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Resumo da Dissertacdo apresentada no Instituto de Macromoléculas Professora
Eloisa Mano da Universidade Federal do Rio de Janeiro, como parte dos requisitos
necessarios para a obtencao do grau de Mestre em Ciéncias (MSc), em Ciéncia e
Tecnologia de Polimeros.

Sintese e caracterizacao de Poli(D-lactideo) com compostos de magnésio

Silas Rodrigues Ferreira

Orientador: Marcos Lopes Dias e Emerson Oliveira da Silva

Neste trabalho foram investigadas as polimerizagdes em massa por abertura de anel
de D-lactideo (DLA) iniciadas com compostos de magnésio (acetato, etoxido,
estearato), variando-se razao molar DLA/Mg (de 100 a 10.000), tempo (de 0,5 a 3h)
e temperatura (160, 180 e 200°C) de reagao. O acetato de magnésio n&o apresentou
nenhuma atividade nas condigcdes experimentais testadas. Etéxido (Mg(OEt),) e
estearato (Mg(Est).) de magnésio apresentaram boa atividade como iniciador sob
diversas condi¢coes de tempo, temperatura e razdo DLA/Mg, originando poli(D-
lactideo)s (PDLA) com alta cristalinidade, que foram caracterizados por calorimetria
de varredura diferencial (DSC), cromatografia de permeacao em gel (GPC), difracéo
de raios-X a altos angulos (WAXD) e espectrometria de ressonancia magnética
nuclear de Carbono-13 (*C-NMR). Na polimerizagdo em massa de DLA por abertura
de anel com Mg(OEt),, o aumento da razdo DLA/Mg diminui a conversao, que foi
maxima (70%) quando a polimerizagao foi realizada a 180°C e razao DLA/Mg= 100.
Os PDLAs obtidos apresentaram pesos moleculares variando de 30.000 a 71.000 e
o peso molecular diminuiu quando a polimerizagdo foi realizada a 200°C, onde
ocorreu competicdo entre reagbes de adigcdo/despolimerizagdo e racemizagao.
Reacgdes iniciadas com Mg(Est), originaram polimeros de menor regularidade
estrutural, com pesos moleculares na faixa de 40.000-71.000 e com menores
temperaturas de fusdo cristalina. A mistura desses PDLA com PLLA néo produziu

estereocomplexos.

Rio de Janeiro — 2009



Abstract of Dissertation presented to Instituto de Macromoléculas Professora Eloisa
Mano of Universidade Federal do Rio de Janeiro, as partial fulfillment of the
requirement for the degree of Master in Science (MSc), in Science and Technology of

Polymers.
Synthesis and characterization of poly (D-lactide) with magnesium compounds

Silas Rodrigues Ferreira

Advisor: Marcos Lopes Dias e Emerson Oliveira da Silva

Bulk ring opening polymerization (ROP) of D-lactide (DLA) initiated by magnesium
compounds (acetate, ethoxide and estearate) at different DLA/Mg molar ratios (100-
10,000), reaction times (0.5-3 h) and temperatures (160, 180 e 200°C) were
investigated. Magnesium acetate presented no activity in the experimental conditions
tested. Magnesium ethoxide (Mg(OEt),) and magnesium estearate (Mg(Est)z)
showed good activity as ROP initiator at different conditions of time, temperature and
DLA/Mg molar ratio, generating poly(D-lactide)s (PDLA) with high crystallinity. The
polymers were characterized by differential scanning calorimety (DSC), gel
permeation chromatography (GPC), wide angle X-ray diffraction (WAXD) and nuclear
magnetic resonance (*C-NMR). In the bulk DLA ROP initiated with Mg(OEt); , the
increase of DLA/Mg molar ratio decreases the conversion which was maximum
(70%) when the polymerization was carried out at 180°C e DLA/Mg = 100. The
PDLAs showed molecular weights (My,) varying from 30,000 to 71,000 and the M,
decreased when the polymerization was carried out at 200°C, where a competition
between addition/depolymerization reactions as well as racemization took place.
Reactions initiated by Mg(Est). produced polymers of lower chain regularity with M,
varying from 40.000 to 71.000 and lower melting transition temperatures. Mixtures of
the PDLAs prepared with Mg(OEt), initiator did not result in stereocomplexes.

Rio de Janeiro — 2009
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1. INTRODUCAO

Mundialmente os problemas associados com a producao de grandes quantidades de
residuos sdo um dos mais importantes desafios a enfrentar no século 21. Uma
familia americana, por exemplo, produz mais de 3000 kg de residuos por ano. No
caso de residuos plasticos, sé nos Estados Unidos, 35 milhdes de toneladas de
polimeros foram produzidos e consumidos nos ultimos anos, sendo que os valores
correspondentes para a Asia e a Europa sdo de 34 milhdes e 25 milhdes de

toneladas, respectivamente [1].

A solugcdo mais utilizada até agora é de reciclagem, embora muitas vezes esses
residuos sejam conduzidos para incineracdo. No entanto, materiais degradaveis
podem oferecer uma possibilidade de reduzir substancialmente estes problemas de
eliminacao de residuos [1,2].

Crescentes preocupacdes ambientais para a reducdo mundial de residuos fez
aumentar e ampliar o interesse na biodegradabilidade e reciclagem dos produtos
poliméricos. A fim de se reduzir os residuos, varios tipos de plasticos biodegradaveis
foram desenvolvidos, incluindo poli(e-caprolactona), polilactideos e outros, como o
poli(adipato de butileno-co-tereftalato de butileno). Apesar do mecanismo e da taxa
de degradagédo variar em cada polimero, todos eles sao convertidos em diéxido de
carbono e agua, sob condi¢cdes adequadas de temperatura, umidade e atividade
microbiana [3].

Polimeros biodegradaveis tém despertado grande interesse ao longo das ultimas
duas décadas pelos centros de pesquisa e também pela industria. Biodegradavel
significa sofrer degradagdo por processos bioldgicos durante compostagem, com
producéo de CO,, H,O, compostos inorganicos e biomassa, ndo deixando residuo
visivel, distinguivel ou téxico (ASTM D 6400-99) [59]. E importante que os produtos
biodegradaveis, ndo sejam toxicos, possibilitando assim uma ampla aplicagdo nos

mais diversos setores.

Os poliésteres alifaticos possuem essas propriedades, e entre 0os inumeros

poliésteres estudados até agora, os polilactideos (PLAs) revelaram ser mais



atrativos e Uteis na classe de poliésteres biodegradaveis. O principal motivo para sua
escolha é que o &cido latico, matéria-prima para o polimero, é facilmente obtido por
processo biotecnolégico (geralmente baseado em diferentes linhagens de
Lactobacillus) a partir de matérias-primas baratas. Enquanto a e-caprolactona é um
mondémero da industria petroquimica, o &cido latico, curiosamente é quase que
totalmente produzido industrialmente a partir de recursos naturais renovaveis e nao-
fésseis, por fermentagdo de polissacarideos. Por exemplo, pode ser produzido a
partir do milho e da beterraba, permitindo assim que o ciclo biolégico possa ser
fechado, devido a biodegradacdo do PLA, juntamente com o processo de
fotossintese [3,4].

O PLA pode ser reciclado, incinerado ou depositado em aterro, embora se destine,
sobretudo para descarte por compostagem. Assim, o PLA tem um ciclo natural
fechado, sendo este iniciado com a produgcdo de produtos a partir de plantas e da
agricultura, polimerizado e transformado em material de embalagem. Apds a sua
utilizacdo eles sdo degradados em solos, gerando humus, que é o item de
necessidade basica para o crescimento de novas plantas [15]. A Figura 1 mostra o
ciclo de vida do PLA.

N

Polissacarideos Acido Latico

Agricultura

CO, e biomassa [ h PLA oligbmero [ h < PLA

Figura 1 — Ciclo de vida do PLA

Existe um grande interesse em se desenvolver e investigar iniciadores com metais
mais biocompativeis, como o magnésio, e assim ampliar a utilizagdo do PLA em
aplicagbes meédicas como implantes, suturas, encapsulamento de medicamentos e

outros, ou até mesmo em utilizagdes alimenticias, j4 que compostos de magnésio



como o hidréxido (leite de magnésia, Mg(OH,), cloretos, sulfatos e citratos séo
usados em medicamentos e € um elemento importante na vida vegetal e animal. Por
exemplo, a clorofila tem o magnésio como um dos componentes, além de ser um
nutriente necessario para o organismo humano. Recentes pesquisas indicam o
magnésio como responsavel por retardar o envelhecimento celular, além de ser

responsavel por inumeras fungdes metabdlicas intracelulares.

Neste trabalho, a polimerizacdo em massa de D-lactideo com 3 compostos de
magnésio, a estrutura quimica e as propriedades térmicas dos produtos obtidos
foram investigadas. Estudo mais aprofundado foi realizado com o etéxido de
magnésio (Mg(OEt),) quando utilizou-se diferentes condigbes reacionais, ja que
nenhum trabalho foi encontrado na literatura descrevendo a utilizacdo deste
composto de magnésio como iniciador para a polimerizacdo em massa de lactideo.
Foi também investigada a capacidade de tais poli(D-lactideos) obtidos com
iniciadores de magnésio em formar estereocomplexos com poli(L-lactideo) obtidos

com iniciadores de estanho.



2. OBJETIVOS

A presente Dissertacdo de Mestrado teve como objetivo geral investigar a
polimerizagdo em massa de D-lactideo iniciada com compostos de magnésio, e as
caracteristicas dos polimeros obtidos com esses metais, com énfase no etoxido de

magnésio.

Foram objetivos especificos desta Dissertagcdo de Mestrado:

= estudar a potencialidade de compostos de magnésio (acetato, estearato, etdéxido)

na polimerizacdo em massa de D-lactideo;

= estabelecer e estudar condi¢cdes de polimerizacdo em massa de D-lactideo com
Mg(OEt), para obtencao de poli(D-lactideo) de alto peso molecular;

» avaliar a estrutura e as propriedades térmicas do poli(D-lactideo) obtido com
Mg(OEt), e estearato de magnésio por meio de métodos fisicos, como
ressonancia magnética nuclear, cromatografia de permeacao em gel, calorimetria
de varredura diferencial, difratometria de raios-X a altos angulos e as mudancas
estruturais ocorridas durante a formacao dos polimeros em diversas condicoes

reacionais;

» avaliar a capacidade de formagéao de estereocomplexos com os poli(D-lactideos)
obtidos.



3. REVISAO BIBLIOGRAFICA

3.1 POLILACTIDEO

Os polilactideos (PLAs) séo poliésteres alifaticos hidrolisaveis conhecidos e usados
ha muito tempo em aplicacées médicas. Constituem uma categoria de polimeros dos
mais aceitos para desempenhar importante papel como material para embalagens
no futuro. Isto é devido nao s6 as suas boas propriedades mecéanicas, comparaveis
a de embalagens feitas com outros polimeros, mas também devido ao fato de o PLA
ser produzido a partir de &cido latico, que, por sua vez, pode ser obtido por
fermentacdo de quase todas as fontes de recursos renovaveis, tais como amido,
melago e agucar [5].

3.1.1 Obtencao de mondémeros
Os polilactideos sao obtidos a partir de lactideos, que sao dimeros ciclicos do acido

latico. Estes ésteres ciclicos sdo provenientes do acido latico, que existe como dois

enanciémeros: D- e L-acido latico, como mostrado na Figura 2.

O o
wo_ || SN
\( ~oH \ ~ 0K
H CH, HC H
L — &cido latico D — &cido latico

Figura 2 — L- e D-acido latico [6]

O &cido latico pode ser sintetizado por métodos biol6gicos e quimicos. No entanto,
métodos biologicos sdo geralmente preferidos. O método biolégico é baseado na
fermentacdo de amido e outros polissacarideos, que se encontram facilmente
disponiveis e podem ser obtidos a partir do milho, batata, beterraba, cana-de-agucar
e outros [4,6].



A maior parte produzida comercialmente no mundo € por fermentagédo bacteriana.
Durante o processo de fermentacao, condicoes como pH, temperatura, atmosfera e
em alguns casos a agitacao, sdo acompanhados rigorosamente para obter o maximo

rendimento com a melhor pureza do material [7].

Os enancidmeros D- e L- do acido latico sao produzidos em sistemas de cultura
bacteriana, por fermentacdo, com microrganismos selecionados das diferentes
linhagens de lactobacilos, modificados para produzir o enanciémero desejado. Por
meio desses processos fermentativos obtém-se, por exemplo, acido latico com alta
pureza nos isébmeros L- e D- (superior a 98%). O &cido latico obtido pelo processo

quimico é uma mistura racémica dos isémeros D- e L- [7,8].

A nomenclatura dos polimeros contendo unidades de acido latico, preparados por
diferentes rotas, estd cheia de contradigdes na literatura. Polimeros derivados do
acido latico por policondensacao do hidroxi-acido sdo geralmente referidos como
poli(acido latico) e os que sdo preparados a partir de lactideos pela polimerizacao
por abertura de anel, como polilactideo. Entretanto ambos sdo normalmente
referidos como PLA. A Figura 3 mostra a diferenca na obtencdo destes dois

polimeros [1,6,8].
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Figura 3. Diferenca na obtengéo do polilactideo e poli(acido latico) [1]
Devido a existéncia de dois centros quirais no monémero (Figura 4), os polilactideos

resultantes podem apresentar uma série de estruturas, dependentes do tipo de
encadeamento dos carbonos quirais (formas D- e L- do lactideo) [10,21].
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Figura 4 — Formas encontradas para lactideos, onde D-(R) e L-(S) [21]

Assim, polilactideos sao poliésteres alifaticos provenientes de lactideos, que séo
moléculas contendo dois atomos de carbono quirais com a possibilidade de
diferentes tipos de atividade o6tica e desenvolvimento cristalino. Um dos mais
notaveis aspectos relacionados aos polilactideos é o polimorfismo de seus cristais
[6,10].

3.2 SINTESE DE POLILACTIDEOS

A versatilidade dos diferentes sistemas para a obtencdo de PLA esta baseada na
sua estereoquimica particular, sendo a polimerizagdo de lactideos descrita em
inumeros trabalhos na literatura.

Lactideos podem ser polimerizados por mecanismos catibnico, anibénico e de
coordenacao, iniciados e/ou catalisados por uma ampla variedade de compostos de
metais alcalinos e multivalentes, como alcodxidos, carboxilatos, acetilacetonatos,

além de acidos protonicos, carbenos ou enzimas [12].

Tanto a polimerizagcdo anibénica, quanto a catiénica produzem macromoléculas de
baixo ou médio peso molecular e ndo permitem qualquer controle no que se refere
ao tamanho da molécula. Se a reacdo segue o mecanismo de coordenacao—
inser¢do, o controle da estrutura resultante dependera fortemente do catalisador
envolvido [21].



Na tentativa de racionalizar e compreender a influéncia do tipo de catalisadores no
processo de polimerizacao de lactideos, Kricheldorf e colaboradores [25,26]
realizaram inimeros estudos sobre sintese de PLA. Estes estudos visavam
principalmente: a) a elaboracdo e a sintese de novos catalisadores que atuassem
pelo mecanismo de coordenacdo-insercdo, permitindo o controle de certas
caracteristicas do polimero, como o peso molecular, polidispersdo e arquitetura da
macromolécula; b) o controle da microestrutura do PLA, de forma a otimizar suas
propriedades fisico-quimicas (comportamento térmico, mecéanico, grau de
cristalinidade) [21,25,26].

Geralmente, h4 quatro métodos utilizados para a sintese de PLAs, que sdo descritos

a segquir.

