosidade da particula (%);

Paparente @ densidade aparente (g.cm™);

Prear @ densidade real (g.cm™).

Tabela 4.16 — Densidade real, densidade aparente e porosidade obtidas para a argila Verde-

lodo calcinada pré e pos (contaminada) processo adsortivo de cloridrato de propranolol

Parimetro Argila Verde-lodo Argila Verde-lodo
Calcinada Pré Adsorcio Calcinada Contaminada
Densidade real (cm?.g™") 2,68 2,39
Densidade aparente (cm®.g™) 1,68 1,74
Porosidade (%) 37 % 27 %

Fonte: Autora, 2020

Segunda Tabela 4.16, a densidade real da argila Verde-lodo calcinada obtida pré
processo adsortivo foi de 2,68 cm3.g™!, sua densidade aparente, de 1,68 cm?.g”! e sua porosidade,
de 37%. A densidade real da argila apos processo adsortivo foi de 2,39 cm?®.g!, sua densidade
aparente, de 1,74 cm?.g”! e sua porosidade, de 27%. Valores muito préximos de densidade real,
2,67 cm®.g! (OLIVEIRA, 2018) e 2,629 cm’.g! (CANTUARIA, 2014), e relativamente

proximos de densidade aparente e porosidade, 1,91 cm?’.g!

e 28 %, respectivamente
(OLIVEIRA, 2018), foram obtidos para essa mesma argila, Verde-lodo calcinada, em outros
estudos de adsor¢ao contendo essa argila como material alternativo. A distribuicdo de tamanho
de poros ¢ apresentada nas Figuras 4.27a e 4.27b, para as argilas pré e apos processo adsortivo,

respectivamente.
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Figura 4.27 — Distribui¢do de tamanho de poros para a argila Verde-lodo calcinada (a) pré e

(b) apds processo adsortivo de cloridrato de propranolol
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Fonte: Autora, 2020

Segundo a Figura 4.27 (e classificagdo IUPAC de so6lidos adsorventes), a argila
apresenta microporos (didmetros inferiores a 2 nm), mesoporos (didmetros entre 2 ¢ 50 nm) e
macroporos (didmetros acima de 50 nm). A diminui¢ao do incremento de intrusdo de merctrio
entre as argilas pré e pds processo adsortivo indica diminui¢do da quantidade de poros
(sobretudo dos macroporos, na regido de 25.000 nm a 350.000 nm) e, consequentemente, que
a argila removeu eficientemente o cloridrato de propranolol em solugdo aquosa.

A diminuicdo da densidade real da argila apds processo adsortivo pode ser
justificada pelo aumento de massa da particula, diminuicdo do seu volume de poros
(corroborados pelos volumes de micro e mesoporos, obtidos através da técnica de fisissor¢ao
de N», Tabela 4.15), diminuicao da porosidade total (Tabela 4.16) e do incremento de intrusdao
de mercurio (Figura 4.27), indicando uma incorporagao satisfatoria de cloridrato de propranolol
nos poros da sua superficie. Por fim, o aumento da densidade aparente da argila apds adsorgdo
pode ser justificado pelo fato da densidade aparente ser uma relagao entre a massa da particula
e a sua densidade real, somada ao volume de poros (CARDARELLI, 2008). Embora tenha
ocorrido uma diminui¢do do volume de poros, houve aumento de massa da particula pela
incorporacdo do farmaco, o qual teve efeito mais significativo e levou ao aumento da densidade
aparente do material.

A diminuicdo do incremento de intrusdo de mercurio, da densidade real e¢ da
porosidade, bem como o pequeno aumento da densidade aparente, entre as argilas pré e apds
processo adsortivo, evidenciam a remocao efetiva de cloridrato de propranolol em solucdo

aquosa e a ocupagao dos sitios da argila pelo farmaco.
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5. CONCLUSOES E SUGESTOES

No presente trabalho, foi estudada a adsor¢ao do faArmaco cloridrato de propranolol
(um B-bloqueador, farmacologicamente ativo e altamente persistente) pela argila Verde-lodo
calcinada (uma argila bentonitica, composta predominantemente pelo argilomineral
montmorilonita, do grupo das esmectitas). Nesse item sdo apresentadas as principais conclusdes
do estudo, bem como sugestdes para novos e futuros estudos de adsor¢dao por adsorventes

alternativos.

5.1. Principais conclusoes do estudo

O estudo de pH demonstrou que o pH natural (de 4,58) podia ser utilizado no
processo de adsor¢do, devido ao potencial zeta da argila (de 5,4, o que indica que préximo desse
pH ¢ favoravel a adsorcao de espécies positivamente carregadas) e do pKa do farmaco (de 9,47,
o que indica que na faixa de pH avaliada o0 mesmo se encontra predominantemente carregado
positivamente). O uso de pH natural ¢ altamente favordvel em esta¢des de tratamento de agua
e esgoto, ja que o fArmaco pode ser comumente encontrado em aguas em sua forma natural e
ndo hé necessidade de custos adicionais para ajuste de pH. Nos estudos subsequentes, o pH das
solucdes nao foi monitorado ou controlado, mas sim mantido natural.

Na etapa de planejamento experimental (por delineamento composto central de trés
fatores) foi demonstrado que as maiores capacidades adsortivas foram obtidas para a maior
concentra¢do do farmaco e menor quantidade de argila adicionada, obtendo-se como otimizacao
o ponto +a da concentragio inicial de formaco, de 0,736 mmol.L!, e o ponto -a da quantidade
de argila, de 0,032 [g/(50 mL)]. A velocidade de agitacdo ndo apresentou interferéncia
significativa nos resultados, por isso foi considerada no ponto central (de 200 rpm) para os
estudos subsequentes.

