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RESUMO

Este trabalho teve como objectivo o desenvolvimento de eléctrodos de ouro revestidos com
um filme de polimero condutor. O alvo do projecto sdo os doentes que tém a medula espinhal
danificada, facto que os impede de moverem-se livremente. Para tal problema nao existe
ainda solucdo. A medula espinhal é como uma ‘““auto-estrada” de informacao partilhada entre
o cérebro e todas as zonas do corpo, que permite a este receber e dar ordens no sentido de se
executar movimentos, reagir, entre outras ac¢coes. Uma vez lesada, existe um corte na via de
comunicacdo entre o cérebro e o resto do corpo. Estudos por todo o mundo tém vindo a ser
feitos apontando solucdes vdarias para minimizar tal problema. Se fosse possivel fazer crescer
0os ax6nios na zona lesada conseguiriamos estabelecer uma “ponte” no local da lesdo
conectando novamente o sistema. Um dos métodos sugeridos aponta para a
electroestimulacdo. Esta poderia ser conseguida através de dois eléctrodos, um em cada lado
da lesdo, e através da aplicagdo de uma diferenca de potencial promover-se-ia o crescimento
dos axodnios. Para isto, fez-se a sintese de PPy (polypyrrole) e PEDOT (poly(3,4-
ethylenedioxythiophene) sobre um fio de ouro. Elaboraram-se sinteses a temperatura de -20 +
2°C, 0 = 2°C e 25 £ 2°C, utilizando-se trés espécies de anides dopantes, provenientes do
KNOs, o KCIl ¢ o SDS (sodium dodecyl sulfate). De modo a verificar as propriedades
eléctricas de cada eléctrodo produzido, para as diferentes situagdes de sintese foram
elaborados testes electroquimicos de voltametria ciclica (VC) e de espectroscopia de
impedancia (EIS). Verificou-se que quanto menor € a temperatura de sintese melhor serd o
desempenho eléctrico do eléctrodo. Foram também obtidos espectros FTIR e captadas
imagens SEM. A situacdo de sintese do PPy/KNO; a -20°C foi aquela que produziu o
eléctrodo com melhores caracteristicas eléctricas. O PPy/KCl a -20°C obteve também
resultados muito positivos neste campo. Tendo isso em consideracdo, estas duas condi¢des
foram escolhidas para revestirmos estes dois eléctrodos regenerativos com um hidrogel de
alginato a 0.75%, verificando-se que as propriedades eléctricas para a situagdo PPy/KNOj; a -
20°C, diminuem cerca de 25% na presenga do hidrogel, contudo, a biocompatibilidade dos
eléctrodos com o organismo melhora. Os mesmos tipos de ensaios foram feitos para o

PEDOT contudo conduziram a resultados inferiores e pouco reprodutiveis.

Palavras chave: PPy, PEDOT, polimeros, medicina, neurologia, biomateriais, condugdo,

electroestimulacdo, regeneragao, espinhal, voltametria, eléctrodos, compdsitos, SNC



ABSTRACT

We focus on developing gold electrodes coated with a conductive polymer film. The aim of
the project are patients who have spinal cord damage, which prevents them from moving
freely. For this problem there is still no solution since the regeneration of central nervous
system, where you insert the spinal cord has not yet been achieved. The spinal cord is like a
"highway" of information shared between the brain and all areas of the body, allowing it to
move, react to stimuli among other actions. Once injured, there is a cut in the communication
pathway between the brain and the body. Studies around the world have been made pointing
several solutions to minimize this problem. If it were possible to grow axons in the injured
area we could establish a "bridge" in the injured reconnecting the system. One method
suggested points to the electro-stimulation. For this, it would use two electrodes, one on each
side of the lesion and by applying a potential, it would promote the growth of axons. For this,
he became the synthesis of PPy (polypyrrole) and PEDOT (poly (3.4-
ethylenedioxythiophene) on a gold wire. Were prepared summaries at -20 + 2°C, 0 = 2°C and
25 + 2°C using three different species of anions dopants in particular KNO3, KCI and SDS
(sodium dodecyl sulfate) . In order to verify the electrical properties of each electrode formed,
for different situations synthesis tests were elaborated electrochemical cyclic voltammetry
(CV) and impedance spectroscopy (EIS). It was found that the smaller the synthesis
temperature the better the electrical performance of the electrode. We also obtained FTIR
spectra and SEM images were captured. The situation of synthesis of PPy/KNO; at -20°
C was the one that produced the electrode with better electrical characteristics. The PPy/KCl
at -20 °C also obtained very positive results in this field. Therefore, these two conditions were
chosen to clothe the electrode consists of gold and PPy with alginate, verifying that the
electrical properties of the situation PPy/KNOs at -20 °C, do not have diminished in the
presence of hydrogel, is also significantly improving its biocompatibility with the body. The

