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RESUMO - Nanoparticulas de prata (AgNPs) vém ganhando importancia na prevencao
contra infecg@es, principalmente pela sua incorporacdo em dispositivos médicos, tecidos e
outros produtos relacionados. Estudos prévios indicaram que AgNPs de menores
tamanhos tém acdo biocida mais efetiva (Martinéz-Castafion, G. A. et al., 2008). Nesse
contexto, a centrifugagdo foi escolhida, entre outros métodos de separacdo
granulometrica, por sua possibilidade de ressuspensdo das AgNPs apds a separacao, pela
facilidade do aumento de escala e pela simplicidade. Um modelo de perfil de
concentracdo de AgNP na cela em funcdo do tempo de centrifugacao foi proposto a partir
da Equacdo de Lamm (Behlke, J; Ristau, O., 1997), considerando a difusividade
Browniana e o coeficiente Svedberg calculado a partir do balanco de forcas. A equacéo
foi resolvida com solucdo analitica proposta por Fujita (1962). O modelo mostrou que o
movimento Browniano retarda a sedimentacdo, mas ndo impede a separacdo. Esta
previsdo foi comprovada experimentalmente pela separacdo completa de nanoparticulas
de prata com dimensdes entre 2 e 50 nm.

1. INTRODUCAO

Nanoparticulas de prata (AgNPs) tém atraido muita atencdo nos Gltimos anos por suas diversas
aplicacdes, entre elas a acdo antimicrobiana. Esta vem ganhando particular importancia por ser muito
mais efetiva em termos de concentracdo minima inibitdria do que seus homologos idnicos (Santos, C.
A. et al., 2012), de forma que sua incorporacdo em dispositivos médicos, tecidos e outros produtos
relacionados a salde tem possibilitado um maior controle preventivo contra infeccdes. Acredita-se
gue 0s microorganismos sdo menos propensos a desenvolver resisténcia as AgNPs em comparacao
aos antibidticos convencionais, isso ocorre porque metais em escala nanométrica atuam em diversos
estdgios vitais de bactérias e virus, requerendo diversas mutacGes consecutivas para 0
desenvolvimento de resisténcia sobre eles (Backer, C. et al., 2005). Estudos recentes apontam que
particulas de menores tamanhos tornam o poder antimicrobiano ainda maior. Nesse contexto, AgNPs
ainda mais efetivas poderdo ser obtidas com o desenvolvimento de processos pos-sintese que
controlem melhor a concentragdo e tamanho das particulas.

Diversos métodos de separacdo granulométrica tém sido empregados para nanoparticulas, cujas

principais caracteristicas sdo apresentadas na TABELA 1. Critérios como a possibilidade de aumento
de escala do processo, a possibilidade de ressuspender as nanoparticulas ap6s a separacdo e a baixa
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complexidade do método (assinalados na tabela como + quando possiveis e - quando ndo) foram
julgados importantes na selecdo do método visando o objetivo proposto. Assim sendo, neste trabalho
foi selecionado o método da centrifugacao.

Tabela 1 - Comparacdo dos Métodos de Separacao.

Aumento
Método de Separacdo Formato Ressuspensdo de Complexidade
Escala
Eletroforese + + - Alta
“Field Flow Fractionation” - + + Alta
Métodos Cromatograficos - - - Média
Centrifugacéo + + + Média

Pode-se observar que na maioria dos casos a escala nanométrica estd fora do dominio nos
processos de separacdo convencionais de Engenharia Quimica. A partir disso, nesse trabalho busca-se
estender o conhecimento sobre 0 mesmo em prol do seu grande potencial de uso na area médica. A
centrifugacao foi estudada tedrica e experimentalmente.

2. MODELO DE SEDIMENTACAO DE NANOPARTICULAS SOB ACAO DA
FORCA CENTRIFUGA

A sedimentacdo de AgNPs em solucdo aquosa sob acdo da forca centrifuga foi analisada
teoricamente a partir da Equacao de Lamm, considerando a difusividade Browniana e o coeficiente de
Svedberg calculado a partir do balanco de forgas na particula. Com uma solucéo analitica proposta
por Fujita (1962), foi possivel estabelecer parametros do processo de separacdo como velocidade de
rotacdo e tempo de centrifugacdo. O desempenho da centrifugacdo foi avaliado analisando-se as
particulas do sobrenadante em diversos tempos e velocidades de rotacéo.

