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RESUMO

A adsorção utilizando adsorventes naturais, como a quitosana, vem sendo objeto de estudo de vários pesquisadores, uma vez que este método vem proporcionando resultados satisfatórios, além de baixos custos operacionais. Para tornar a quitosana quimicamente mais inerte ou resistente ao meio, costuma-se bloquear os seus grupos funcionais ou imobilizar seus centros básicos, adicionando-se um agente modificador. A introdução de grupos funcionais/imobilização dos centros básicos na estrutura da quitosana aumentam a resistência química e mecânica, a estabilidade, a resistência contra a degradação bioquímica e microbiológica, assim como a interação com o material que se espera adsorver. Este trabalho teve como objetivo o estudo da influência do pH na adsorção do fármaco Diclofenaco de Sódio utilizando quitosana modificada quimicamente com acetilacetona e etilenodiamina. Com a análise por UV-Vis consegui-se verificar uma grande variação na concentração final do fármaco na faixa de pH variando de 3 a 10, onde o melhor valor foi no pH 4 
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INTRODUÇÃO
Os compostos farmacêuticos tornaram-se recentemente uma nova preocupação ambiental, entre o grande número de diferentes compostos orgânicos que podem estar no meio ambiente, devido a sua crescente e descontrolada utilização (1). Um caso típico, é o diclofenaco, um importante não esteroide, anti-inflamatório, e amplamente utilizado em artrite e lesões agudas (2). Devido a sua ampla utilização, tem sido considerado como um dos resíduos farmacêuticos mais frequentemente encontrado em corpos hídricos ultimamente. 

De um modo geral, a remoção desses compostos pode ser feita através de diferentes métodos químicos, físicos, físico-químicos e biológicos como: precipitação, coagulação/co-precipitação, redução química, separação por membrana, tratamento biológico e extração em fase sólida. Dentre estes métodos, um dos mais populares é adsorção. Desde que o adsorvente retenha o material com certa especificidade, a recuperação pode ser prontamente efetuada e além do mais, na etapa posterior, pode ser recuperado para idêntica operação. Para tal, o sólido deve ser resistente às condições operacionais em uso indefinido, esse é o objetivo que se busca (3).
A quitosana tem sido amplamente empregada para remoção de vários poluentes, um biopolímero obtido através da desacetilação da quitina (4). A presença das hidroxilas e grupamento amina desse polímero favorece a adsorção através de interações iônicas (5). Pelo fato de poder ser modificado, a quitosana possui grande versatilidade em ser preparada em diferentes formas, tais como pós, flocos, microesferas, nanopartículas, membranas, esponjas, colméias, fibras e fibras ocas. Assim, o que se pretende com a modificação da quitosana é torná-la mais efetiva em processos aplicativos, quando esse efeito interativo acontece na interface sólido/líquido. E este é o objetivo da desacetilação da quitina, que fornece um grupo amino na quitosana que possui capacidade de adsorção bastante superior a quitina (6). 

Assim, o presente trabalho tem como objetivo a obtenção e caracterização da quitosana modificada quimicamente com acetilacetona e etilenodiamina (Qacen) na ausência de solventes e sua aplicação como adsorvente do fármaco diclofenaco de Sódio variando o parâmetro pH
Materiais e Métodos
- Os materiais utilizados foram: Quitosana (Qpura) de grau médio de desacetilação 78% extraída de carapaça de caranguejo (PRIMEX), acetilacetona (acac) (VETEC), Hidróxido de Sódio (NaOH), Ácido Clorídrico (HCl), Diclofenaco de Sódio (DS) (MERCK), água milliQ e Acetona (Isopar). Todos os reagentes foram utilizados sem purificação prévia. 
- A modificação foi realizada inicialmente com acetilacetona, por 4h, sob refluxo e agitação mecânica. O material foi lavado para retirada de excesso de reagente e seco. Logo após, o material foi modificado com etilenodiamina, por 4h, sob refluxo e agitação mecânica. O material foi lavado, seco, e denominado Qacen. O material foi caracterizado por Espectroscopia na região do Infravermelho em espectrofotômetro FTIR Bomem da série MB com o método de pastilha de KBr contendo 1 % da amostra, em 96 varreduras, na região de 4000 a 500 cm-1 com a resolução de 4 cm-1. Para o teste de influência do pH, adicionou-se HCl e/ou NaOH de concentração 0,1 mol/L para ajuste dos valores de pH de 3 a 10 a solução do fármaco na concentração de 30 µg/mL. Adicionou-se 20 mL da solução do fármaco em contato com 35 mg de Qacen e colocou-se as amostras para agitação por 2h a temperatura ambiente. Após isso, centrifugou-se e retirou-se uma alíquota para determinação das concentrações finais por Espectroscopia do UV-Vis. A quantidade do fármaco  DS adsorvido por unidade de massa da Qacen em cada pH (qe em mg/g) foi calculada de acordo com a equação 1
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Eq.1
Resultados e Discussão.