3.2.1 Polimerizagao por condensacao direta

Neste método de polimerizacao, o acido latico é condensado na presencga ou nao de
um catalisador, sob pressdo reduzida. O polimero obtido tem um baixo peso
molecular, pois a eliminacdo total da agua é dificil, devido ao aumento da
viscosidade durante a reacdo. O polimero de baixo peso molecular é a principal
desvantagem da polimerizacdo por policondensacao direta, pois restringe a sua
utilizagao [20,23].

Além disso, a estereorregularidade ndao pode ser controlada durante a reacdo de
polimerizagdo. O polimero possui assim propriedades mecéanicas inferiores, e
portanto, este método é empregado apenas se o0 polimero de baixo peso molecular
for necessario [19,20].

Polimeros de alto peso molecular podem ser obtidos através da utilizagdo de
agentes de acoplamento de cadeia. A autocondensacgao do 4cido latico resulta em
um polimero com baixo peso molecular, com concentracdo equimolar de grupos
hidroxila e carboxila na ponta da cadeia. O agente de acoplamento uni as cadeias
poliméricas de baixo peso molecular para formar cadeias de alto peso molecular.
Agentes de acoplamento reagem preferencialmente com grupos presentes no final

da cadeia polimérica, como a hidroxila e a carboxila [19].



Polimeros contendo grupos OH ou COOH em ambos os terminais ou mais de 2
grupos funcionais terminais iguais podem ser obtidos pela utilizacdo de co-
mondmeros bi ou multi-funcionais. PLA com multiplos grupamentos hidroxila podem
ser sintetizados pela polimerizacdo de &acido latico, na presenca de pequena
quantidade de compostos bi ou multi-funcionais hidroxilados. PLA pode ser entdo
modificado a partir das hidroxilas terminais de cadeia. Este mesmo conceito pode
ser usado para sintetizar PLA com grupamentos carboxila, usando &cidos
carboxilicos bi ou multi-funcionais, como &cido maleico ou adipico [19].

3.2.2 Polimerizagao por condensacao azeotropica

PLA com alto peso molecular também pode ser obtido por condensacao azeotroépica.
Nesta abordagem, o problema nao é apenas a remogao da agua, mas controlar o
equilibrio entre 0 monémero e o polimero em um solvente organico. Portanto, a
policondensacao direta do acido latico pode gerar um polimero de alto peso

molecular.

Gupta e Kumar [20] sintetizaram PLA de alto peso molecular através da
polimerizagdo por condensacao azeotropica de acido latico, utilizando um solvente
azeotrépico adequado. Trata-se de uma polimerizacdo em solugdo, utilizando um
catalisador com elevada atividade e um solvente orgénico de baixo ponto de
ebulicdo. A agua obtida como um subproduto é azeotropicamente removida,
enquanto o solvente é seco e reciclado, ou seja, volta para a reacao.

3.2.3 Polimerizacao no estado solido (SSP)

O processo de polimerizagdo no estado sélido (Solid State Polymerization, SSP)
envolve aquecimento do pré-polimero sélido e semicristalino (de baixo peso
molecular), que pode estar na forma de pd, aglomerados, flocos ou de fibras, até
uma temperatura abaixo da temperatura de fusdo. O aquecimento ocorre com a
remocao simultdnea de subprodutos por volatilizagdo, com pressao reduzida ou com

o auxilio de um veiculo de transporte, por exemplo, um gas inerte (Figura 5) [29,32].
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Figura 5 - Polimerizacao no estado soélido [32]

Na SSP, o gas inerte serve para remover 0s subprodutos de condensacao da reacao
e também evitar a oxidagcdo do polimero. Esta reacdo ocorre essencialmente na
regiao amorfa do polimero, onde se encontram todos os grupos terminais de cadeia.
Por isso, a SSP deve ser realizada a uma temperatura superior a temperatura de
transicdo vitrea, para permitir a mobilidade dos grupos terminais de cadeia, e abaixo
da temperatura de fusao [8]. A temperatura da reacao pode variar de 5-15°C abaixo
da temperatura de fuséo [32]. A temperatura da SSP deve ser elevada para facilitar
o crescimento da cadeia, mas ndo tao elevada a ponto de causar sua fusdo parcial,

que pode levar a simultanea ciclizagao e reagoes laterais [29,32].

Baratian e colaboradores [32] relataram como vantagens da SSP a possibilidade de
iniciar a reacdo a baixa temperatura, possibilitando o controle sobre as reagdes
laterais e evitando degradagdes (térmica, hidrolitica, oxidativa), além de nao poluir o
meio ambiente, pois esta reagdo ndo usa solvente. No entanto, o tempo necessario
para chegar a um elevado peso molecular € geralmente muito mais longo do que

nas polimerizagdes que ocorrem no estado fundido ou em solugéo.

3.3.4 Polimerizacao por abertura de anel (ROP)

O acido latico forma facilmente PLA mediante policondensagédo. No entanto, esta é
uma reacgao de dificil equilibrio e com dificuldades na eliminacdo completa da agua,
que limita o peso molecular, devido a hidrélise das liga¢cdées do éster. Uma solugéo
para este problema é a utilizagcado dos dimeros ciclicos, denominados lactideos. Os

lactideos sofrem polimerizacdo por abertura de anel (ROP) para dar PLA. Uma vez
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que esta ndo é uma reacao de policondensacao, nao ha necessidade de remogao
de agua [6].

A reacao de ROP foi demonstrada primeiramente por Carothers, em 1932, mas o
polimero de alto peso molecular ndo foi obtido até que melhorias na técnica de
polimerizacdo fossem alcancadas [24]. O polimero preparado por ROP é o mais
estudado, devido a possibilidade de controle preciso do processo e, portanto, do
controle das propriedades do polimero, 0 que amplia o campo de aplicacao (Figura
6).
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Figura 6 — Polimerizacao por abertura de anel. [20]

A polimerizacdo do PLA exige um elevado grau de pureza do monémero, uma vez
que as impurezas interferem na reagdo e reduzem a qualidade do polimero.
Funcionalidades como hidroxilas, carboxilas, etc, podem ser consideradas como
impurezas. Essas impurezas podem causar reagées de formacao de iniciador ou
causar transferéncia de cadeia e transesterificacdo, resultando ou no aumento da
taxa de polimerizagdo ou na diminuicdo do peso molecular ao longo da reagéo,
alargando a distribuicdo de peso molecular do polimero final. As impurezas
carboxilicas afetam a reacao de polimerizacédo através da desativacdo do complexo
formado com o catalisador, reduzindo a taxa de polimerizagdo. No entanto, nédo
causam efeitos consideraveis sobre a massa final do polimero [17,20]. Este método
€ geralmente empregado para a sintese dos polimeros com alto peso molecular e
alto grau de estereorregularidade.

Os lactideos (3,6-dimetil-1,4-dioxano-2,5-diona) s&o dimeros ciclicos de seis
membros, preparados através da quebra térmica do PLA de baixo peso molecular a
altas temperaturas e baixa pressdo, na presenca de um catalisador [24]. S&o
encontrados como trés estereoisdmeros: as formas D,D-, L,L- e D,L-lactideo (Figura
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7). Os PLAs obtidos a partir desses isdbmeros podem apresentar propriedades fisicas
e quimicas bastante diferentes, devido a presenca do grupo metila pendente no

atomo de carbono alfa assimétrico [13,18].
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Figura 7 — Diferentes tipos de estereocisémeros de lactideo [20]

O lactideo pode conter impurezas como agua, acido latico e oligbmeros. Estas
impurezas podem interferir na reagdo de polimerizacdo formando um polimero de
baixo peso molecular e com um maior grau de racemizagao. Deste modo, os cristais

de lactideo devem ser altamente purificados antes da polimerizac¢ao.

A ROP de lactideos pode ser classificada por seus trés mecanismos de reacao e
diferentes tipos de iniciagdo: anidnica, catidnica e por coordenacao-insercao. Devido
a menor importancia das polimerizagées pelos mecanismos iénicos, neste trabalho
apenas a polimerizagdo por abertura de anel via coordenacao sera abordada com
maior profundidade.

3.3 MECANISMO DE COORDENAGCAO-INSERCAO

O mecanismo de coordenacado-inser¢cdo para a sintese de PLA com alto peso
molecular € o mais amplamente estudado. Na polimerizacdo por coordenagao-
inser¢do, catalisadores do tipo alcodéxidos metédlicos sdo considerados os mais
ativos. Estes catalisadores metalicos (alcoéxidos de Al, Sn, Ti, Zr, Zn) devem possuir
os orbitais p ou d livres, ou seja, com energia favoravel para que ocorra um vinculo
covalente entre 0 metal e o &tomo de oxigénio, onde o metal se comporta como

acido de Lewis fraco [28].
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O primeiro passo do mecanismo de coordenagao-insercao ocorre quando um dos
oxigénios (exociclico) do lactideo se coordena temporariamente com o metal do
iniciador. Esta coordenacdo aumenta a nucleofilicidade do alco6xido que constitui
parte do iniciador e a eletrofilicidade da carbonila do lactideo. Na segunda etapa, a
ligacdo acil-oxigénio (entre a carbonila e o oxigénio (endociclico)) do lactideo é
quebrada e a cadeia é produzida a partir do lactideo, que é inserido entre a ligacéao
metal-oxigénio do iniciador [23-26].

A polimerizagdo continua com a adicdo de moléculas de lactideo sendo abertas e
inseridas na ligagdo entre o metal e o atomo de oxigénio, enquanto no outro extremo
da cadeia, o fragmento do iniciador torna-se inativo no terminal da cadeia. Esta
polimerizag&o possui inumeras variaveis, permitindo o controle de peso molecular do

polimero produzido. Alto peso molecular é obtido por este método [20].

Witzek e colaboradores [11] investigaram o mecanismo de coordenacao-insercao na
polimerizacao de lactideos por abertura de anel com Sn(Oct), e também realizaram
a investigacao da cinética de polimerizacao do L-lactideo sobre uma vasta gama de

temperaturas (130-220°C) e de razao molar monémero/iniciador (1000-80000).
3.4 CATALISADORES PARA POLIMERIZAGAO DE LACTIDEO

Um grande numero de catalisadores tem sido estudado para polimerizagdo de
lactideo por abertura de anel. Iniciadores tipicos dessa reagdo sao alcooxidos
metalicos, principalmente aluminio, estanho, zirconio, titdnio e zinco. Estes
iniciadores geralmente sdo preparados e aplicados diretamente como compostos
puros. Entretanto, quando parte-se de compostos alquil-metalicos como dietilzinco
ou trietilaluminio, pode-se utilizar a opgao de preparar o iniciador in situ pela reagao
com alcoois ou fendis. O alcool ou o fenol ira formar um grupo terminal éster no
polilactideo e, desse modo, pode-se variar esse grupo final da cadeia. Este método
permite a incorporacdo de grupos bioativos terminais como vitaminas, drogas e
hormonios em moléculas de polilactideos. Alguns resultados bastante promissores
neste sentido ja foram obtidos [21].
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Outra vantagem dos iniciadores do tipo alcooxidos metalicos € o facil controle do
peso molecular através da razdo mondmero/iniciador. O risco de ocorrerem reagdes
laterais também é muito menor se comparado com o dos iniciadores iGnicos
(aniénico e catiénico) e polimeros com pesos moleculares mais elevados podem ser
obtidos.

PLA com peso molecular de até 10° g/mol ja foram preparados pela polimerizacdo
por coordenacao utilizando iniciadores baseados em compostos metalicos, onde ha
maior carater covalente na ligacado M-O. O maior carater covalente desses
iniciadores reduz o risco de racemizagao, mesmo a altas temperaturas. Este é um
aspecto técnico importante na producao de polilactideos, uma vez que o material é
retirado do reator a uma temperatura de aproximadamente 200°C [21]. Dessa
maneira, os iniciadores de coordenagao sao os mais empregados na obtencao de
PLA.

3.4.1. Polimerizacao com compostos de estanho

Em alguns destes sistemas de iniciacdo, exceto com alcooxidos, a presenca de um
co-iniciador, tal como agua, alcool alifatico (ROH) ou aminas primarias (RNH,) é
necessaria para iniciar o crescimento da cadeia de poliéster [12]. O iniciador mais
utilizado é o 2-etilexanoato de estanho (ll), usualmente chamado de octoato de

estanho e abreviado para Sn(Oct), (Figura 8) [11].

Este catalisador é preferido por trés razdes principais. Em primeiro lugar, é um
iniciador altamente eficiente e permite até mesmo a quase completa conversao
mondmero/catalisador com razdes molares lactideo/Sn tdo elevadas quanto 10*. Em
segundo lugar, o risco de racemizagao € baixo e se consegue obter 99% de pureza
6tica em poli(L-lactideo) se preparados por polimerizagcdo em massa a 150°C,
quando o tempo da reagao ¢é limitado a algumas horas. Terceiro, é a aceitacao pelo
FDA como aditivo alimentar em numerosos paises, o que significa que a sua toxidez
€ considerada baixa, quando comparado com outros sais metalicos pesados [19,
21].
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Figura 8 — Polimerizac&o por abertura de anel por coordenagao-insercao [6]

Estudos mecanisticos indicam que o alcool utilizado como co-iniciador substitui
apenas um dos grupos octoatos em um rapido equilibrio e o alcooxido de estanho é
entdo o verdadeiro iniciador do processo de polimerizagao (Figura 9) [21]. No caso
de polimerizacdo em massa realizada apenas com Sn(Oct),, a cadeia em
crescimento de poliéster € co-iniciada com impurezas presentes no Sn(Oct), e/ou no

mondmero [12].

A ROP do lactideo puro com Sn(Oct). resulta em PLA com pesos moleculares de até
10° g/mol a 140 — 180°C, com concentracdo de catalisador de 100 a 1000 ppm,
podendo variar de 2 a 5 horas. O SnOct,, como muitos outros sais metalicos tendo
orbitais d livres, pode ainda atuar como catalisador para a transesterificacdo de
alcoois e ésteres, incluindo lactonas [11,19,30].

Um grande inconveniente deste catalisador é a incorporagdo do metal Sn no fim da
cadeia polimérica e o0s consequentes riscos de toxicidade nas aplicacoes
biomédicas. Outro inconveniente € a alta polidispersdo, que varia de 1,5 a 2,0. A
grande amplitude da distribuicdo de peso molecular do polimero obtido pode ser

vinculada com a reacdo do complexo de estanho com as impurezas que podem
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estar contidas no monémero, gerando assim novas espécies iniciadoras, o que

conduz a uma taxa de iniciacao mais rapida do que a taxa de propagagao [19,34].

OR
SnOct; + HO-R #=— Sn: + H-Oct
Oct

+ L-lactideo

I\l'Ie I\I'Ie
OctSn—O-CH-CO-0-CH-CO—O-R
Figura 9 — Esquema geral da reagao de obtenc¢do de PLA com o iniciador Sn(Oct).
por coordenagéao [21]

Kricheldorf e colaboradores [19] estudaram os mecanismos de polimerizagao de
varios tipos de compostos de estanho, tais como, halogenetos, acetatos,
dibutilestanho e alco6xidos de tributilestanho (Sn(ll) e Sn(lV)). Durante o estudo
observaram a grande eficiéncia dos compostos de estanho que foi atribuida aos
orbitais d livres, que sdo energicamente favoraveis e que, como muitos outros sais
metalicos podem atuar como catalisador de transesterificagdo de alcoois e ésteres,

incluindo as lactonas.
3.4.2. Polimerizacao com compostos de magnésio

Compostos de estanho, especialmente o Sn(Oct),, sdo freqlentemente usados
como catalisadores para polimerizagdo de lactideo. Contudo, a toxicidade e a
dificuldade na remocéao dos catalisadores nos polimeros obtidos tém limitado a sua

utilizagdo em muitos casos [39].

fons de Mg®* sdo requeridos pelo metabolismo de cada organismo vivo, incluindo o
corpo humano. Assim, pequenas quantidades de ions Mg* que podem estar

presentes no polimero ndo seriam téxicas. Por isso, alguns trabalhos relatados na
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literatura foram dedicados ao desenvolvimento de novos catalisadores e/ou

iniciadores com maior tolerancia pelo organismo humano [25,39].