same types of tests were made for the PEDOT yet led to lower and less reproducible results.

Keywords: PPy, PEDOT, polymers, neurology, biomaterials, conducting, electro-stimulation,

regeneration, spinal, voltammetry, electrodes, composites, CNS
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LISTA DE SIMBOLOS E ABREVIATURAS

PCs - Polimeros Condutores

PEDOT - Poly(3,4-ethylenedioxythiophene)
PPy - Polypyrrole

Py - Pirrole (C4HsN)

SNC - Sistema Nervoso Central

SNP - Sistema Nervoso Periférico

ME - Medula Espinhal

PANI - Polianilina

PT - Politieofeno

PMMA - Polimetil-metacrilato

PVC - Policloreto de Vinila

PA - Poliacetileno

FTIR - Fourier Transform Infrared Spectroscopy
SEM - Scanning Electron Microscope

OFET - Organic Field-effect Transistor

XPS - X-ray Photoelectron Spectroscopy

EDS - Energy Dispersive X-ray Spectroscopy
SIMS - Secondary Ion Mass Spectrometry

SDS - Sodium Dodecyl Sulfate (C,H»sNaO4S)
EIS - Electrochemical Impedance Spectroscopy

VC - Voltametria Ciclica
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Desenvolvimento de eléctrodos para electroestimulacio nervosa com base em polimeros condutores

1. Motivacao e enquadramento do projecto

Este trabalho surgiu apds a realizacdo de uma monografia para a disciplina de
semindrio do quinto ano do curso do Mestrado Integrado em Engenharia Metaldrgica e
Materiais, monografia essa que se intitulava ‘“Polimeros Condutores em Aplicacdes
Biomédicas”, surgindo a oportunidade de realizar num dos laboratérios do departamento do
curso um trabalho pratico referente ao tema.

O tema surgiu por proposta do orientador, a qual respondi imediatamente que sim por
me parecer um tema de propdsito muito actual, bem como, tal projecto viria a constituir mais
um pequeno passo no “sonho” de encontrar uma solucdo para todos aqueles que sofrem de
lesio na ME, lesdo essa que at¢é ao momento ndo tem cura. Tal enfermidade altera
completamente a vida das pessoas, principalmente quando a lesdo € causada por acidente
traumatico ou quando ocorre em pessoas muito jovens, pois, a partir do momento da lesdo a
vida delas estard sempre dependente de outras pessoas, fazendo com que os estilos de vida e
habitos venham de um momento para o outro a ser alterados. Como tal, esta doenga acarreta
consigo muitos custos sociais € econdmicos.

A paraplegia, ¢ normalmente o resultado de mais de 60% das lesdes na ME. Tal
patologia pode classificar-se de completa ou incompleta dependendo do facto de existir ou
nao controlo e sensibilidade periféricos abaixo do nivel da lesdo da pessoa em questdo. Numa
pessoa paraplégica normalmente isto traduz-se na perda de controlo e sensibilidade nos
membros inferiores.

Por tudo isto e muito mais, este estudo revela-se gratificante e até mesmo emocionante
por saber que estarei a ajudar na busca de uma solucdo que poderd um dia fazer sorrir mais de
trés milhdes de pessoas em todo o mundo.

O projecto desenvolvido baseou-se sobretudo no conceito de electroestimulacdo
nervosa. Na comunidade cientifica, tal conceito € cada vez mais reportado em artigos
cientificos e livros, que referem possiveis solugdes de reparacdo do SNC no qual se insere a
ME. Alguns artigos afirmam que € possivel regenerar nervos da ME implantando nos limites
da zona lesionada eléctrodos que por aplicacdo de potencial proporcionariam o crescimento
neuronal. Deste modo, este projecto procura contribuir para tal desafio, concessionando um
eléctrodo revestido com um PC e envolvido com um hidrogel, eléctrodo esse que devera ter
boas caracteristicas eléctricas, tais como carga e capacidade especifica de forma a cumprir tal

objectivo. O trabalho pratico do projecto foi levado a cabo de Marco a Agosto de 2010.