Na Figura 1 têm-se o espectro na região do Infravermelho da quitosana pura (Qpura), quitosana modificada com acetilacetona (Qacac) e da Quitosana modificada com acetilacetona e etilenodiamina (Qacen). A Qpura, apresentada na Figura 1(a), apresenta bandas características de estiramento C–H, simétricos e assimétricos, próximo a 2900 cm-1 relacionadas à deformação axial da ligação C-H de grupos CH2 e CH3 e uma banda intensa e larga na região de 3400 cm-1 que é atribuída às vibrações de estiramento dos grupos OH das hidroxilas da estrutura, além da água fisissorvida no biopolímero. Por outro lado, essa absorção envolve também os grupos N-H das unidades acetiladas do biopolímero (7).
Observa-se a deformação axial de C=O de amida por volta de 1655 cm-1; deformação angular de N-H em aproximadamente 1596 cm-1; deformação axial de -CN de amida por volta de 1421 cm-1; deformação angular simétrica de CH3 em 1379 cm-1; deformação axial de -CN de grupos amino entre 1323 a 1379 cm-1 e bandas de estruturas polissacarídicas na região entre 897 a 1153 cm-1. Estas bandas apresentam-se muito semelhantes às apresentadas anteriormente na literatura (8-9). 
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Figura 1: Espectro de infravermelho da Qpura (a), Qacac (b) e Qacen (c)..

Na Figura 1 (b), observa-se o espectro da Qacac, que apresenta um aumento de intensidade da banda em aproximadamente 1620 cm-1 atribuída ao grupo carbonila de cetona e uma banda em torno de 1650 cm-1 devido a formação da ligação imina (C=N) que aparece também na Figura 1 (c), espectro da Qacen,  porém com uma maior intensidade devido a maior quantidade de grupos formados após a reação com etilenodiamina. Ainda com relação a Qacen, observa-se absorções entre 3000-3500 cm-1 atribuídas a deformação axial N-H e O-H do grupo amina livre e do grupo O-H na mesma região de vibração. A presença de grupo amina próximo da carbonila do grupo cetona na estrutura da Qacen, provoca o aparecimento de um ombro e o alargamento da banda em aproximadamente 1610 cm-1 , em virtude do efeito de ressonância. 
No estudo da influência do pH para o fármaco estudado, diclofenaco de sódio (DS), conseguiu-se verificar que a quantidade adsorvida pela Qacen sofreu influência de pH, como mostrado na Tabela 1 e na Figura 2. 

Tabela 1. Correlação de pH e Q (mg g-1) para Qacac e DS no estudo de influência do pH.

	
	
	
	
	Valores
	
	
	
	

	pH
	3
	4
	5
	6
	7
	8
	9
	10

	Q 

(mg g-1)
	7,43
	8,90
	5,57
	4,67
	2,97
	2,33
	2,08
	0,80
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Figura 2: Influência do pH na adsorção do DS pela Qacac

O sistema DS-Qacen apresentou uma maior quantidade adsorvida de fármaco na faixa de pH igual a 4, como pode ser observado na Figura 2 e na Tabela 1. Antunes et al., (10) estudou a adsorção do DS utilizando bagaço de uva isabel e encontrou o melhor valor de Q (mg g-1) na faixa de pH5.
Conclusão

A modificação do material foi realizada e pôde ser comprovada pela caracterização do material pela técnica de infravermelho. Após o ensaio de adsorção com estudo do parâmetro pH, conseguiu-se identificar o pH ótimo neste caso. Apesar da quantidade de fármaco adsorvido não ter sido consideravelmente alta, consegui-se comprovar que a adsorção do fármaco DS por Qacen é totalmente dependendo do pH.
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Abstract
The adsorption using natural adsorbents such as chitosan, has been studied by many researchers, since this method has provided satisfactory results, and low operating costs. To make the chitosan chemically inert or resistant to the medium, it is customary to block its immobilizing functional groups or their basic centers, adding a modifying agent. The introduction of functional groups / immobilization of basic centers in the structure of chitosan increases the chemical resistance and mechanical stability, resistance to biochemical degradation and microbiological, as well as interaction with the material expected to adsorb. This work aimed to study the influence of pH on the adsorption of the drug Diclofenac Sodium using chitosan chemically modified with acetylacetone and ethylenediamine. With analysis by UV-Vis able to check a large variation in the final concentration of the drug at pH ranging from 3 to 10, where the best value was at pH 4.
Keywords: chitosan, adsorption, drug.
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