2.1. Abordagem e Premissas

Primeiramente foi estimado numero Knudsen (relacdo da dimensdo da particula com livre
caminho médio) em funcdo de diferentes dimensdes de AgNPs. Este adimensional guia o tipo de
abordagem dada ao problema: se podemos considerar o fluido como meio continuo (mecénica dos
meios continuos, equacdes de Navier-Stokes, funcdes continuas) ou se sua dimensdo é tdo pequena
que ele deve ser tratado de forma discreta, em nivel molecular (mecanica estatistica, teoria cinética
dos gases, funcbes discretas) (Friedlander, S. K., 2000). A TABELA 2 nos mostra esses resultados
para AgNPs em meio aquoso a temperatura ambiente (20°C):
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Tabela 2 - NUmero de Knudsen

Dp (nm) Kn 21 Kn - NUmero de Knudsen
1 0,0113 Kn - Dp - Diametro da Particula

10 0,004 D ) ) .
100 0,0012 p A - Livre Caminho Médio

Como o numero de Knudsen tende a zero mesmo para as menores particulas, o fluido pode ser
tratado como meio continuo. Sendo assim, propde-se um balango de forcas (FIGURA 1) de uma
particula sob acdo de campo externo com algumas premissas importantes: a particula é considerada
esférica e isolada (meio bastante diluido). A figura mostra a sec¢do de uma cela centrifuga que gira
conforme indicado pela seta.

Forso 1 .
g Fcan(muga
F-’:RIP;J-D
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Figura 1 - Balango de For¢as de uma particula sob acao de forca externa.

Onde n0 equ"l’brio. Farrasto + Fempuxo + Fcentr[fuga = O (1)
. _ 2 37T/D Y
Sendo: Fcentrifuga =mw-r Farrasto = C—p Fempuxo = mOWZr (2)

c

Substituindo-se (2) em (1), chegamos ao seguinte valor da velocidade de sedimentacéo:

m - massa particula

w2r(m—m.) m, - massa do liquido deslocado
V= W w - velocidade angular 3)
P r - distancia ao centro da centrifuga

Cc — fator de escorregamento

2.2. Equacao de Lamm

A partir das informac@es prévias, é possivel modelar o perfil de concentracdo de nanoparticulas
em funcdo do tempo e do raio da centrifuga, considerando que ndo ha convec¢do do fluido na cela
centrifuga, conforme a equacdo diferencial (4). A nomenclatura é apresentada no final do trabalho.

4)

%N Wdc = div(DgradC) — div(vC)

"\ 0 (Fluido parado)

Escrevendo radialmente a equacédo (4), chega-se a Equacdo de Lamm:
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Difusividade Browniana

Com as seguintes condicdes de contorno (C.C.):

Coeficiente Svedberg

C.C. inicial: t=0 ; C=C, ;L <r<r,
. . _ e
C.Cno menisco: t>0 ; Da—:rw sC ; r=r,
r
C.C.nofundo: t>0 ; D‘Z—C =mw’sC ; r=r,
r

3.3. Solucéo Analitica

SolucBes analiticas fechadas para a equacdo do transporte de Lamm ndo sdo disponiveis
dentro das condicBes de contorno requeridas (Behlke, J; Ristau, O., 1997). No entanto, nos anos
sessenta, Fujita desenvolveu algumas solucGes aproximadas (Fujita 1962), entre as quais a equacao

(6).

2 - erfc( e j - Eexp[z—ajerfc( ot j + Zexp(er$)erfc[ vz j
2~aer e ae 2\ aer e e 2+/aer
(6)

Y

+ —exp
e

Cy —erfc(l_ Z+arj_gexp(—a(l—Z)Jerfc(l—z—arj
2 2vaer e ae 2~Jaer

(ET—l-i- Zj (l—z—yr}
erfc
e 2-Jaer

4. METODOLOGIA EXPERIMENTAL

Para sintese das AgNPs, foi utilizado o método de Turkevich adaptado para prata, que se
mostrou vantajoso por sua rapidez, custo baixo, reprodutibilidade boa e nao ser tdxico ao ser humano
nem ao meio ambiente (Oliveira, R., 2013). Neste, o ion de prata € reduzido pelo citrato de sodio.

Basicamente, para a sintese de AgNPs coloca-se 0,5L de agua mili-Q em um cristalizador
encamisado, liga-se um agitador a 1000 RPM e aquece-se a 90°C. Nessa temperatura, coloca-se 90
mg de nitrato de prata e em seguida goteja-se 10 ml de uma solugéo aquosa 1% massica de Citrato de
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Sédio com uma bomba peristaltica. Ap6s 20 minutos de reacdo, retira-se a solugdo do reator e deixa-
se resfriar a temperatura ambiente.