Mestrado Integrado em Engenharia Metalirgica e de Materiais
FEUP Luis Martins



Desenvolvimento de eléctrodos para electroestimulacio nervosa com base em polimeros condutores

2. Objectivos

Procura-se com este trabalho demonstrar a viabilidade dos PCs no universo das
aplicacdes biomédicas, em especial na drea da regeneracao nervosa. Focalizou-se o trabalho
no desenvolvimento de eléctrodos baseados em PCs. O alvo do projecto s@o as pessoas
paraplégicas que tém lesdes nervosas na ME, o que faz com que ndo se consigam mover
livremente. Neste contexto, este projecto procurou desenvolver uma nova geracdo de
eléctrodos de electroestimulacao baseados em PCs, nomeadamente o PPy e o PEDOT.

O PPy e o PEDOT formaram-se sobre o ouro, sob alteracao de dois parametros de
sintese: a temperatura e o tipo de anido dopante. Um dos objectivos do projecto é o estudar o
efeito dessas diferentes situacOes de sintese sobre as propriedades eléctricas finais dos
eléctrodos, correlacionando os parametros temperatura e tipo de anido dopante usado de
forma a encontrar a melhor situacdo de sintese para a concepg¢ao do eléctrodo com o melhor
desempenho. Procura-se também estudar o efeito do envelhecimento' nas propriedades
eléctricas dos eléctrodos, em especial, compara-las com as propriedades antes do
envelhecimento.

Outro objectivo era seleccionar dois dos eléctrodos com melhores propriedades
eléctricas obtidas nos ensaios electroquimicos e revesti-los com alginato a 0.75% de forma a
melhorar a biocompatibilidade do eléctrodo vendo também o efeito de tal hidrogel nas suas
propriedades eléctricas. A morfologia dos eléctrodos constituiu também uma meta a cumprir.

O eléctrodo de electroestimulacdo a conceber deverd, em conjunto com um segundo
eléctrodo, ser capaz de gerar um campo eléctrico suficiente para estimular electricamente o
crescimento neuronal das células colocadas entre eles, uma vez implantados. No caso
especifico deste projecto tais eléctrodos t€ém como objectivo a promog¢do do crescimento dos
axonios, responsaveis pela transmissao de informac¢do no SNC. Este campo € conseguido
através da passagem de uma corrente eléctrica entre os dois eléctrodos, obtida através da
aplicacdo de uma diferenca de potencial 2. Os axénios tendem a crescer em direc¢do ao
catodo. O eléctrodo para estimulagdo nervosa devera cumprir os seguintes requisitos:

e Ser capaz de gerar a corrente eléctrica necessdria a obtencdo do campo eléctrico,

mantendo contudo o potencial dentro da zona de estabilidade da dgua;

¢ O potencial de interface ndo deve dar origem a espécies toxicas para o organismo;

1 . . . z . . . z
Considera-se envelhecimento como a perda das propriedades eléctricas devido ao uso em servigo do eléctrodo

2 ~ ’ . .. ~ , . , corrente
A relacdo entre o campo eléctrico, a condutividade da solugdo e a corrente eléctricaé: E= —————
condutividade

Mestrado Integrado em Engenharia Metalirgica e de Materiais
FEUP Luis Martins
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e Apresentar propriedades mecanicas semelhantes as dos tecidos de modo a diminuir

a reac¢do inflamatéria bem como ser estdvel do ponto de vista quimico e eléctrico.

3. Introducao tedrica

3.1 Aspecto geral do sistema nervoso

O SN ¢ o sistema responsavel por receber e enviar sinais entre o cérebro e o corpo.
Consegue-se assim munir os seres humanos e alguns animais com a capacidade de
coordenacdo de movimentos. Como € visivel na figura 1, tal sistema € constituido pelo
cérebro, ME e nervos periféricos que juntos contém milhdes de neurdnios [1].