E essencial para a busca de iniciadores contendo metais, que estes ndo causem
danos para o organismo humano, tais como Ca, Fe, Mg e Zn, pois estdo presentes
nos processos metabdlicos. Assim, varios trabalhos foram publicados sobre a
polimerizagdo de acido latico na presenga de compostos de Ca, Fe, Sn e Zn como
catalisadores [54], mas poucos foram encontrados abordando o uso de compostos
de Mg.

Lian e colaboradores [36] investigaram a eficiéncia de complexos de magnésio mono
e dinucleados na sintese de PLAs obtidos por polimerizacao por abertura de anel e
também fizeram avaliacbes sobre as estruturas poliméricas obtidas, bem como suas

propriedades.

Kricheldorf [39] realizou a copolimerizagdo de L-lactideo com g-caprolactona e acido
glicélico em presenca de lactato de zinco. Kowalski [40] realizou trabalhos com o

octoato de zinco, para a sintese de PLLA com alto peso molecular.

Te-Liang Yu e colaboradores [53] estudaram o mecanismo de polimerizagcdo em
solugdo de L-lactideo e e-caprolactona com complexos de magnésio. Neste estudo
tiveram excelentes resultados de conversdo, em torno de 98%, com tempo de

reacao de 3 horas.

Jin-Cai Wu e colaboradores [55] pesquisaram a preparacdo de complexos com
alcodxidos de magnésio e zinco para a polimerizacdo em solucao de L-lactideo por
abertura de anel. Estes complexos agiram de forma eficiente e controlada na
polimerizacdo por abertura de anel do L-lactideo. E interessante notar que o
complexo de magnésio utilizado ndao causou racemizacao, dando principalmente

PLA isotatico, enquanto o complexo de zinco gerou PLA atatico.

Kasperczyk e Bero [65] investigaram a utilizagdo de butil-litio e butil-magnésio na

polimerizagdo por abertura de anel de uma mistura racémica de lactideo. Foi
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observado que o0 aumento na concentracao do iniciador butil-magnésio nao induziu

processos de transesterificacdo, 0 que ndao aconteceu com o iniciador butilitio.

Chivers e colaboradores [65] estudaram a sintese e a caracterizagao estrutural de
uma serie de complexos BAMAN (boraamidinato/amidinato) de magnésio na
perspectiva de aplicacdo do Mg como catalisadores para a polimerizacdo por
abertura de anel do lactideo produzindo polilactideo (PLA). Os pesquisadores
concluiram que alguns dos complexos BAMAN de magnésio sao Otimos

catalisadores alcangando altos valores de conversao e pouca racemizagao.
3.5 PROPRIEDADES DOS POLILACTIDEOS

Para aplicacbes técnicas, os PLAs ja conquistaram um mercado que é
extremamente promissor, sendo atualmente a classe de polimeros de crescimento
mais forte no segmento de bioplasticos. O alto valor do PLA provém principalmente
da sua combinacao unica de propriedades, tais como a alta transparéncia, razoavel
resisténcia mecénica e favoravel barreira contra gases e agua, que sao importantes

propriedades para embalagens de alimentos.

A densidade do PLLA varia de 1,25 a 1,29 g/cm® e para poli (D, L-lactideo) é de 1,27
g/cm®. A solubilidade do PLA é altamente dependente do peso molecular, grau de

cristalinidade e a presenca de outros comondémeros no polimero [18].

Estas propriedades podem ainda ser modificadas e/ou melhoradas com o auxilio de
tecnologias, como a copolimerizagdo, modificagdo com aditivos e combinagdo com
materiais com diferentes propriedades, acrescentando assim novo valor ao polimero
[21].

Atualmente, em algumas aplica¢6es especificas 0 PLA tem seu uso limitado por uma
série de propriedades do material que precisam ser melhoradas, como a baixa
resisténcia em temperaturas elevadas, que limita a integridade estrutural, expressa
como baixos valores de temperatura de deflexdo térmica (HDT). Apresenta ainda
baixa resisténcia ao impacto, baixo desempenho como barreira a certos gases, em

especial para as aplicagdes em garrafa [8].
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3.5.1. Propriedades térmicas

O poli(L-lactideo) (PLLA) puro € um material cristalino, duro e bastante fragil.
Apresenta faixa de temperatura de fusdo de 175-185 °C, dependendo do peso
molecular e do tamanho dos cristalitos. PLLA a temperatura ambiente é um polimero
rigido e quebradigo, com temperatura de transigéo vitrea (Tgy) igual a 55°C. No caso
de copolimeros com unidades D-, a T, depende da quantidade de D- e L-lactideo
utilizado na carga inicial de monémeros empregado na polimerizagédo [1]. O poli(D-
lactideo( (PDLA) apresenta propriedades similares ao PLLA, com mesma faixa de
Tm, Ty e cristalinidade.

O maior problema dos PLAs é a baixa resisténcia térmica. O material se torna mole
apos aquecimento em temperaturas acima de 50-60°C, o que provoca problemas
praticos durante o armazenamento, transporte e utilizacdo de pellets e de artigos
acabados. O PLA perde totalmente a sua integridade estrutural, quando submetido a

temperaturas acima de sua temperatura de transig¢ao vitrea [8].

Um poli(D,L-lactideo) com uma distribuicdo aleatéria € um material amorfo e
transparente com a temperatura de transicao vitrea igual a 50-60°C (dependendo do
peso molecular). Este polimero pode ser usado para a producdo de filmes

transparentes e colas biodegradaveis [4].

3.5.2 Cristalinidade e propriedades mecanicas

PLLA e o PDLA sao materiais cristalinos, porém o poli(D,L-lactideo) € amorfo e
apresenta maior biodegradabilidade que os cristalinos. Um PLLA de mesmo peso
molecular que o poli(D,L-lactideo) tem maior resisténcia mecanicas, ja que ele
possui uma melhor ordenagdo e compactacao estrutural. Portanto, se mantém
inalterado e com bom desempenho mecanico durante um longo tempo de servico.
Diferentes valores para o calor de fusdo padrdao do PLLA (100% de cristalino) tem
sido relatados em literaturas, variando entre 135-203 J/g [4]. Valores nesta faixa tem

sido empregados para o calculo do grau de cristalinidade por DSC.
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O PLA é um termoplastico com elevada resisténcia a tracao, alto médulo e que pode
ser facilmente transformado por técnicas de processamento convencionais utilizadas
para termoplasticos como as moldagens por injecdo, sopro e extrusdo. Para a
produgdo em larga escala, o polimero deve possuir estabilidade térmica adequada
para evitar a degradacao e manter o peso molecular e suas propriedades durante o
processamento [22].

As propriedades mecanicas dos PLAs podem ter uma grande variagao, indo desde
um plastico macio e eléstico, a um plastico rigido e de alta resisténcia, dependendo
do tipo de aditivacdo, microestrutura e peso molecular. Com o aumento do peso
molecular do PLLA de 23.000 para 67.000, o médulo muda de 64 a 106 MPa, mas a
resisténcia a tragcdo permanece a mesma (59 MPa). No caso do poli(D,L-lactideo),
quando o peso molecular aumenta de 47.500 para 114.000 o médulo aumenta de
49-53 para 84-88 MPa, respectivamente [20,22]. Assim, mudang¢as nas taxas de
degradacao e nas propriedades mecanicas de PLAs podem ser significativamente

alteradas variando a sua massa molecular.

3.5.3. Biodegradabilidade dos polilactideos

Os PLAs tem recebido muita atencao em aplicacées que envolvam a necessidade
do material apresentar biodegradabilidade, como no caso de préteses e suturas, de
compositos bioabsorviveis, e de sistemas para controle de liberacdo de drogas e
produtos quimicos agricolas. Recentemente, itens biodegradaveis de uso direto pelo
consumidor como embalagem alimenticia tem apresentado grande crescimento [43].
Realmente, uma das principais caracteristicas do PLA, sdo as potenciais aplicagbes
e sua facilidade para se degradar hidroliticamente e enzimaticamente [44].

A degradacédo hidrolitica dos PLAs ocorre principalmente no interior do material e
ndao na sua superficie. A clivagem hidrolitica das cadeias ocorre preferencialmente
nas regides amorfas, levando, portanto, a um aumento da cristalinidade do polimero
[45]. Apesar da maioria dos trabalhos publicados sugerir que um aumento da
cristalinidade do polimero diminuird as taxas de degradacdo do polimero, outros
ainda relatam que a degradacdo é acelerada com o aumento da cristalinidade
polimero [45-47].



21

Quynh e colaboradores [48] observaram que PLAs podem ser completamente
degradados com proteinase K a 37°C e lipases PL, a 55°C. Entretanto, nao foi
facilmente degradado quando amostras de PLLA foram enterradas em solo. Embora
nao sejam varios 0s microrganismos que possam degradar o PLLA e que a maioria
deles pertence aos termofilos, Tomita [49] relatou pela primeira vez que filmes de
PDLA podem ser degradados por um termdéfilo e o peso das amostras degradadas

de PDLA diminuiu significativamente apds 20 dias de cultivo.

3.6. ESTEREOCOMPLEXOS

A complexacédo entre polimeros pode ocorrer com especies macromoleculares de
diferentes naturezas quimicas. Pode ser produzida por diferengas na taticidades, ou
seja, entre um polimero isotatico e um sindiotatico; ou por dois polimeros isotaticos
de diferentes quiralidades (hélices com sentidos diferentes). Nos dois ultimos casos,

0 processo € muitas vezes chamado estereocomplexacao [18].

A estereocomplexacao é um fendbmeno muito raro de se observar em polimeros
organicos. Este fendbmeno tem sido relatado e observado, em mistura de polimeros

que apresentam configuragdes diferentes [17].

Uma peculiaridade dos polilactideos é que a mistura dos polimeros D- e L- pode
levar a formacdo de um estereocomplexo (sc-PLA, sc = stereocomplex), cujas
propriedades sao normalmente muito diferentes em relagdo aquelas dos

homopolimeros individuais.

lkada [50] descobriu o fenébmeno da estereocomplexagdo de PLLA e PDLA. As
primeiras observacdes foram feitas a partir da solugdo dos homopolimeros e depois
de uma mistura por fusdo. A mistura resultante foi cristalina e chamou-se
estereocomplexo. Acreditava-se que interacbes de Van der Waals eram
responsaveis pela complexagcdo das cadeias poliméricas e que o grau de
estereocomplexacgéao era, portanto, afetado pela estrutura da cadeia, particularmente
através do peso molecular do PLLA e do PDLA. Entretanto, em polimeros com

elevado peso molecular, a formacdo do estereocomplexo é dificultada pela
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cristalizacdo  preferencial dos homopolimeros, enquanto a completa

estereocomplexacao pode ser observada naqueles que tém baixo peso molecular.

Sarasua e colaboradores [17] pesquisaram a cristalizacdo estereosseletiva em
PLAs. A Figura 10 mostra duas curvas de DSC, onde na curva (a) observa-se
apenas uma temperatura de fusdo maxima, em cerca de 180 °C, o que corresponde
a fusdo de homocristais da amostra opticamente pura. Na curva (b), observa-se
além da temperatura de fusdo dos homocristais, uma fusao superior, representada
pelo pico em cerca de 230°C. O pico em temperatura mais alta corresponde aos
cristais dos estereocomplexos da amostra, formados pelos dois enancibmeros do
PLA opticamente puro.
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Figura 10 — Curvas de DSC para o polimero puro (a) e uma mistura de

enanciémeros (b) [17]

A cristalizagdo do PLA ocorre com empacotamento muito mais denso quando
acontece em uma mistura de enanciémeros. Neste caso, sdo observadas estruturas
mais regulares que proporcionam maior temperatura de fusdo e melhorias nas
propriedades fisicas e mecanicas [17]. A temperatura de fusao cristalina de 230°C
quando ha a formagédo do estereocomplexo € cerca de 50°C acima da temperatura
observada para os homopolimeros. As Figuras 11 e 12 apresentam as diferentes
estruturas cristalograficas dos homopolimeros e do estereocomplexo, mostrando a
diferenca na organizac&o das cadeias poliméricas nos cristais dos polimeros puros e
da mistura dos dois estereoisomeros.
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Figura 12 — Estruturas cristalograficas do estereocomplexo de PLA [2].

Diferentes parametros de rede tém sido relatados para as células unitarias de ambos
os tipos de cristal. Na verdade, tanto as conformag¢des da cadeia quanto as
estruturas cristalinas mudam quando o estereocomplexo cristalito é formado. Isto é
observado claramente nas curvas de difracdo de raios X a altos angulos (WAXD) do
sc-PLA, que passa a apresentar outras reflexées inexistentes nas curvas do PLLA e
do PDLA [2]. Na Figura 13, sdo comparados os padrdes tipicos de WAXD do PLLA
homopolimero e do sc-PLA. O sc-PLA mostra picos em 206 = 12°, 21° e 24°
enquanto o PLA homopolimero exibe em 26 = 15°,16°, 18,5° € 22,5°[51, 52].
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Figura 13 — Curvas de WAXD mostrando a diferenca na estrutura cristalina do PLLA

e do sc-PLA [52]

Kimura e colaboradores [2] realizaram inumeros estudos sobre a formacdo e
preparacdo de estereocomplexos com os homopolimeros PLLA e PDLA,

investigando as influéncias sobre as propriedades térmicas e mecanicas dos

produtos finais.
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Figura 14 — Curvas de DSC de PLLA, PDLA e diferentes estereocomplexos [2]
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3.7 APLICACOES DOS LACTIDEOS

PLA é um termoplastico biodegradavel, com boas propriedades mecanicas. Degrada
por hidrélise simples da ligacao do éster e ndo requer a presenca de enzimas para
catalisar a hidrolise. Os produtos gerados na sua degradagdo nao sao toxicos para
0S organismos vivos, uma vez que o acido latico ocorre no préprio metabolismo. Isso
permite um grande numero de aplicagdes biomédicas e como um termoplastico

convencional, na area de embalagens [28].

O PLA foi desenvolvido na década de 1960 para utilizagdo em aplicagbes médicas
[6,8]. Destaca-se como uma alternativa valiosa de produtos a base de polimeros

para usos como utensilios plasticos, fibras e revestimentos.

Quando o PLA é utilizado na ortopedia e em cirurgias orais como dispositivos de
fixacao, é necessario um polimero de alto peso molecular para produzir dispositivos
de alta resisténcia mecanica. Ao contrario, essas massas molares elevadas nao sao
necessdarias quando é utilizado como agente de transporte para sistemas de
liberacao controlada de droga. Em aplicacdes farmacéuticas, copolimeros de baixo
peso molecular sdao geralmente preferencialmente usados, uma vez que a

degradacao sera em tempos mais curtos [28].

Uma vez que as propriedades mecanicas do PLA de alto peso molecular sé&o
comparaveis aos de outros termoplasticos como o poliestireno (PS) e o
poli(tereftalato de etileno) (PET), existe uma grande possibilidade de substituicao
desses polimeros em inumeras aplicagbes. Entretanto, o seu maior custo tem

impedido a sua utilizagdo em outras aplicagdes [3].

Mais recentemente, progressos tecnoldgicos tornaram a produgdo do PLA
comercialmente viavel, fazendo com que possam concorrer com plasticos
petroquimicos. Os recentes avangos no processo de produgcdo, em conjunto com a
melhoria nas propriedades do material, também abriram uma perspectiva promissora

nos mais diversos setores [16].
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Na moldagem por injecao, os artigos moldados encolhem cerca de 0,2 — 0,4%, ou
seja, quase o mesmo nivel de encolhimento observado em produtos moldados com

PS. Os artigos tém transparéncia equivalente ou superior a do PS e PET.