Amostras dessa dispersdo de 1,5 ml sdo centrifugadas em variadas rotagoes, retirando-se
aliguotas do sobrenadante de 15 em 15 minutos para caracterizacdo. Essas aliquotas sdo
caracterizadas por DLS e comparadas com a solugcdo antes da centrifugacdo e também com o modelo
proposto.

5. RESULTADOS E DISCUSSAO

O modelo matematico revela que as particulas de maiores tamanhos sedimentam mais rapido
que as menores conforme FIGURA 2 para uma rotacdo de 5000 RPM. Particulas de menores
tamanhos sedimentam de forma mais lenta devido a menor massa e a uma maior influéncia da
difusividade browniana, ao contrario das maiores AgNPs onde o efeito da forga centrifuga prevalece.

4 4
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Figura 2- Distribuicdo da concentracao radial calculada pela equacéo (6) para AgNPs de diferentes tamanhos ((a)
5 e (b) 15 nm) sob rotacéo de 5000 RPM . A simulagéo foi obtida para concentragdes iniciais Co = 0,998 , T = 22°
C, difusividade browniana estimada (a) D=9,27 E-11 m?/s e (b) D=3,09 E-11 m?/s e coeficiente de Svedberg (a) s =
141,5Se (b) s=1273,7 S.

O modelo também permite simular o comportamento da sedimentacdo em funcdo de diferentes
intensidades de rotacdo, conforme FIGURA 3. Para particulas de um mesmo tamanho (no exemplo,
de 5 nm) observa-se que a sedimentacdo é mais rapida no mesmo sentido da intensidade de rotacao,
conforme esperado.
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Figura 3 - Distribui¢do da concentracdo radial calculada pela equacéo (6) para AgNPs de tamanho 5 nm sob
rotagdes de (a) 2000, (b) 4000 e (c) 6000 RPM . A simulacdo foi obtida para concentrac@es iniciais Co =0,998 , T =
22° C, difusividade browniana estimada D=9,27 E-11 m?/s e coeficiente de Svedberg s = 141,5 S.

Com a simulagéo foi possivel quantificar variaveis de separagdo como taxa e tempo de rotagédo
em uma centrifuga. Nota-se que centrifugas comuns sdo capazes de sedimentar as AgNPs na faixa de
tamanho entre 5 e 15 nm, uma vez que a densidade da prata € bastante superior a do meio aquoso.

Para avaliar o desempenho desse metodo de separacdo, AgNPs foram sintetizadas e
centrifugadas. Aliquotas de seu sobrenadante analisadas a cada 15 minutos sob centrifuga
(EPPENDORF Centrifuge 5415R) a 5000 RPM e temperatura de 22°C. As aliquotas foram
posteriormente caracterizadas por DLS (COULTER N4 Plus Submicron Particle Size Analysis).

Conforme TABELA 3, os tamanhos médios das AgNPs diminuiram conforme aumentava o
tempo de centrifugacdo, indicando que menores tamanhos podem ser obtidos com esse processo pos-
sintese, conforme previa 0 modelo.

Tabela 3 - Tamanhos das particulas nos sobrenadantes por DLS para tamanho médio e desvio padrdo em diferentes
tempos de centrifugacdo a 5000 RPM e 22°C.

Tempo de Centrifugacéo

(minutos) Tamanho médio (nm) Desvio Padrdo (nm)
0 52,49 25,25
15 36,15 27,49
30 28,54 16,99
45 13,03 19,08
60 2,00 0,00

6. CONCLUSOES

A centrifugacdo de nanoparticulas de prata em meio aquoso foi estudada teoricamente. A
difusdo molecular retarda o processo, mas devido a alta densidade da prata, uma separacdo
granulométrica eficiente é possivel com rotaces moderadas. Tais previsdbes do modelo foram
confirmadas experimentalmente pela possibilidade de separar completamente nanoparticulas com
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tamanhos entre 2 e 50 nm. Conclui-se que a centrifugacdo é um método eficiente, simples e répido
para esse tipo de separacdo. Os resultados desse estudo ndo se restringem a nanoparticulas de prata,
mas estendem-se para a centrifugacao de outros tipos de nanoparticulas.

7. NOMENCLATURA
C - Concentragdo de nanoparticulas (g/mL)
C, - Concentracéo inicial de nanoparticulas (g/mL)
r - Posicdo da secdo da cela centrifuga (m)
r - Posicdo do menisco (m)
r, - Posicdo do fundo da cela (m)
s- Coeficiente de Sedimentacdo Svedberg (s)
D - Coeficiente de Difusividade Browniana
t - Tempo de centrifugacéo

Adimensionais

2 2
TZZSWZt;X:(L] ;Xb:[r_b] o2 x-l e Lex,

a=a-e;,y=a+e
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