A sua fung¢do combina trés etapas
sequenciais: na primeira, o SN recolhe
informagdes de cardcter diverso sobre o estado
do organismo, as quais sdo provenientes tanto

do interior como do seu exterior; numa segunda

etapa, as informagdes captadas sdo conduzidas R\
e transmitidas ao cérebro, onde serdo analisadas e
‘h.\ﬁ nen'nspenfencns
e processadas; finalmente, do cérebro partem X
.
impulsos nervosos que providenciardo uma :
resposta motora adequada as necessidades do Figura 1. Esquema do sistema nervoso humano [2].
organismo. As suas unidades bdsicas sdo as células nervosas, ou neurdnios, e células de
suporte fisico e metabdlico designadas células da glia [3].

As células excitdveis do sistema nervoso sao compostas por trés classes de neurénios:
os eferentes ou sensoriais, aferentes ou motores € os interneurdnios. Os neurdnios aferentes
sao células associadas a receptores especializados que informam o SN, das condi¢des do
ambiente interno e externo, enquanto que os eferentes transportam instru¢des do SN para os
miusculos e glandulas. Sdo também responsdveis por todo o tipo de movimentos, secrecdoes ou
comportamentos, incluindo a fala. Quanto aos interneurénios, sdo responsaveis pela
integracdo da informacgdo aferente e formulagdo de uma resposta eferente, assim como, todas
as funcOes mentais superiores associadas a mente.

As células da glia, foram consideradas, durante muito tempo, “exclusivamente” como
células de suporte ao funcionamento dos neurénios. Sabe-se agora que estas células
contribuem de modo determinante para o desenvolvimento do sistema nervoso e para a

fisiologia do cérebro adulto. Apesar de serem mais numerosas, as células da glia ndo

transmitem informacao pelos mesmos processos que os neuronios [4].

Mestrado Integrado em Engenharia Metalirgica e de Materiais
FEUP Luis Martins
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O neurénio em si, ¢ formado por um corpo celular e por dois conjuntos de
ramificacoes. A um destes conjuntos denominamos axoénio sendo sua funcdo transmitir
informag@o do neurdnio a outras células 4 qual se encontra funcionalmente ligado. O outro
conjunto designa-se dendrites tendo estas a seu cargo a responsabilidade de receber a
informagdo transmitida pelos axonios de outros neurénios. Ao ponto de contacto de tais
ramificacoes com o corpo celular designamos sinapses. Os neurénios organizam-se em
circuitos e redes bastante complexos, que constituem as vias de transmissao da informagao no
SN. Tais factos e outros estdo pormenorizadamente ilustrados na figura 2.

A estrutura bésica do sistema nervoso assemelha-se em todos os seres vertebrados. O
que distingue o cérebro humano do cérebro de outros seres vivos € o seu grande tamanho
relativamente ao tamanho do corpo. Esta caracteristica deve-se sobretudo ao aumento do
nimero de interneurénios ao longo da evolucdo, munindo o ser humano com muitas possiveis

reaccOes a mudancgas no ambiente [4,5].

t} Dendrites o Neurofibrilas

Neurotransmissor

Vesiculas sinapticas
Sinapse

(axocaxdnica)

Fenda sinaptica

Receptor

RER

(corpo de Nissl)

)
L
/

Terminal axénico

Polirribossomas N6 de Ranvier

Ribossomas
Aparelho de Golgi

Bainha de mielina

(Célula de Schwann)

Nicleo
Nucléolo
Membrana
Microtabulo &

ocondria

REL

Sinapse / k
axodendritica)

Figura 2. Exemplo ilustrativo da estrutura do neurénio [6].

Neste projecto em particular, daremos mais énfase ao SNC por ser ai a base fisica de
actuacgdo da aplicagdo que pretendemos desenvolver. Como dito, define-se SNC ao conjunto

constituido pelo cérebro e pela ME. A ME funciona como uma “auto-estrada” entre o cérebro

Mestrado Integrado em Engenharia Metalirgica e de Materiais
FEUP Luis Martins
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e o corpo permitindo que simultaneamente sejam trocadas informagdes entre o cérebro e o
corpo e vice-versa. Logo, através do SNP as informacgdes sao difundidas para todo o corpo.