O PLA é um material inerentemente polar devido a sua unidade repetitiva de acido
latico. Esta elevada polaridade leva a um numero impar de atributos, como a alta
energia critica que a superficie tem, possibilitando excelentes rendimentos durante o
tingimento. Outro beneficio é a resisténcia a moléculas alifaticas, tais como 6leos.
Além desta resisténcia, o PLA possui boa selabilidade, bem como uma excelente
combinacgao de propriedades de barreira, incluindo barreira a sabor e aroma (Figura
15) [20].

Combinando PLA com materiais naturais e polimeros sintéticos, se conseguem
desenvolver maneiras de reduzir custos e combinar propriedades. Infelizmente,
compositos simples de PLA com materiais naturais produzem propriedades pobres
devido a falta de aderéncia interfacial. A introducao de grupos funcionais na cadeia
principal do PLA é um dos caminhos para a preparagdo de compositos,

revestimentos e misturas com melhores propriedades, com redugéo de custos [14].

Embalagens
Téxtil Farmacéuticas

Compdsitos @ Liberagdo de drogas

Produtos de engenharia
Suturas

Ortopedia

Figura 15 — Aplicagdes para o PLA [20]
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4. MATERIAIS E METODOS

As etapas da parte experimental deste trabalho estdo descritas nos itens a seguir.

4.1 MATERIAIS

4.1.1 Produtos Quimicos

Os principais reagentes e solventes empregados na preparagao desta Dissertagéo
estdo relacionados a seguir.

= D-Lactideo - Procedéncia: Purac usado como recebido.

= |-Lactideo - Procedéncia: Purac usado como recebido.

A Tabela 1 apresenta as principais caracteristicas dos monémeros fornecidos pelo

fabricante.

Tabela 1 — Caracteristicas dos mon6meros fornecidos pelo fabricante

Propriedades D-lactideo L-lactideo
Peso molecular 144,13 144,13
Aparéncia Branco cristalino Branco cristalino
Teor de &cido livre (meqg/kg) <1 <1
Ponto de fuséo (°C) 122 122

» Nitrogénio - Procedéncia: Air Liquid, grau de pureza: 99,9% passado em colunas
de pentéxido de fosforo (P2Os) e de peneira molecular 3A .

= Peneira Molecular 3A - Procedéncia: Tedia Brazil, usada como recebida.

= Etanol - Procedéncia: Resende S.A. Alcool e Aclcar (Alcool Pring), 93% p/p grau
de pureza comercial, usado como recebido.

= Cloroférmio (CHCI3) — Procedéncia: Vetec Quimica Fina LTDA

» Etéxido de magnésio (Mg(OEt),) - Procedéncia:Degussa, usado como recebido.

A Tabela 2 apresenta as principais caracteristicas do etoxido de magnésio

empregado como iniciador.
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Tabela 2 — Caracteristicas do iniciador (Mg(OEt). fornecido pelo fabricante

Propriedades Etoxido de magnésio
Peso Molecular 114,43
Densidade aparente (g.cm™) 0,48
Aparéncia Gréaos finos
Inflamabilidade Altamente inflamavel
Manipulagao Sob gas inerte

= Acetato de Magnésio (Mg(Ac).) — Procedéncia: Vetec

A Tabela 3 apresenta as principais caracteristicas do acetato de magnésio
fornecidas pelo fabricante.

Tabela 3 — Caracteristicas do iniciador Mg(Ac). fornecido pelo fabricante

Propriedades Acetato de magnésio
Peso Molecular 82,31
Ponto de fuséo (°C) 80
Aparéncia Pé fino (branco)
Inflamabilidade nao inflamavel

» Estearato de magnésio (Mg(Est).) — Procedéncia: Proquimio

A Tabela 4 apresenta as principais caracteristicas do estearato de magnésio
fornecidas pelo fabricante.

Tabela 4 — Caracteristicas do iniciador Mg(Est). fornecido pelo fabricante.

Propriedades Estearato de magnésio

Peso Molecular 591,27

Densidade aparente (g.cm's)

Aparéncia Pé fino (branco)

Inflamabilidade nao inflamavel
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4.1.2. Equipamentos

Os seguintes equipamentos abaixo, todos localizados no IMA/UFRJ, foram utilizados
nesta Dissertacao:

= Calorimetro diferencial de varredura (DSC) — TA Instruments - série Q - modelo Q
1000;

» Cromatoégrafo de permeacédo em gel (GPC) - Waters, modelo 510, equipado com
detetores de indice de refracdo (Waters 410) e aquisicao de dados em software
Milennium versao 2.10 da Waters Associates Incorporated;

= Analisador Termogravimétrico (TGA) — TA Instruments - modelo TGA-7;

= Coluna de secagem de gas nitrogénio contendo peneira molecular e pentoxido
de fésforo;

= Balanca Helmac HM 100;

= Difratdmetro de raios-X — Rigaku-Modelo DMAX 2200;

= Espectrometro de *C-NMR Varian, modelo Mercury VX-300;

4.2. METODOS
4.2.1. Manipulacao do iniciador e monémero

As técnicas de atmosfera inerte sdo muito utilizadas nas sinteses quimicas, quando
as substancias manipuladas (reagentes e produtos) apresentam elevada
sensibilidade ao ar. Esta sensibilidade se manifesta, geralmente, por decomposicéao
e/ou hidrdlise, devida a presencga de oxigénio atmosférico e umidade [37].

A manipulacdo do Mg(OEt), foi realizada em atmosfera inerte, utilizando como
equipamento auxiliar uma glove-bag e como gas inerte, o nitrogénio, a fim de evitar
absorcdo ou algum tipo de reagdo do iniciador com a umidade presente no
ambiente. O procedimento envolveu a introducdo de frasco mae (1500g), de
Mg(OEt), no glove-bag, sob N, e retirada de pequena quantidade, que foi

acondicionada em frasco do tipo Schlenk.
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O procedimento visou facilitar o0 manuseio do iniciador e evitar acidentes ja que,
segundo literatura fornecida pelo fabricante, o Mg(OEt), em contato direto com a
atmosfera e com uma pequena elevacao da temperatura ambiente, em torno de
40°C, pode pegar fogo.

Para a utilizacdo e pesagem da massa do iniciador a ser utilizada durante as
reacoes, o frasco Schlenk com o iniciador era conectado a uma saida de nitrogénio,
a fim de evitar o contato direto do iniciador com o ambiente, e sua
dosagem/transferéncia era feita com o auxilio de uma espatula para dentro do

sistema reacional na propor¢ao mondmero/iniciador previamente calculada.

Toda a manipulacdo do monémero D-lactideo foi feita em atmosfera inerte com o
auxilio de glove-bag, seguindo metodologia similar a empregada para o iniciador,

descrita acima.

4.2.2. Sintese do polilactideo

O D-lactideo (DLA) foi polimerizado em massa em frascos do tipo Schlenk com
capacidade de 30 mL e /ou em baldo Schlenk de trés bocas com a capacidade de
300 mL.

A primeira etapa para a sintese do PDLA com compostos de magnésio, foi o preparo
de toda a vidraria utilizada durante as reac¢des. A vidraria foi lavada normalmente e
depois colocada em potassa alcodlica 5% por 24 horas, ap6s a sua retirada ela foi
lavada, rinsada com solugdo de HCI 10% e colocada em estufa aquecida (120 °C)
por tempo suficiente para garantir sua completa secagem.

Monémero e iniciador foram entdo transferidos para os frascos de polimerizagéo,
sob atmosfera inerte em glove-bag, ajustando-se as quantidades de forma a obter a
razao molar monémero/iniciador (DLA/Mg) desejada.

Antes de iniciar o aquecimento para inicio da reacdo foi feita uma secagem
aplicando-se vacuo, a fim de remover tracos de umidade eventualmente presentes

no sistema. O sistema reacional foi entdo colocado em banho de aquecimento na



31

temperatura desejada. Apds o término do tempo de reacao, o sistema foi colocado
em banho de gelo, para cessar a reacao. O polimero obtido foi entdo solubilizado em
cloroférmio e depois precipitado em etanol para purificacdo do polimero obtido e
eliminacao de possiveis produtos residuais (lactideo, fragmentos de iniciador, etcO
que poderiam causar a degradacao do polimero quando estocado para analises e
caracterizagdes posteriores.

4.2.3. Preparacao de estereocomplexo

Para a preparagdo do estereocomplexo foram escolhidos alguns dos PLAs
produzidos, com base nas suas propriedades térmicas. Utilizou-se 2 PDLAs que
apresentavam T, distintas, um mais alto (T, = 164°C) e outro mais baixo (T, =
146°C). Apos escolhidos, foi feita a mistura fisica do PDLA e do PLLA na forma de
pé como obtido apds a polimerizagdo. Em seguida, a mistura sélida foi colocada em
uma placa de Petri e em seguida fundida a uma temperatura de 160°C por 10
minutos e depois foi deixada em estufa aquecida (120°C) por 3 horas, para
promover o recozimento (annealing) do material, consequentemente aumentando a

cristalinidade do produto obtido.
4.3. CARACTERIZACAO

A caracterizacdo dos polimeros obtidos foi realizada empregando-se as seguintes
técnicas instrumentais: calorimetria de varredura diferencial (DSC), cromatografia de
permeacdo em gel (GPC), difratometria de raios-X a altos angulos (WAXD) e
espectrometria de ressonancia magnética nuclear de Carbono-13 ('*C-NMR). Uma
analise de TGA foi realizada para avaliagdo da estabilidade térmica do iniciador
Mg(OEt),

A metodologia empregada na realizacdo de cada uma dessas técnicas é relatada a

seguir.
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4.3.1. Calorimetria de varredura diferencial (DSC)

Esta técnica foi empregada para a obtencado das temperaturas de cristalizacao (T¢. e
Ten), grau de cristalinidade (Xc), temperatura de transi¢éo vitrea (Ty) e temperatura
de fusdo (T) dos polimeros obtidos.

A analise DSC foi feita em equipamento Perkin Elmer, modelo DSC-7. As amostras,
cerca de 10 mg, foram aquecidas da temperatura ambiente a temperatura de 200°C
com taxa de aquecimento de 10°C/mim, sendo mantido nessa temperatura por 2
minutos, para eliminar a histéria térmica. Em seguida, foi resfriado até 25°C
rapidamente (~50°C/min) visando obtencao de témpera (quenching). Um segundo
aquecimento foi realizado até 200°C com taxa de aquecimento de 10°C/min e
posteriormente um segundo resfriamento foi realizado até 25°C, também a
10°C/min. Apés este resfriamento, um terceiro aquecimento foi realizado, na taxa de
10°C/min. A temperatura de transicdo vitrea (Ty) e a temperatura de fuséo (Tm)
foram medidas considerando as curvas do segundo e terceiro aquecimento,
respectivamente. As temperaturas de cristalizagdo no aquecimento (T¢h) € no
resfriamento (T.;) foram determinadas do 3° aquecimento e do resfriamento a

10°C/min, respectivamente.

Através da entalpia de fusdo (AHn) fornecida a partir da T, observada no 3°
aquecimento, foi possivel determinar o grau de cristalinidade das amostras de
acordo com a Equagéo 1 abaixo.

Xe = AHm - AHe / AHR ' x 100 | Eq.(1) [38]

Onde:
Xc: grau de cristalinidade (%);
AHg: calor de cristalizagdo no aquecimento da amostra (J/g);
AH,: calor de fusdo da amostra (J/g);

AH,'%: calor de fusdo do polilactideo 100% cristalino (J/g).
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Foi empregado como valor para o calor de fusdo do polilactideo com 100% de

cristalinidade 106 J/g, valor que tem sido empregado para o PLLA [38].
4.3.2. Analise termogravimétrica (TGA)

A estabilidade térmica do iniciador etéxido de magnésio foi avaliada por andlise
termogravimétrica, em equipamento Perkin-Elmer TGA-7, realizada sob atmosfera
de nitrogénio com fluxo de 25 mL min™, entre 30°C e 700°C e a uma velocidade de
aquecimento de 10°C/minuto. Foram medidas a temperatura de inicio e final de
degradacgao e a temperatura em que se observa uma degradacdo mais acentuada
do iniciador.

4.3.3. Espectrometria de ressonancia magnética nuclear de carbono-13 ('*C-
NMR)

A técnica de ressonancia magnética nuclear de '*C, por ser uma técnica mais
sensivel que a espectrometria de infravermelho foi utilizada para avaliar a estrutura
dos polimeros obtidos em diferentes temperaturas. O espectro de '*C de cada
amostra foi obtido em espectrometro Varian, modelo Mercury 300 com freqiiéncia de
75,4 MHz, utilizando solucdo do produto de reacado a 5% em CHCI; em tubos de 10
mm. Os deslocamentos quimicos foram avaliados quantitativamente. Os dados

foram tratados utilizando o programa de computador MestRec®.
4.3.4. Cromatografia de exclusao por tamanho (SEC)

A cromatografia de exclusado por tamanho (SEC) foi usada para a determinacao do
peso molecular numérico médio (M), do peso molecular ponderal média (M,;)) e da
polidisperséao (M,/M;) dos PDLAs obtidos, utilizando as seguintes condi¢oes :

» Temperatura: 25°C;

= Vazao: 1,0ml/min;

» Eluente: cloroférmio (CHCIs);

= Concentragdo da amostra: 0,2 %;
= Volume de injegao: 200ul;
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» Colunas: uma coluna Styragel HT 3 com faixa de peso molecular 500-30.000 e
uma coluna Styragel HT6E com faixa de peso molecular 5.000-1.107.000 em
série;

» Calibracao: padrées de poliestireno monodispersos com massas molares de 2,5
x 10°a 1,4 x 10°%.

4.3.5. Difratometria de raios-X a altos angulos (WAXD)

As analises de WAXS foram realizadas em um aparelho Rigaku Miniflex pertencente
ao IMA/UFRJ. As analises foram feitas a temperatura ambiente. O difratbmetro de
raios-X empregado trabalhou com uma diferenga de potencial no tubo de 30 kV e
corrente elétrica de 15 mA. A varredura foi realizada na faixa de 26 de 2°a 50°, com
velocidade do gonidmetro de 0,05%min. A radiacdo utilizada foi a de CuK, (A=
1,5418A). Os dados de WAXS foram tratados matematicamente utilizando o

programa Origin 6.0.
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5. RESULTADOS E DISCUSSOES

Nesta secdo serdo apresentados e discutidos os resultados dos estudos de
polimerizagdo em massa de D-lactideo com trés compostos de magnésio e da

caracterizagao dos poli(D-lactideo) obtidos.
5.1. POLIMERIZAGAO DE D-LACTIDEO COM ACETATO DE MAGNESIO (Mg(Ac)2)

InUmeros estudos sobre a polimerizagdo de lactideos com véarios compostos
metdlicos foram relatados na literatura [39-42]. A maior concentragéo de trabalhos foi
direcionada ao uso de compostos de estanho (por exemplo, octoato de estanho), em
solugdo, conforme descrito na reviséo bibliografica desta Dissertacéao.

Em principio, compostos de magnésio como carboxilatos poderiam atuar como
iniciador de polimerizag&o, se for considerado o mecanismo de ativacdo do metal
similar aguele proposto para o octoato de estanho. Para este iniciador de estanho
admite-se que as préprias impurezas hidroxiladas presentes no lactideo (por
exemplo, &cido latico livre) formam as ligagdes “metal-O” necessérias as
subseqlientes insercdes de mondémero e formacdo do polilactideo, com alta
conversao e alto peso molecular. Assim, inicialmente investigou-se o uso de um

carboxilato de magnésio comercial como iniciador, o Mg(Ac)..