O estudo cinético de remogao em banho finito foi realizado no equipamento shaker,
com temperatura constante de 25 °C, sem controle de pH (pH natural), agitacao de 200 rpm,
quantidade de argila adicionada de 0,032 [g/(50 mL)] e concentracdes iniciais de cloridrato de
propranolol de 0,184, 0,368 e 0,736 mmol.L™!. A capacidade adsortiva maxima (0,3664 mmol.g"
1 foi observada para a maior concentraco avaliada. A capacidade de adsor¢io seguiu a ordem
(decrescente): 0,736 mmol.L! > 0,368 mmol.L™! > 0,184 mmol.L"!. O tempo de equilibrio foi,

de maneira geral, de 9 horas. Os modelos de pseudoprimeira ordem, de pseudossegunda ordem,
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de difusdo intraparticula, de resisténcia a transferéncia de massa em filme externo e de Boyd
foram utilizados para ajuste aos resultados, sendo que o modelo de pseudossegunda ordem foi
o que apresentou melhor ajuste (ou seja, maiores valores de R? menores valores de DMR e
valores mais negativos de AICc, no caso das trés concentragdes avaliadas). A resisténcia a
transferéncia de massa em filme externo foi uma das contribuintes a etapa controladora do
processo de adsorcdo, juntamente com o inchamento da particula, interacao superficial, difusao
intraparticula e possivel formagdo de multicamadas.

A partir do estudo das isotermas de equilibrio, realizado a 20, 30 e 40 °C, observou-
se que o modelo de Langmuir foi melhor ajustado a isoterma de 20 °C (maior valor de R? e
menores de DMR e AICc), enquanto o modelo de Dubinin-Radushkevich foi melhor ajustado
as isotermas de 30 °C e 40 °C (maiores valores de R* e menores de DMR e AICc). Elevados
valores das constantes de Langmuir, para as trés temperaturas, indicaram isotermas
extremamente favordveis. Maiores valores da constante de Freundlich, obtidos para maiores
temperaturas, indicam a formagdo de multicamadas em temperaturas mais elevadas. As
energias livres médias, para as trés temperaturas analisadas, indicaram um processo de adsor¢ao
de natureza quimica e que segue modelo de troca i6nica. A capacidade de adsor¢do maxima foi
de 0,468 mmol.g™! (40 °C). A andlise termodinimica demonstrou que o processo ¢ espontineo
(AG<0), endotérmico (AH>0) e governado por entropia. O calor de adsor¢ao, de +19,99 kJ.mol
!, indica a natureza de adsorc¢o (predominantemente) fisica do processo. A andlise do calor
isostérico demonstrou que a superficie da argila ¢ energeticamente heterogénea. Sugere-se que
a adsorcdo foi um resultado da combinagdo de processos de natureza quimica e fisica.

A simulacdo molecular resultou na estrutura molecular tridimensional do
propranolol, bem como nas dimensdes da molécula em sua geometria otimizada, da ordem de
11,682 A e 7,195 A. Além disso, a analise indicou uma maior facilidade do propranolol em
doar elétrons e uma maior resisténcia em recebé-los. A localizagao de densidade eletronica do
orbital HOMO do propranolol esta predominantemente entre os anéis aromaticos, 0 0xigénio
do grupo éster (-C-O-C-) e o grupo C-OH e do orbital LUMO, entre os anéis aromaticos € o
oxigénio do grupo éster (-C-O-C-).

Os ensaios de caracterizagdo (analises térmicas, difracdo de raios X, microscopia
eletronica de varredura, espectroscopia no infravermelho — transformada de Fourier, fisissor¢ao
de nitrogénio, picnometria a gas hélio e porosimetria de mercurio) demonstraram mudanga no
aspecto superficial, diminui¢do do grau de cristalinidade, da area superficial especifica, dos

volumes de poros, do incremento de intrusdo de mercurio, da densidade real e da porosidade
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total, bem como um pequeno aumento da densidade aparente, para a argila Verde-lodo
calcinada ap6s processo adsortivo (contaminada). Todos esses pontos evidenciaram a remogao
efetiva de cloridrato de propranolol em solucao aquosa, bem como a ocupacao dos sitios da
argila pelo propranolol. As caracterizagdes também evidenciaram uma elevada estabilidade
fisica e quimica do adsorvente.

A partir de todas as evidéncias descritas, conclui-se que a argila Verde-lodo
calcinada, uma argila abundante e de baixo custo, possui elevado potencial como adsorvente,

comprovando o uso desta argila como um bom adsorvente ao cloridrato de propranolol.

5.2. Sugestoes para novos estudos

Com base nos resultados obtidos nesse estudo, espera-se que o mesmo sirva de base
futura para outros estudos que envolvam adsor¢do de compostos farmacéuticos por matrizes
adsorventes alternativas, ou que envolvam o entendimento dos mecanismos de adsor¢do do
farmaco cloridrato de propranolol em sistemas multicomponentes sintéticos ou reais. As
principais sugestoes sao:

o Investigar faixas mais amplas para os fatores avaliados (bem como operar com
outras potenciais variaveis de processo) no planejamento experimental (sobretudo
concentragdes mais baixas de fdrmaco, capazes de representar cada vez mais as
condi¢des reais em que sdo encontrados em matrizes hidricas e redes de esgoto);

. Realizar estudos de adsor¢ao dinamico (sistema de leito fixo) e de recuperacao (ou
regeneracdo) da argila, para potencial aplicacdo em escalas industriais e sistemas
de leitos alternados;

. Avaliar a capacidade de adsorcdo da argila Verde-lodo em sistemas reais ou em
sistemas multicomponentes, 0s quais possuam a presenca de outros contaminantes
emergentes;

o Avaliar outros tipos de tratamentos e/ou funcionalizac¢des da argila Verde-lodo.
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