As polimerizacées em massa de D-lactideo utilizando Mg(Ac). como iniciador foram

conduzidas na temperatura de 180°C e em tempos de 2 e 3 horas (Tabela 5).

Tabela 5 — Polimerizagdes em massa de D-lactideo iniciadas por Mg(Ac).?

3 Raz&o molar 3
Reacédo | Tempo (horas) Conversao (%)
(DLA/Mg)
1 2 1.000 0
2 3 1.000 0
3 2 100 0
4 3 100 0
3 Temperatura de reagéo = 180°C
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Nas reacdes realizadas com o iniciador Mg(Ac). nao foi obtido nenhum polimero
como produto no final das reacdes, nas condi¢coes reacionais utilizadas, que sao
condicdées normalmente utilizadas para a polimerizagdo em massa deste tipo de

monoémero.

Krischeldorf e Serra [42] investigaram a polimerizagdo em massa utilizando acetatos
de sodio (Na) e béario (Ba) como iniciadores na razédo L-lactideo/Metal = 100 e
tempos de 48 horas. Em ambos o0s casos, rendimentos consideraveis

(aproximadamente 85%) foram obtidos em temperatura superiores a 150°C.

Durante as reagbes realizadas com Mg(Ac)., observou-se que o acetato ndo era
soluvel no meio reacional que continha o D-lactideo fundido. Desta forma, associou-
se a auséncia de atividade do carboxilato metédlico frente a polimerizagcdo por
abertura de anel a insolubilidade do composto.

E possivel também que os tempos reacionais utilizados foram insuficientes para se
alcancar algum nivel de conversao detectavel. Entretanto, neste trabalho buscou-se
identificar compostos de magnésio capazes de polimerizar D-lactideo com razoavel
rendimento em tempos compativeis aos observados com octoato de estanho, que é
da ordem de 3 horas [11]. Sendo assim, partiu-se para o estudo da polimerizacéo

com outros compostos de Mg.

5.2. POLIMERIZACAO DE D-LACTIDEO COM ETOXIDO DE MAGNESIO
(Mg(OEt).)

De acordo com a literatura [38-41], nas reagbes por abertura de anel existe a
necessidade de formagéo de uma ligagdo Mg-O para iniciar a reacéo de insercéo e
polimerizagédo do lactideo. A busca na literatura mostrou que nenhum estudo havia
ainda sido realizado sobre a polimerizacdo em massa de lactideos com Mg(OEt),,
Um udnico trabalho sobre a atuacdo do composto como iniciador diz respeito a
polimerizagdo em solugdo, na qual foi empregado éter dietilenoglicol-metilico como
solvente [41]. Sendo assim, a polimerizacdo em massa de D-lactideo com Mg(OEt),

foi investigada.
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As reacdes de polimerizacdo em massa do D-lactideo com o iniciador Mg(OEt),
foram feitas em diferentes condi¢cbes reacionais, variando-se a temperatura, razao

molar DLA/Mg e o tempo de reacéo.
5.2.1. Efeito da Temperatura de polimerizacao

Em diversos trabalhos encontrados na literatura sobre a polimerizagdo de lactideos
por abertura de anel com iniciadores metalicos foi relatada a importancia da
temperatura reacional na estrutura e propriedades finais do PLA formado. Neste
trabalho, experimentos em 3 temperaturas (160, 180 e 200°C) foram realizados
visando compreender o efeito da temperatura reacional nas taxas de conversao da
reacao de polimerizagao.

A Tabela 6 mostra a evolugéo da conversdao de DLA em PDLA na polimerizagdo em
massa com Mg(OEt), por até 3 horas de reacdo, na razdo 5000. Essa razao foi
escolhida com base em experimentos prévios. Observa-se que o aumento da
temperatura reacional provocou um pequeno aumento nas taxas de conversdo da
reacao, ou seja, o aumento da temperatura tem efeito direto nas taxas de conversao.
Entretanto, na temperatura de 200°C pode-se observar que as taxas de conversao
nao alcangaram o valor maximo de 47%. Entre as 3 temperaturas empregadas,
alcancado quando a temperatura de polimerizacdo a 180°C foi a que atingiu maior

conversao.

Nos trabalhos encontrados na literatura, constatou-se que temperaturas acima de
180°C sao raramente utilizadas na polimerizagdo em massa de lactideos com
compostos metdlicos. Tal fato pode estar associado a grande possibilidade de
ocorrer degradacdo parcial do polimero, ja que polilactideos sdo sensiveis a
temperaturas muito elevadas. E relatado que em temperaturas acima de 200°C as
taxas de despolimerizacdo do polimero podem ser superiores as taxas de

polimerizagcao, ocorrendo um equilibrio polimero-monémero [11].

Como método qualitativo, as taxas de conversao foram acompanhadas também pelo
aumento da viscosidade em cada frasco de polimerizagdo, observando

comparativamente a ocorréncia ou nao de agitacao feita por uma barra magnética
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dentro do sistema reacional. Claramente foram observadas significativas mudancas
na viscosidade e até mesmo na coloracdo do meio reacional contendo o DLA e o
Mg(OEt). com a evolucao da reacado de adicdo. A variacao de cor do sistema de

polimerizacao sera discutida a seguir.

Tabela 6 — Influéncia da temperatura na polimerizagdo em massa de D-lactideo

iniciadas por Mg(OEt),?

Amostra | Tempo (h) | Temperatura (°C) | Conversao (%)
1 0,5 0
2 1,0 18
3 1,5 26

160
4 2.0 30
5 2,5 32
6 3,0 35
7 0,5 23
8 1,0 35
9 1,5 38
180
10 2,0 41
11 2.5 42
12 3,0 47
13 0,5 33
14 1,0 38
15 1,5 40
200
16 2,0 41
17 2,5 44
18 3,0 44

3 Raz&do molar (DLA/Mg) = 5.000

Na temperatura de 160°C, nado foi observada conversao mensuravel em 30 minutos
de polimerizagéo, sugerindo baixa velocidade de ativagdo do sistema. Observou-se
ainda que mesmo em 3 horas de reacdo, a taxa de conversdo alcangada néo

ultrapassou os 35%, indicando que nesta temperatura a velocidade de polimerizagao
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€ maior. A conversdao mostra uma tendéncia a valores mais altos para tempos

reacionais superiores a 3 horas, ndo avaliados neste trabalho.

Na temperatura de 180°C, observa-se valor superior a 30% de conversdao na
primeira hora de reacdo, mas essa elevada conversao inicial ndo € acompanhada
em tempos superiores a 1 hora. Com 3 horas de reacao obteve-se como rendimento

final 47%, que ficou abaixo do valor que é obtido com compostos de Sn [11].

Na temperatura de 200°C, na primeira hora de reacao, ja se observa um elevado
grau de conversédo, que ndo manteve a mesma tendéncia no final de 3 horas de
reacdo. Essa baixa taxa de conversdo pode estar associada ao alto nivel de
competicdo existente entre despolimerizagao e polimerizagdo no sistema reacional,
devido a elevada temperatura. Witzke e Narayan [11] observaram que altas
temperaturas (170-220°C) permitem uma rapida polimerizagdo, com subsequente
despolimerizagdo. E relatado que ndo existe modelo cinético para descrever
adequadamente esta taxa de polimerizacao/despolimerizacdo. A despolimerizacao é
critica ap6s altas taxas de conversdo, onde pelo menos 3-5% de monbémero
permanecem em equilibrio no polimero. Este nivel de monémero residual torna-se
um problema no processamento posterior do polimero e pode causar diminuicao das

propriedades.

Nas Figuras 16, 17 e 18 apresenta-se o efeito da temperatura de reagédo sobre o
peso molecular final do PDLA obtido na reacdo de polimerizagdo em massa com
Mg(OEt),., em diversos tempos de reacdo. Nas 3 temperaturas estudadas, o peso
molecular ponderal médio, My, variou de 20.000 a 51.000.

Para a temperatura em 160°C, foram observados os menores valores de peso
molecular. O polimero apresenta inicialmente M, na ordem de 26.000 e
praticamente nenhuma variagdo significativa dos pesos moleculares (M, e My) a
medida que o tempo de reacdo aumentou. Curiosamente, o valor de M,, determinado
por GPC para o tempo de 3 horas foi significativamente superior aqueles observados

até cerca de 2 horas de reacgao.



40

B Mw
0 Mn

60000 ~

50000 +

40000 +

30000 -

Peso Molecular

20000 +

10000 -

0,5 1,0 1,5 2,0 2,5 3,0
Tempo (horas)

Figura 16 — Evolug&o do peso molecular do PDLA obtido a 160°C e raz&o molar
DLA/Mg = 5.000
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Figura 17 — Evolugao do peso molecular do PDLA obtido a 180°C e razao molar
DLA/Mg = 5.000
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Figura 18 — Evolug&o do peso molecular do PDLA obtido a 200°C e raz&o molar
DLA/Mg = 5.000

Quando a reacgao foi realizada na temperatura de 180°C, alcangou-se 0s maiores
valores de peso molecular ponderal médio. Nesta temperatura, o maior valor atingido
(Mw= 51.000 g/mol) foi observado j& nos primeiros 30 minutos de reagéo. Entretanto,
o maximo valor de M,, diminui com o aumento do tempo de reacao, alcancando
valores da ordem de 40.000 para o tempo de reacao de 3 horas. O comportamento
pode também estar associado a competicdo polimerizacao/despolimerizacado, que
neste caso parece nao ser tao significativa quanto o observado na temperatura de
200°C.

Quando a temperatura de reagcdo € 200°C, o polimero apresenta peso molecular
crescente até cerca de 2 horas, tendo um marcante decréscimo em 3 horas de
reacdo. Esta queda no valor de M, a 3 h de reagéo esta provavelmente relacionada
a predominancia da ocorréncia de despolimeriza¢do, devido a elevada temperatura.
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5.2.2. Efeito da razao molar DLA/Mg

A literatura relata que a razdo molar monémero/iniciador é o fator mais importante na
determinagcao da conversédo e do peso molecular do polimero formado. Altos pesos
moleculares sdo normalmente conseguidos com altas razées mondmero/iniciador.
Neste trabalho, um estudo sobre a influéncia da razdo molar DLA/Mg sobre as
caracteristicas dos polimeros obtidos foi realizado. As reacdes de polimerizacao do
D-lactideo em massa utilizando Mg(OEt), como iniciador foram realizadas nas
raz6es DLA/Mg = 100, 1.000, 5.000 e 10.000, na temperatura de 180°C (Tabela 7).

Foi possivel observar claramente a grande influéncia da razdo molar sobre as taxas
de conversao do DLA. Para 3 horas de reac¢do, a maior taxa de conversao (74%) foi
obtida com razdo molar igual a 100. Este fato é atribuido a grande quantidade de
ligagbes Mg-O presentes no meio reacional, que deram inicio a uma quantidade
elevada de reacOes de iniciagdo. Para esta razdo, pode-se notar que durante a
reagao a viscosidade do sistema reacional aumentou consideravelmente durante os
primeiros 30 minutos de reacdo. Este aumento de viscosidade poderia constituir-se
em fator limitante da conversdao do DLA por limitacdo da difusdo do monémero até
os sitios de polimerizacdo. Entretanto, foi observado que mesmo com apenas trés

horas de reacao, foi obtida uma alta taxa de converséo.

Durante a reacdo com razdao molar de 10.000 nao foi observado grande variagdao na
viscosidade do sistema, que pode ser resultado da baixa taxa de conversdo. Em 3
horas de reacdo foi obtida conversdo maxima de 29%. Esses resultados séo
similares aos observados na literatura com catalisadores de Sn, onde a taxa de
polimerizagdo diminui com o aumento da razdo mondmero/iniciador [11]. Entretanto,

o valor esta abaixo daqueles obtidos com Sn.

A influéncia da razdo molar DLA/Mg sobre o peso molecular do PDLA obtido é
mostrada na Figura 19.
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Tabela 7 — Influéncia da razao molar DLA/Mg na polimerizagdo em massa de D-

lactideo iniciadas por Mg(OEt),?

Amostra Tempo (h) Razao molar DLA/Mg Conversao (%)
1 0,5 65
2 1,0 68
3 1,5 69

100

4 2,0 72
5 2,5 76
6 3,0 74
7 0,5 46
8 1,0 53
9 1,5 55

1.000
10 2,0 58
11 2,5 64
12 3,0 62
13 0,5 23
14 1,0 35
15 1,5 38

5.000
16 2,0 41
17 2,5 42
18 3,0 47
19 0,5 7
20 1,0 21
21 1,5 24

10.000
22 2,0 26
23 2,5 27
24 3,0 29

3 Temperatura reacional = 180°C

Na razdo molar de 100, observam-se os maiores valores de peso molecular, que
teve como valor maximo 71.000. Neste caso, os pesos moleculares foram superiores
aos observados nas demais razdes, resultado que é diferente daquele relatado na
literatura [11]. Para octoato de Sn, o aumento das razées LA/Sn resulta em maiores
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pesos moleculares para 0 mesmo tempo de reagdo. Como discutido anteriormente,
para a razao molar DLA/Mg = 100, além do maior peso molecular observado,
também foi alcangcado a maior conversao (74%). Valores em torno de 38.000 foram

observados para os polimeros preparados na razao molar de 10.000.

—e— Razao molar = 100 —m— Razao molar = 1000

90000 4+ —A— Razao molar =5000 —e— Razao molar = 10000

W

75000

60000 -

45000 ~

30000

Peso molecular ponderal médio, Mw

15000 -

O T T T T T !

0,0 0,5 1,0 1,5 2,0 2,5 3,0
Tempo (horas)

Figura 19 — Efeito da raz&do molar DLA/Mg sobre o peso molecular com o tempo em
reagOes realizadas a 180°C.

5.2.3. Efeito do tempo de polimerizacao

No presente trabalho procurou-se entender também como se comportava as taxas
de conversdo e o peso molecular do polimero obtido pela polimerizagcdo com o
iniciador Mg(OEt), em funcdo do tempo.

A Figura 20 mostra as curvas de conversao versus tempo para polimerizacado de
DLA com Mg(OEt), em 3 temperaturas (160, 180 e 200°C) na razdo molar DLA/Mg =
5.000. Observa-se que a conversao aumenta progressivamente com tempo, porem,

em todos os casos nao ultrapassa 50%. Quando a reacao foi realizada a 160°C, a
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curva apresentou um tempo de inducao e menores valores de conversdo, como
esperado.
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0,0 0,5 1,0 1,5 2,0 2,5 3,0
Tempo (horas)

Figura 20 — Curva de conversao versus tempo da reagédo de polimerizacao iniciada
com Mg(OEt), na razdo molar DLA/Mg = 5.000

A Figura 21 mostra a curva de conversao versus tempo para a polimerizagédo de DLA
com Mg(OEt), em 4 razées molares DLA/Mg diferentes (100, 1.000, 5.000 e 10.000),
na temperatura de 180°C. Como observado anteriormente no estudo da influéncia
da razao molar sobre as taxas de conversao, a maior taxa de conversao foi obtida
com a menor razdo molar DLA/Mg = 100. Nesta condicao, observou-se durante a
polimerizagdo um grande aumento da viscosidade nos primeiros 30 minutos de
polimerizacdo. Como em todas as polimerizacoes realizadas observou-se que o
Mg(OEt). nado tinha completa solubilidade no meio. Assim, a alta viscosidade pode
ter dificultado a boa dispersao do iniciador no meio reacional, fator que pode ter
limitado a reacao.
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Figura 21 — Efeito da razdo molar DLA/Mg sobre o rendimento em fungéo do tempo

em reacoes realizadas a 180°C
5.2.4. Estabilidade Térmica do Mg(OEt).

Praticamente em todas as reacoes realizadas foi observado o desenvolvimento de
coloracao amarelada no meio reacional a medida que a reagcao se processava. Uma
das hipdteses para o aparecimento da cor poderia ser a decomposi¢cao do iniciador
nas altas temperaturas empregadas nas polimerizacées em massa. Buscando tentar
entender a razdo pela qual ocorria esse desenvolvimento de coloragdo amarelada
no meio reacional durante as reacdes, realizou-se uma analise termogravimétrica
(TGA) do Mg(OEt),, ja que nenhuma informag&o sobre o assunto foi encontrada na
literatura.

A Figura 22 mostra a curva de TG do composto. Observa-se que ocorre uma perda
de massa do iniciador (aproximadamente 16%) com maximo em temperatura
relativamente baixa (60°C). Como o composto reage com agua e foi mantido em
atmosfera inerte, a degradagédo ndo poderia ser atribuida a perda de agua, mas sim
a real degradacao parcial do composto, que apresenta ainda uma outra perda
massica com maximo em 332°C. Essa segunda decomposigcdo do iniciador ocorre
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em temperaturas muito acima das temperaturas de polimerizagao empregadas.
Sugere-se que a primeira decomposicdo possa estar relacionada com o
aparecimento da coloracdo observada. Assim, parece que a decomposicao que se
inicia em 50°C pode estar associada a mudanga de cor do sistema reacional para
amarelo. Pode também estar relacionada a formagdo de espécies quimicas que
podem estar interferindo nas taxas de conversao, que alcangaram no maximo 70%,

com elevada concentragéo de iniciador (DLA/Mg = 100).
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Figura 22 - Curva de TG e DTG do iniciador Mg(OEt),

5.2.5. Estrutura dos PDLAs

A influéncia da temperatura de reagdo sobre a estrutura quimica do PDLA obtido
pela polimerizagdo de DLA iniciada com Mg(OEt), foi investigada. A andlise da
microestrutura dos polimeros obtidos foi realizada por meio de '*C NMR,
identificando os deslocamentos quimicos de cada carbono, j4 que diferengas nos
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deslocamentos quimicos estdo relacionados com a configuragdo dos atomos de

carbono quirais das unidades repetitivas.

Umare e colaboradores [61] realizaram polimerizagdes por abertura de anel de L-
lactideo com catalisadores de titdnio em diversas condi¢cdes reacionais e também
investigaram as caracteristicas dos polimeros obtidos, entre elas a estrutura quimica
por 3C NMR. Observaram que no espectro de *C NMR, o pico na regido de 169,7
ppm deve-se a carbonila. O metino e a metila aparecem em 69,4 ppm e 17,3 ppm,
respectivamente. Eles atribuiram a auséncia de quaisquer outros sinais no espectro

de ®C NMR ao insignificante efeito de transesterificacdo ou racemizacéo.

Nas Figuras 23, 24 e 25 estdo os espectros de '*C NMR dos polimeros obtidos nas
temperaturas de 160, 180 e 200°C, com razdo molar DLA/Mg = 5.000 e 2 horas de
reacdo. Em todas as amostras observa-se que além dos picos caracteristicos do
PDLA, aparece o sinal referente ao solvente utilizado (cloroférmio deuterado) com

elevada intensidade, em torno de 77,0 ppm.

Na Figura 23, que apresenta o espectro do polimero obtido a 160°C, observa-se de
forma clara os picos relacionados a carbonila (C=0), ao metino (—CH- ) e a metila
(CH3) da molécula de PDLA em nas regides de 170,3, 69,2 e 17,0 ppm,
respectivamente, além do pico caracteristico do solvente em 77,0 ppm. Nesta
temperatura de polimerizagdo, ndo € observado nenhum outro pico que possa
sugerir mudangas na estrutura quimica do PDLA, como por exemplo derivadas de
racemizacao. Este comportamento era esperado, pois na literatura, temperaturas de
polimerizagéo de lactideo por abertura de anel inferiores ou proximas a 180°C néo
produzem efeitos de racémizagao ou transesterificagéo [61].

Nas polimerizagbes de DLA por abertura de anel nas temperaturas de 180 e 200°C,
(Figuras 24 e 25) os PDLAs apresentaram em seus espectros de '°C NMR além de
picos relacionados a estrutura quimica, outros picos de menor intensidade. A
ampliacdo das regides de -CH- e -CHz mostram que esses picos de menor
intensidade aparecem em 66,4 e 20,2 ppm, respectivamente. A presenca desses
picos sao evidéncias da presenca de outras estruturas, que poderiam ser devido a

inversao de configuracao, e indicam menor regularidade estrutural desses polimeros.
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Figura 23 — Espectro de *C NMR do PDLA obtido com o iniciador Mg(OEt), a 160°C
na razdo DLA/Mg = 5000, 2h de reacéo.
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Figura 24 — Espectro de *C NMR do PDLA obtido com o iniciador Mg(OEt), a 180°C

na razdo DLA/Mg = 5000, 2h de reacéo.
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Figura 25 — Espectro de *C NMR do PDLA obtido com o iniciador Mg(OEt), a 200°C

na razao DLA/Mg = 5000, 2h de reacao.
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5.2.6. Propriedades térmicas dos PDLAs

A Investigacao das propriedades térmicas dos PDLAs obtidos por polimerizagao por
abertura de anel do DLA com o iniciador Mg(OEt). foram avaliadas. Modificacoes

foram feitas durante as polimeriza¢gdes como temperatura, razao molar e tempo.

Nas Figuras 26-29 mostram as curvas de DSC dos PDLAs obtidos com a
polimerizagédo por abertura de anel com o iniciador Mg(OEt),. Na figura é mostrada a
influéncia da variacdo da razdo molar sobre as propriedades térmicas dos PDLAs
obtidos. As razbes molares DLA/Mg utilizadas foram 100, 1.000, 5.000 e 10.000,
com 2 horas de reacdao e temperatura reacional de 180°C. As mudancas nas
transicdes térmicas dos PDLAs foram verificadas analisando a terceira curva de
aquecimento. A Tabela 8 resume os dados temperatura de cristalizacao (Tcc € Ten)
quando foram possiveis, temperatura de transigdo vitrea (Ty) e temperatura de fuséo
(Tm) dos PDLAs.

Os valores de transicdo vitrea (Tgy) obtidos sofreram uma pequena variacdo com a
variagdo da razdo molar DLA/Mg empregada na polimerizacdo. O maior valor
encontrado, 58°C, foi observado para razao molar DLA/Mg = 10.000, ja para razao
molar DLA/Mg = 100 o valor observado foi de 52°C. O valor de 55°C é encontrado
em diversos trabalhos, mas pequenas variagcdes podem ser observadas. Schwach e
colaboradores [57,58] observaram que variagdes nos valores de Ty podem ocorrer
em virtude da plastificacdo do polimero pelo monémero residual ou pela elevada
polidispersdo que é proxima a 2. A variagéo na T4 pode chegar em 10°C.

Tabela 8 — Influéncia da razao molar nas propriedades térmicas dos PDLAs obtidos
com Mg(OEt),

Razdo molar DLA/Mg | T4 (°®C) T (°C) Ten (°C) T (°C)  Xc (%)
100 52 107 160 49
1.000 54 104 160 10
5.000 57 95 103 162 25
10.000 58 97 106 164 25

4 Condicdes reacionais: temperatura= 180°C; tempo de reacdo= 2 h.
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Figura 29 — Curvas de DSC do PDLA obtido com razédo molar DLA/Mg = 10.000



55

As Figuras 30-32 apresentam as curvas de DSC dos PDLAs obtidos pela
polimerizagdo por abertura de anel com iniciador Mg(OEt), a 160, 180 e 200°C, 2
horas de reacao e razdo molar DLA/Mg = 5.000. A partir das figuras é possivel obter
informacdes sobre a influéncia da variagdo da temperatura reacional sobre as
propriedades térmicas dos PDLAs. As mudangas nas transi¢des térmicas dos
PDLAs foram verificadas analisando a terceira curva de aquecimento. A Tabela 9
resume os dados das temperaturas de cristalizagéo (T € Tcn), da temperatura de
transicéo vitrea (Ty) e da temperatura de fusdo (Tm) dos PDLAs.

Tabela 9 — Influéncia da temperatura reacional nas propriedades térmicas dos
PDLAs obtidos com Mg(OEt),

Temperatura (°C) | T4(°C) Tec (®C)  Ten (°C)  Tm (3C)  X¢ (%)

160 52 105 93 164 54
180 57 95 103 162 25
200 56 105 - 162 6

4 Condigbes reacionais: razao molar= 5000 e tempo de reagdo= 2 h
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Figura 30 — Curvas de DSC do PDLA obtido com temperatura reacional de 160°C
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Figura 31 — Curvas de DSC do PDLA obtido com temperatura reacional de 180°C
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Figura 32 — Curvas de DSC do PDLA obtido com temperatura reacional de 200°C
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As Figuras 33 e 34 mostram que tanto a T, quanto a T4 ndo apresentam variagoes

significativas com o tempo de polimerizacao.
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Figura 33 — Efeito do tempo de polimerizacao sobre a temperatura de fusao (T, de
PDLAs obtidos em diferentes temperatura e razao molar DLA/Mg(OEt), = 5000
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Figura 34 — Efeito do tempo de polimerizacdo sobre a temperatura de transicao
vitrea (T4) de PDLAs obtidos em diferentes temperatura e razdo molar
DLA/Mg(OEt),= 5000
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Nenhuma tendéncia e variacdo significativa nas propriedades térmicas dos
polimeros foi observada. A Unica amostra que ndo apresentou cristalizacao no
aquecimento foi aquela obtida a 200°C. O comportamento € um indicativo de baixa
capacidade de cristalizacao, que pode ser atribuida a menor regularidade da cadeia

no polimero obtido nesta temperatura.

5.3. POLIMERIZACAO DE D-LACTIDEO COM ESTEARATO DE MAGNESIO
(Mg(Est)2)

Considerando que as reagdes de polimerizagdo com Mg(OEt), apresentam
rendimentos que ndo ultrapassaram 70% em nenhuma das condigbes estudadas
neste trabalho e que essa limitagédo foi atribuida a baixa solubilidade do alcodxido
metalico no DLA, foi investigada a eficiéncia como iniciador de um composto de

magnésio soluvel no monémero, o estearato de magnésio.

As reagbes de polimerizagdo do DLA em massa com o iniciador Mg(Est), foram

também conduzidas a 180°C e em tempos de 2 e 3 horas, conforme Tabela 10.

Os resultados das reacoes realizadas com Mg(Est). mostraram a boa atividade do
composto como iniciador na polimerizacdo em massa por abertura de anel do DLA.
Segundo trabalho de Krischeldorf e Serra [42], o estearato de magnésio apresenta
consideravel atividade na polimerizacdo em massa do L-lactideo na razdo molar L-

lactideo/Magnésio = 100 e com tempo de 48 horas de reacao.

Tabela 10 — Reacao de polimerizagdo em massa de D-lactideo iniciadas por

Mg(Est).”
B Raz&o molar B
Reacédo | Tempo (horas) Converséao (%)
(DLA/Mg)
1 2 100 o4
2 3 100 72

3 temperatura de reacéo = 180°C
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Neste trabalho, demonstra-se que mesmo em baixos tempos de reagcao (exemplo, 3
horas), altas conversdes sao alcancadas. No trabalho de Krischeldorf [42], é
mencionado que o produto final da reacdo foi um liquido viscoso amarelado. No
presente trabalho, em ambas as condigdes reacionais empregadas foram obtidos
produtos sdélidos de coloracdo amarelo escuro, sugerindo que os polimeros

apresentam alto peso molecular.

A Figura 35 apresenta resultados de peso molecular dos PDLAs obtidos em 2 e 3
horas de polimerizagdo. A figura mostra que pesos moleculares de até 70.000 sao
obtidos em 2 horas de reacao e que com 3 horas ha uma queda do peso molecular.
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Figura 35 — Valores obtidos de peso molecular

Apoés a purificagdo por solubilizagdo em cloroférmio e precipitagdo em etanol, foi
obtido um produto de coloragéo bege claro. O resultado sugere que o produto obtido
por Krischeldorf e Serra, apesar da alta conversdo, ndo apresentaria alto peso
molecular, pois longos tempos de reacdo em temperaturas superiores a 150°C
poderiam ter causado competicdo entre a degradacao/polimerizacédo, que limita o

aumento do peso molecular, além de racemizagao.
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Os valores para a temperatura de fusdo e de transicao vitrea dos PDLAs obtidos
pela polimerizacao com Mg(Est). sdo apresentados na Figura 36. Os PDLAs obtidos
apresentaram mesma T4 que aqueles obtidos com Mg(OEt).. Entretanto, os valores
de T, foram menores, indicando alto grau de racemizacéao e estrutura menos regular

do que aquela encontrada para os PDLAs obtidos com o iniciador Mg(OEt)a.

Durante as polimerizagbes, o sistema apresentou uma coloragdo amarelada na
primeira hora de reacao, assumindo depois uma coloragao marrom. Varias hipéteses
podem ser consideradas para explicar a reducdo de peso molecular e Ty, dos
polimeros obtidos com Mg(Est),, como degradacéo do polimero e racemizagéao.
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Figura 36 — Influéncia do tempo de reagao nas temperaturas de fuséo e de transicao
vitrea de PDLAs obtidos com Mg(Est).

5.4. FORMAGCAO DE ESTEREOCOMPLEXOS

Apesar das varias vantagens apresentadas pelos PLAs, algumas propriedades como
estabilidade térmica ndo possuem elevados valores, restringindo assim sua
utilizagdo em algumas aplicagées. Em inumeros trabalhos encontrados na literatura
[18,17,50] se observou que preparacao de estereocomplexos pode melhorar essa

propriedade e contribuir para a obtencao de polimeros mais cristalinos.
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Assim, neste trabalho foi investigada também a preparacdo de estereocomplexos
com PDLAs obtidos com iniciador de Mg. Os estereocomplexos foram preparados
pela mistura fisica dos p6s obtidos por precipitacdo dos polimeros ap6s a reacao
utilizando PLLA polimerizado com iniciador de Sn e dois PDLAs com Ty,’s diferentes,
preparados com Mg(OEt), em diferentes condigbes reacionais. Apos a mistura fisica
dos polimeros, tentou-se obter os estereocomplexos por fusdo das misturas. Foi
utilizado um PLLA obtido com octoato de estanho que possuia T, = 163°C e dois
PDLAs com T,= 165 °C (PDLA 1) e 144°C (PDLA 2).

A difratometria de raios-X a altos angulos (WAXD) foi utilizada para avaliar as
modificagbes na estrutura cristalina e verificar se houve a formacdo de
estereocomplexo. As curvas de WAXD dos homopolimeros e das misturas
PLLA/PDLA sao apresentadas nas Figuras 37-40.

As Figuras 37 e 38 mostram as curvas de WAXD dos dois polimeros formadores da
mistura. Ambos os PLAs sdo materiais cristalinos que apresentam o mesmo padrao
de difracdo e reflexbes em 206= 15-16° e 18,5° que sdo caracteristicas de

homopolimeros de PLA.

As Figuras 39 e 40 apresentam as curvas das misturas dos dois PLLA com os dois
PDLAs, PDLA 1 e PDLA 2, respectivamente. Observa-se que em ambos 0s casos,
os padrées de WAXD séao similares entre si e exatamente iguais aos dos polimeros
individualmente. Nao foram observadas novas reflexdes na regido de 26 = 12°, 21°e
24 indicativas da formacgao de estereocomplexos [51, 52].

A literatura menciona que, quando fundida e resfriada, a mistura PLLA/PDLA= 1/1
forma estereocomplexo. Entretanto, neste trabalho as misturas de PLLA com PDLAs
obtidos com iniciadores de Mg por fusdo ndo produziram este tipo de estrutura
cristalina. As razao pela qual ndo ocorreu a formagao de um estereocomplexo nao
esta muito clara, mas pode estar relacionada com as condicbes em que tentou-se

obter o esterecomplexo ou com fatores estruturais.



6000
PDLA

5000 ~
4000~

3000

2000

Intensidade (u.a.

1000 —

20 (graus)

Figura 37 — Curvas de WAXD do PDLA 1

10000
PLLA
8000 |

6000

4000

Intensidade (u.a.)

2000

20 (graus)

Figura 38 — Curvas de WAXD do PLLA obtido com Sn(Oct), (Tm= 163°C)
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As Figuras 41 e 42 mostram as curvas de DSC das misturas de PLLA/PDLA 1 e
PLLA/PDLA 2 nas corridas de aquecimento e resfriamento, ambas a 10°C/min. Nota-
se que as temperaturas de transicao vitrea e de fusdo foram similares as dos
polimeros puros. Entretanto, um comportamento bimodal na temperatura de fusao foi
observado nas curvas de DSC de ambas as misturas, que pode estar associado a
formacdo de duas familias de cristais com niveis de perfeicdo distintos. Os
resultados confirmam que, nas condigdes de preparacdo empregadas neste trabalho

nao se forma estereocomplexo.

Prud'homme e colaboradores [18] realizaram a preparacéo de estereocomplexos em
condicoes diferentes da utilizada neste trabalho. A preparagdo dos
estereocomplexos foi realizada a 230°C durante dez minutos e os polimeros
utilizados tinham pureza oOtica acima de 80%. Nestas condi¢des, formou-se
estereocomplexos com T, superiores a de 180°C.
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Figura 41 - Curvas de DSC da mistura PLLA/PDLA 1: a) 12 corrida de aquecimento,
b) resfriamento
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Figura 42 - Curvas de DSC da mistura PLLA/PDLA 2: a) 12 corrida de aquecimento,

b) resfriamento
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6. CONCLUSAO

O Mg(Ac). ndo apresenta atividade como iniciador de polimerizacdo em massa
por abertura de anel de D-lactideo, nas condicoes experimentais empregadas

neste trabalho.

Tanto Mg(OEt), quanto Mg(Est). apresentam boa atividade na polimerizagao de
D-lactideo em massa por abertura de anel, resultando em polimeros cristalinos
com peso molecular de até 70.000 e conversdes da ordem de 70% em trés horas
de reacao.

Para o iniciador Mg(OEt),, menores taxas de polimerizacdo foram obtidas a
160°C, com a velocidade de polimerizagdo aumentando a medida que a
temperatura de polimerizagdo foi aumentada. Na temperatura de 160°C, a
conversdo nao ultrapassou 35%. A conversdo tende a valores mais altos para

tempos reacionais superiores ha 3 horas, nao avaliados neste trabalho

Nas polimerizagdes com Mg(OEt), em temperaturas de 200°C, as taxas de
despolimerizacdo sao superiores as taxas de polimerizacdo, ocorrendo um

equilibrio polimero-mondmero, limitando a conversao e o peso molecular.

Nas reacgdes iniciadas com Mg(OEt),, os maiores valores de peso molecular
ponderal médio (My) foram alcancados quando as reacdes de polimerizacao
foram realizadas na temperatura de 180°C. Entretanto, o valor de M,, diminui com
0 aumento do tempo de reacao, devido a  competicao
polimerizagdo/despolimerizagcédo, que neste caso parece nao ser tao significativa
quanto a observada na temperatura de 200°C.

Existe grande influéncia da razdo molar DLA/Mg sobre as taxas de converséo do
DLA a PDLA. Em razdées molares DLA/Mg=100, tem-se a mais alta velocidade de
polimerizagéo, devido a grande quantidade de ligacées Mg-O presentes no meio

reacional, que dao inicio a uma quantidade elevada de reagdes de iniciagao.
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De acordo com as andlises de microestrutura dos PDLAs por '*C NMR, PDLA
obtido na polimerizacdo em massa com Mg(OEt), a 160°C apresenta alta
regularidade estrutural. Entretanto, picos de pequena intensidade s&o observados
nos espectros dos polimeros obtidos a 180°C e 200°C, indicativos de mudancgas
na regularidade da cadeia e associados a processos de racemizagcdo e
transesterificacdo causados pela alta temperatura e longos tempos reacionais.

Os valores de ftransicdo vitrea (Ty) para todos os PDLAs apresentaram
insignificante variagdo com a variagdo da razdo molar DLA/Mg variando entre 52
e 58. O maior valor encontrado (58°C) foi observado para razdo molar DLA/Mg=
10.000 e o menor (52°C) na DLA/Mg= 100.

As Tg’'s dos PDLAs obtidos com os iniciadores a base de magnésio nao variaram
com o tipo de composto utilizado como iniciador, situando-se entre 52 e 58°C. Ja
os valores de Tm apresentaram grande variagcao com conforme o tipo de iniciador
de Mg e temperatura de polimerizagdo, como resultado de diminuicdo de
regularidade estrutural provocada por processos de racemizagao. Os valores de
Tm situaram-se entre 120 a 163°C. Os menores valores foram obtidos com
Mg(Est)a.

Todos os PDLAs sintetizados com os catalisadores de magnésio foram
cristalinos, apresentando cristalizagcdo no aquecimento, exceto os PDLAs
sintetizados a 200°C. A baixa capacidade de cristalizagdo foi atribuida a menor

regularidade da cadeia no polimero obtido nesta temperatura.

Neste trabalho, as misturas de PLLA e PDLAs obtidos com iniciadores de Mg por
fusdo nao produziram estereocomplexos, de acordo com as analises de WAXD e
DSC. Atribuiu-se a ndo formagao de estereocomplexos a baixa regularidade dos
PDLAs e as condi¢cbes de preparo do esterecomplexo.
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7. SUGESTOES

» Realizar um estudo mais detalhado da polimerizacdo em massa por abertura de
anel de lactideos usando Mg(Est). como iniciador, com acompanhamento das

taxas de conversdo durante as polimerizagdes por FTIR;

= Realizar um estudo completo utilizando analises de 'H-NMR e *C-NMR para

melhor elucidar a estrutura dos polimeros obtidos.

= Preparar estereocomplexos em condicoes diferentes das utilizadas neste
trabalho;

» Realizar estudos de WAXD e DSC para verificar a influéncia da composicao do
estereocomplexo e da regularidade dos polimeros sobre a cristalinidade e

propriedades térmicas dos estereocomplexos;



0]

69

. REFERENCIAS

. JACOBSEN, S.: FRITZ, H. G.; DEGEE, P.; DUBOIS, P.; JEROME, R. New

developments on  the ring opening polymerization of polylactide. Industrial
Crops and Products, v. 11, p. 265-275, 2000.

FUKUSHIMA, K.; KIMURA, Y. Stereocomplexed polylactides (Neo-PLA) as high-
performance bio —based polymers: their formation, properties and application.
Polymer International, v. 55, p. 626-642, abr. 2006.

RAQUEZ, J.M.; DEGEE, P.; NABAR, Y.; NARAYAN, R.; DUBOIS, P.
Biodegradable materials by reactive extrusion: from catalyzed polymerization to
functionalization and blend compatibilization. C. R. Chimie, v. 9, p. 1370-1379,
set. 2006.

KRICHELDORF, H, R. Syntheses and application of polylactides. Chemosphere,
v. 43, p. 49-54, 2001.

JACOBSEN, S.; FRITZ, H.G.; JEROME, R. Polylactide (PLA) — A new way of
production. Polymer Engineering and Science, v. 39, n. 3, jul. 1999.

PORTER, K. A. Ring Opening Polymerization of lactide for the synthesis of poly
(lactic acid). Macromolecules, v. 30, p. 2422-2428, mai. 2005.

CARLSON, D.; DUBOIS, P.; NIE, L.; NARAYAN, R. Free radical branching of
polylactide by reactive exrusion. Polymer Engineering and Science, v. 38, n. 2,
p. 311-322, fev. 1998.

MOON, S.I.; LEE, C.W.; TANIGUCHI, I.; MIYAMOTO, M.; KIMURA, Y. Melt/solid
polycondensation of L-lactic acid: an alternative route to poly(L-lactic acid) with
high molecular weight. Polymer, v. 42, p. 5059-62, 2001.

RASHKOV, |.; MANOLOVA, N.; LI, S.M.; ESPARTERO, J.L.; VERT, M.
Synthesis, characterization, and Hydrolytic Degradation of PLA/PEO/PLA Triblock



70

Copolymers with Short Poly(L-lactic acid) Chains. Macromolecules, v. 29, p. 50-
56, set. 1996.

10.RASHKOV, 1.; MANOLOVA, N.; LI, S.M.; ESPARTERO, J.L.; VERT, M.
Synthesis, characterization, and hydrolytic degradation of PLA/PEO/PLA triblock
copolymers with long poly (L-lactic acid) blocks. Macromolecules, v. 29, p. 57-
62, set. 1996

11. WITZKE, D.R.; NARAYAN, R. Reversible Kinetics and Thermodynamics of the
Homopolymerization of L-Lactide with 2-Ethylhexanoic Acid Tin(ll) Salt.
Macromolecules, v. 30, p. 7075-7085, jun. 1997.

12. BIELA, T.; KOWALSKI, A.; LIBISZOWSKI, J.; DUDA, A.; PENCZEK, S. Progress
in polymerization of cyclic esters: mechanisms and synthetic applications.
InterScience, v. 240, p. 47-55, mai. 2006.

13. SCHWACH, G.; COUDANE, J.; ENGEL, R.; VERT, M. Influence of
polymerization conditions on the hydrolytic degradation of poly(D, L-lactide)
polymerized in the presence of stannous octoate or zinc-metal. Biomaterials, v.
23, p. 993-1002, out. 2002.

14. CARLSON, D.; NIE, L.; NARAYAN, R.; DUBOIS, P. Maleation of polylactide
(PLA) by reactive extrusion. Polymer, v. 72, p. 477-485, abr.1999.

15. JACOBSEN, S.; FRITZ, H. G.; DEGEE, P.; DUBOIS, P.; JEROME, R. Single-
step reactive extrusion of PLLA in a corotating twin-screw extruder promoted by
2-ethylhexanoic acid tin(ll) salt and triphenylphosphine. Polymer, v. 41, p. 3395-
3403, 2000.

16. QUEIROZ, D.P. Diagrama de fases, propriedades térmicas e morfolégicas
de blendas de poli(acido latico) e poli(metacrilato de metila), 2000, 97 p.
Dissertacao (Doutorado em fisico-quimica) — Instituto de Quimica, Universidade
Estadual de Campinas, Campinas, 2000. Orientadora: Maria do Carmo

Goncgalves.



71

17. SARASUA, R.J.; RODRIGUEZ, N.L.; ARRAIZA, A.L.; MEAURIO, E.
Stereoselective crystallization and specific interactions in polylactides.
Macromolecules, v. 38, p. 8362-8371, ago. 2005.

18. BROCHU, S.; PRUD'HOMME, R.E.; BARAKAT, I JEROME, R.
Stereocomplexation and morphology of polylactides. Macromolecules, v. 28, p.
5230-5239, jun. 1998.

19. KRICHELDORF, H.R.; KREISER-SAUNDERS, |I.; BOETTCHER, C.
Polylactones: 31. Sn(ll) octoate-initiated polymerization of L-lactide: a mechanistic
study. Polymer, v. 36, n. 6, p. 1253-1259, 1995.

20. GUPTA, A.P.; KUMAR, V. New emerging trends in synthetic biodegradable
polymers — Polylactide: A critique. European Polymer Journal, v. 43, p. 4053-
4074, jul. 2007.

21. SILVINO, A.C. Catalisadores de Sitio Unico Baseados em Complexos de
Sn(ll) e (IV) com Ligantes Diiminicos Aplicados a Obtencao de Polilactideos.
2004. 34 p. Dissertacao (Exame de Qualificagcao para o Doutorado) — Instituto de
Macromoléculas Professora Eloisa Mano, Universidade Federal do Rio de
Janeiro, Rio de Janeiro 2004. Orientador: Marcos Lopes Dias.

22. URAYAMA, H.; KANAMORI, T.; FUKUSHIMA, K.; KIMURA, Y. Controlled crystal
nucleation in the melt-crystallization of poly(L-lactide) and poly(L-lactide)/poly(D-
lactide) stereocomplex. Polymer, v. 44, p. 5635-5641, jun. 2003.

23. KRICHELDOREF, H. R.; BERL, M.; SCHARNAGL, N. Controlled crystal nucleation
in the melt-crystallization of poly(L-lactide) and poly(L-lactide)/poly(D-lactide)
stereocomplex. Macromolecules, v. 21, p. 286-293, 1988.

24. KRICHELDORF, H. R.; ROST, S.; WUTZ, C.; DOMB, A. Stereocomplexes of A-
B-A triblock copolymers based on poly(L-Lactide) and poly(D-Lactide) A blocks.
Macromolecules, v. 38, p. 7018-7025, jul. 2005.



72

25. KRICHELDORF, H. R.; LEE, S. Polylactones: 32. High-molecular-weight
polylactides by ring-opening polymerization with dibutylmagnesium or
butylmagnesium chloride. Polymer, v. 36, n. 15, p. 2995-3003, 1995.

26. KRICHELDORF, H. R.; KREISER-SAUNDERS, I.; STRICKER, A. Polylactones
48. SnOct2-initiated polymerizations of lactide: A mechanistic study.
Macromolecules, v. 33, p. 702-709, jan. 2000.

27. BRIZZOLARA, D.; CANTOW, H.; DIEDERICHS, K.; KELLER, E. Mechanism of
the  stereocomplex  formation between  enantiomeric  polylactides.
Macromolecules, v. 29, p. 191-197, 1996.

28. SOARES, A. Q.; OLIVEIRA, L. F.; RABELO, D.; SOUZA, A. R. Polimeros
biodegradaveis: Novas perspectivas para as ciéncias farmacéuticas. Revista
Eletronica de Farmacia, v. 2, n. 2, p. 202-205, 2005.

29. MOON, S.I.; TANIGUCH]I, I.; MIYAMOTO, M.; KIMURA, Y.; LEE, C.W. Synthesis
and properties of high molecular weight poly(L-lactic acid) by melt/solid
polycondensation under different reaction conditions. High Perform Polymer, v.
13, p.189-196, 2001.

30. STOLT, M.; MARCRO, A.S. Use of monocarboxylic iron derivatives in the ring
opening polymerization of L-lactide. Macromolecules, v.20, p. 6412—6417, 1999.

31. BENDIX, D. Chemical synthesis of polylactide and its copolymers for medical
applications. Polymer, v. 59, p. 129-135, 1998.

32.BARATIAN, S.; HALL, E.S.;LIN, J.S.; XU, R.; RUNT, J. Crystallization and solid-
state of random polylactide copolymers: Poly(L-lactide-co-D-lactide)s.
Macromolecules, v. 34, p. 4857-4864, 2001.

33. ANDERSON, K.S.; HILLMYER, M.A. Melt chain dimension of polylactide.
Macromolecules, v. 37, p. 1857-1862, 2004.



73

34. RYNER, M.; STRIDSBERG, K.; ALBERTSSON, A. Mechanism of ring-opening
polymerization of 1,5-dioxepan-2-one and L-lactidewith stannous 2-
ethylhexanoate. A theoretical study. Macromolecules, v. 34, p. 3877-3881, mai.
2001.

35. KOWALSKI, A.; LIBISZOWSKI, J.; BIELA, T.; CYPRYK, M.; DUDA, A,;
PENCZEK, S. Kinetics and Mechanism of Cyclic Esters Polymerization Initiated
with Tin(ll) Octoate. Polymerization of Caprolactone and L,L-Lactide Co-initiated
with Primary Amines. Macromolecules, v. 38, p. 8170-8176, ago. 2005.

36. LIAN, B.;, THOMAS, C.M.; CASAGRANDE Jr, O.L; ROISNEL, T
CARPENTIER, J.F. Magnesium complexes based on an amido-bis(pyrazolyl)
ligand: Synthesis, crystal structures, and use in lactide polymerization.
Polyhedron, v. 26, p. 3817-3824, abr. 2007

37. ALVES, O.L. Técnicas de sintese em atmosfera inerte. Quimica Nova: Nova
Técnica, v. 9, abr. 1986

38. SARASUA, J.R., ARRAIZA, A.L., BALERDI, P., MAIZA, I. Crystallization and
thermal behaviour of optically pure polylactides and their blends. Journal of
Materials Science, v. 40, p. 1855-1862, jan. 2005.

39. KREISER-SAUNDERS, |.; KRICHELDORF, H.R.; Ring-Opening Polymerization
of Lactones and Lactides with Sn(lV) and Al(lll) Initiators. Macromolecules
Chemistry and Physics, p. 1081-1087, 1998.

40. KOWALSKI, A.; LIBISZOWSKI, J.; MAJERSKA, K.; DUDA, A.; PENCZEK, S.
Mechanistic study of Sn(Oct).-catalyzed €-caprolactone polymerization using
Sn(Oct)./BF3 dual catalyst. Polymer, v. 48, p. 3952—-3960, 2007.

41. KRICHELDORF, H.R.; BERL, M.; SCHARNAGI, N. Polymerization mechanism of
metal alkoxide initiated polymerizations of lactideo and various lactones.
Macromolecules, v. 21, n. 2, p. 286-293, 1988.



74

42. KRICHELDOREF, H.R.; SERRA, A. Influence of various metal salt on the optical
purity of Poly(L-lactide). Polymer Bulletin, v. 14, p. 497-502, 1985.

43. CHANG, J.; AN, Y.; SUR, G. Poly(lactic acid) nanocomposites with various
organoclays.l. Thermomechanical properties, morphology and gas permeability.
Journal Polymer Science Part B, v. 41(1), p. 94—103, 2003.

44. ZHOU, Q.; XANTHOS, M. Nanoclay and crystallinity effects on the hydrolytic
degradation of polylactides. Polymer Degradation and Stability, p. 1-10, 2008

45. GRIZZI, 1.; GARREAU, H.; LI, S.; VERT, M. Hydrolytic degradation of devices
based on poly(DL-lactic acid) size-dependence. Biomaterials, V. 16(4), p. 305—
11, 1995.

46. TSUJI, H.; IKADA, Y. Properties and morphology of poly(L-lactide). 4. Effects of
structural parameters on long-term hydrolysis of poly(L-lactide) in
phosphatebuffered solution. Polymer Degradation Stability, v. 67(1), p. 179-89,
2000.

47.CHYE, S.; LOO, J.; WEE, S.; CHIANG, Y.; BOEY, F. Effect of isothermal
annealing on the hydrolytic degradation rate of poly(lactide-co-glycolide) (PLGA).
Biomaterials, V. 26(16), P. 2827-33, 2005.

48. QUYNH, M.; MITOMO, H.; NAGASAWA, N.; WADA, Y.; YOSHII, F.; TAMADA,
M. Properties of crosslinked polylactides (PLLA & PDLA) by radiation and its
biodegradability. European Polymer Journal, v. 43, p. 1779-1785, 2007.

49. TOMITA, K.; TSUJI, H.; NAKAJIMA, T.; KIKUCHI, Y.; IKARASHI, K.; IKEDA, N.
Degradation of poly(D-lactic acid) by a thermophile. Polymer Degradation
Stability, v. 81, p. 167-171, 2003.



75

50. IKADA, Y.; JAMSHIDI, K.; TSUJI, H; HYON, S.H. Monodisperse Enantiomeric
Lactic Acid Oligomers: Preparation, Characterization, and Stereocomplex
Formation. Macromolecules, V. 20, P. 904-909, 1987.

51. BRIZZOLARA, D.; CANTOW, H.J.; DIEDERICHS, K.; KELLER, E.; DOMB, A.J.
Peptides Form  Stereoselective Complexes with  Chiral Polymers
Macromolecules, v. 29, p. 191-197, 1996.

52. HOOGTEEN, W.; POSTEMA, A.R.; PENNINGS, A.J.; ZUGENMAIER, P. The
dispersion behavior of clay particles in poly(L-lactide)/organo-modified
montmorillonite hybrid systems. Macromolecules, v. 23, p. 634-638, 1990.

53. YU, T.L.; WU, C.C.; CHEN, C.C.; HUANG, B.H.; WU, J.; LIN, C.C. Catalysts for
the ring-opening polymerization of e-caprolactone and L-lactide and the
mechanistic study. Polymer, v. 46, p. 5909-5917, 2005

54. HSUEH, M.L.; WANG, Y.S.; HUANG, B.H.; KUO, C.Y.; LIN, C.C. Efficient ring-
opening polymerization of e-caprolactone wusing anilido-imine—aluminum
complexes in the presence of benzyl alcohol. Macromolecules, v. 37, p. 5137-
5155, 2004.

55. WUA, J.C.; HUANGA, B.H.; HSUEHA, M.L.; LAIB, S.L.; LINA, C.C. Ring-opening
polymerization of lactide initiated by magnesium and zinc alkoxides. Polymer, v.
46, p. 9784-9792, 2005.

56. DUDA, A.; PENCZEK, S. Kinetics of the Dispersion Ring-Opening Polymerization
of e-Caprolactone Initiated with Diethylaluminum Ethoxide. Macromolecules, v.
23, p. 1636-1641, 1990.

57.SCHWACH, G.; COUDANE, J.; ENGEL, R.; VERT, M. More about the
polymerization of lactides in the presence of stannous octoate. Journal Polymer
Science, v. 35, p. 3431-3440, 1997.



76

58.SCHWACH, G.; COUDANE, J.; ENGEL, R.; VERT, M. Ring opening
polymerization of dl-lactide in the presence of zinc-metal and zinc lactate.
Polymer, v. 46, p. 177-182, 1998.

59. BENEDICT, C.V. Fungal degration of caprolactones. Journal of Applied
Polymer Science, v. 28, p. 327-332, 1983

60. KASPERCZYK, J.; BERO, M. Stereoselective polymerization of racemic dl-
lactide in thepresence of butyllithium and butylmagnesium. Structural

investigations of the polymers. Polymer, v. 41, p. 391-395, 2000

61. UMARE, P.S.; TEMBEB, G.L.; RAOB, K.V.; SATPATHY, U.S.; TRIVEDI, B.
Catalytic ring-opening polymerization of I-lactide by titanium biphenoxy-alkoxide
initiators. Journal of Molecular Catalysis, v. 268, p. 235-243, 2007.

62. ABE, H.; KIKKAWA, Y.; INOUE, Y.; DOI, Y. Morphological and kinetic analyses
of regime transition for poly[(S)-lactide] crystal growth. Biomacromolecules, V. 2,
p. 1007-1014, 2001

63. HUANG, J.; LISOWSKI, M.S.; RUNT, J.;HALL, E.S.; KEAN, R.T.; BUEHLER, N.
Direct Observation of Stereodefect Sites in Semicrystalline Poly(lactide) Using '*C
Solid-State NMR. Macromolecules, v. 31, p. 2593-2599, 1998.

64.SARASUA, J.R.; PRUD’HOMME, R.E.; WISNIEWSKI, M.; LE BORGNE, A;
SPASSKI, N. Crystallization and melting behavior of polylactides.
Macromolecules, v. 31, p. 3895-3905, 1998.

65. CHIVERS, T.; FEDORCHUK, C.; PARVEZ, M. Synthetic and Structural
Investigations of Organomagnesium Complexes of Hybrid
Boraamidinate/Amidinate Ligands and Their Use in the Polymerization of rac-
Lactide. Organometallics, v.24, p. 580-586, 2005



Livros Gratis

( http://www.livrosgratis.com.br )

Milhares de Livros para Download:

Baixar livros de Administracao

Baixar livros de Agronomia

Baixar livros de Arquitetura

Baixar livros de Artes

Baixar livros de Astronomia

Baixar livros de Biologia Geral

Baixar livros de Ciéncia da Computacao
Baixar livros de Ciéncia da Informacéo
Baixar livros de Ciéncia Politica

Baixar livros de Ciéncias da Saude
Baixar livros de Comunicacao

Baixar livros do Conselho Nacional de Educacdo - CNE
Baixar livros de Defesa civil

Baixar livros de Direito

Baixar livros de Direitos humanos
Baixar livros de Economia

Baixar livros de Economia Doméstica
Baixar livros de Educacao

Baixar livros de Educacdo - Transito
Baixar livros de Educacao Fisica

Baixar livros de Engenharia Aeroespacial
Baixar livros de Farmacia

Baixar livros de Filosofia

Baixar livros de Fisica

Baixar livros de Geociéncias

Baixar livros de Geografia

Baixar livros de Histdria

Baixar livros de Linguas



http://www.livrosgratis.com.br
http://www.livrosgratis.com.br
http://www.livrosgratis.com.br
http://www.livrosgratis.com.br
http://www.livrosgratis.com.br
http://www.livrosgratis.com.br
http://www.livrosgratis.com.br
http://www.livrosgratis.com.br
http://www.livrosgratis.com.br
http://www.livrosgratis.com.br/cat_1/administracao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_1/administracao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_1/administracao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_1/administracao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_1/administracao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_1/administracao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_1/administracao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_2/agronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_2/agronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_2/agronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_2/agronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_2/agronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_2/agronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_2/agronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_3/arquitetura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_3/arquitetura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_3/arquitetura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_3/arquitetura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_3/arquitetura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_3/arquitetura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_3/arquitetura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_4/artes/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_4/artes/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_4/artes/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_4/artes/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_4/artes/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_4/artes/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_4/artes/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_5/astronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_5/astronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_5/astronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_5/astronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_5/astronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_5/astronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_5/astronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_6/biologia_geral/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_6/biologia_geral/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_6/biologia_geral/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_6/biologia_geral/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_6/biologia_geral/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_6/biologia_geral/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_6/biologia_geral/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_6/biologia_geral/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_6/biologia_geral/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_7/ciencia_politica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_7/ciencia_politica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_7/ciencia_politica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_7/ciencia_politica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_7/ciencia_politica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_7/ciencia_politica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_7/ciencia_politica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_7/ciencia_politica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_7/ciencia_politica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_11/comunicacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_11/comunicacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_11/comunicacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_11/comunicacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_11/comunicacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_11/comunicacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_11/comunicacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_13/defesa_civil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_13/defesa_civil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_13/defesa_civil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_13/defesa_civil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_13/defesa_civil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_13/defesa_civil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_13/defesa_civil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_13/defesa_civil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_13/defesa_civil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_14/direito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_14/direito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_14/direito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_14/direito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_14/direito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_14/direito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_14/direito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_15/direitos_humanos/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_15/direitos_humanos/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_15/direitos_humanos/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_15/direitos_humanos/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_15/direitos_humanos/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_15/direitos_humanos/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_15/direitos_humanos/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_15/direitos_humanos/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_15/direitos_humanos/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_16/economia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_16/economia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_16/economia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_16/economia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_16/economia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_16/economia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_16/economia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_17/economia_domestica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_17/economia_domestica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_17/economia_domestica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_17/economia_domestica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_17/economia_domestica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_17/economia_domestica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_17/economia_domestica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_17/economia_domestica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_17/economia_domestica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_18/educacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_18/educacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_18/educacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_18/educacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_18/educacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_18/educacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_18/educacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_19/educacao_-_transito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_19/educacao_-_transito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_19/educacao_-_transito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_19/educacao_-_transito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_19/educacao_-_transito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_19/educacao_-_transito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_19/educacao_-_transito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_19/educacao_-_transito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_19/educacao_-_transito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_20/educacao_fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_20/educacao_fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_20/educacao_fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_20/educacao_fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_20/educacao_fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_20/educacao_fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_20/educacao_fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_20/educacao_fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_20/educacao_fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_21/engenharia_aeroespacial/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_21/engenharia_aeroespacial/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_21/engenharia_aeroespacial/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_21/engenharia_aeroespacial/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_21/engenharia_aeroespacial/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_21/engenharia_aeroespacial/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_21/engenharia_aeroespacial/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_21/engenharia_aeroespacial/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_21/engenharia_aeroespacial/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_22/farmacia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_22/farmacia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_22/farmacia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_22/farmacia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_22/farmacia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_22/farmacia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_22/farmacia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_23/filosofia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_23/filosofia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_23/filosofia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_23/filosofia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_23/filosofia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_23/filosofia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_23/filosofia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_24/fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_24/fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_24/fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_24/fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_24/fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_24/fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_24/fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_25/geociencias/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_25/geociencias/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_25/geociencias/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_25/geociencias/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_25/geociencias/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_25/geociencias/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_25/geociencias/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_26/geografia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_26/geografia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_26/geografia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_26/geografia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_26/geografia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_26/geografia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_26/geografia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_27/historia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_27/historia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_27/historia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_27/historia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_27/historia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_27/historia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_27/historia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_31/linguas/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_31/linguas/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_31/linguas/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_31/linguas/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_31/linguas/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_31/linguas/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_31/linguas/1

Baixar livros de Literatura

Baixar livros de Literatura de Cordel
Baixar livros de Literatura Infantil
Baixar livros de Matematica

Baixar livros de Medicina

Baixar livros de Medicina Veterinaria
Baixar livros de Meio Ambiente
Baixar livros de Meteorologia
Baixar Monografias e TCC

Baixar livros Multidisciplinar

Baixar livros de Musica

Baixar livros de Psicologia

Baixar livros de Quimica

Baixar livros de Saude Coletiva
Baixar livros de Servico Social
Baixar livros de Sociologia

Baixar livros de Teologia

Baixar livros de Trabalho

Baixar livros de Turismo



http://www.livrosgratis.com.br/cat_28/literatura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_28/literatura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_28/literatura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_28/literatura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_28/literatura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_28/literatura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_28/literatura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_32/matematica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_32/matematica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_32/matematica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_32/matematica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_32/matematica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_32/matematica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_32/matematica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_33/medicina/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_33/medicina/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_33/medicina/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_33/medicina/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_33/medicina/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_33/medicina/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_33/medicina/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_36/meteorologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_36/meteorologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_36/meteorologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_36/meteorologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_36/meteorologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_36/meteorologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_36/meteorologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_45/monografias_e_tcc/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_45/monografias_e_tcc/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_45/monografias_e_tcc/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_45/monografias_e_tcc/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_45/monografias_e_tcc/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_45/monografias_e_tcc/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_45/monografias_e_tcc/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_37/multidisciplinar/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_37/multidisciplinar/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_37/multidisciplinar/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_37/multidisciplinar/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_37/multidisciplinar/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_38/musica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_38/musica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_38/musica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_38/musica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_38/musica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_38/musica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_38/musica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_39/psicologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_39/psicologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_39/psicologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_39/psicologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_39/psicologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_39/psicologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_39/psicologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_40/quimica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_40/quimica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_40/quimica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_40/quimica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_40/quimica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_40/quimica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_40/quimica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_43/sociologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_43/sociologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_43/sociologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_43/sociologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_43/sociologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_43/sociologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_43/sociologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_44/teologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_44/teologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_44/teologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_44/teologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_44/teologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_44/teologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_44/teologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_46/trabalho/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_46/trabalho/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_46/trabalho/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_46/trabalho/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_46/trabalho/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_46/trabalho/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_46/trabalho/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_47/turismo/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_47/turismo/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_47/turismo/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_47/turismo/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_47/turismo/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_47/turismo/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_47/turismo/1