O cérebro e a ME estdo ligados a receptores sensoriais € a musculos, através de longos
axoénios que formam os nervos periféricos. A ME tem duas funcdes principais: participa em
reflexos simples, como o reflexo do joelho ou a retirada rdpida de um membro quando entra
em contacto com um objecto quente ou apds uma picada, e também em reflexos mais
complexos; a ME funciona também como a principal via de comunicagdo bidireccional entre
o corpo e o cérebro.

O cérebro tem milhares de milhdes de células nervosas que ajudam nas nossas
actividades mais basicas como respirar, pensar, caminhar entre outras. O SN tem a capacidade
de reagir a estimulos em milésimos de segundos.

A ME, a principal via de comunicagdo entre o cérebro e o resto do organismo, é uma
estrutura cilindrica de nervos que se estende da base do cérebro na direc¢ao descendente para
terminar nas primeiras vértebras lombares. A coluna vertebral é composta por mais de 30
ossos vulgarmente chamados vértebras, e discos intervertebrais que permitem que a coluna
cervical se incline bem como também a protegem. A ME € também protegida por um fluido
circundante e por trés membranas.

Esta medula esta muito bem organizada; os nervos estdo ordenados em feixes € ndo ao
acaso. A parte anterior da ME contém os nervos motores, que tal como abordado
anteriormente, transmitem informacdo aos musculos e estimulam o movimento. A parte
posterior e lateral da ME contém os nervos sensitivos, que levam a informagdo sensorial ao
cérebro.

A ME apresenta-se sob a forma de um longo corddo arredondado, ligeiramente
achatado, percorrido por sulcos longitudinais. O seu comprimento médio é de 45 cm e o seu
diametro de 1 cm.

No seu conjunto, a ME, estd situada numa cavidade cilindrica criada pela sobreposi¢ao
das vértebras, o canal raquidiano. O didmetro deste canal é nitidamente maior do que o da
medula, o que permite uma certa mobilidade desta tltima aquando dos movimentos de flexao
e de extensdo da coluna vertebral.

Os nervos espinais sdo denominados de acordo com a regido na coluna vertebral: sdo 8
pares de nervos cervicais (pesco¢o), 5 nervos lombais (abdominal), 12 nervos tordxicos

(peito), 5 nervos sacrais (pélvica) e 1 nervo coccigeo (cdccix). A elasticidade da ME ndo €
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igual em toda a sua extensdo, sendo especifica de cada uma das diferentes regides do do corpo
[1].
Na figura 3 podemos ver mais pormenorizadamente as diferentes zonas da ME bem

como a sua constituicao.

Substancia branca Substincia cinzenta

Ganglic nervoso

Fia-mater
Aracnaide

Figura 3. Esquema ilustrativo de um corte na sec¢éo transversal da ME [7].

3.2 Lesoes tipicas do SNC

Entre todas as zonas do corpo que podem estar sujeitas a lesdo, o SNC constitui a zona

que, quando lesionada, trard problemas de maior gravidade a todos os niveis, pois tal sistema
¢ incapaz de regenerar as lesdes nele ocorridas, algo que o SNP ja consegue sob determinadas
condigoes.

A lesdo ocorre quando a ME € sujeita a uma grande compressdo ou quando o sangue
que a alimenta € cortado. Tal lesdo pode ser fruto de doencgas degenerativas, infecgdes,
tumores ou traumas, entre outros. O trauma, ocorre em virtude de acidentes automobilisticos,
quedas, lesdes durante a pratica de desportos, principalmente mergulhos mal calculados,
acidentes industriais, agressdes fisicas, entre outros. Um traumatismo aparentemente sem
importancia pode lesar a ME se a coluna vertebral estiver enfraquecida, como no caso de
artrite reumatdide ou osteoporose. O traumatismo na ME geralmente provoca perda
permanente da funcdo, como a paralisia, pois as fibras nervosas demoram para cicatrizar e, se
destruidas, ndo se regeneram. Em alguns casos, o traumatismo na ME pode provocar a morte.

A recuperacdo do movimento ou da sensibilidade durante a semana posterior ao

traumatismo costuma ser o prentincio de uma recuperacao favoravel, mas qualquer disfuncao
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que persista depois de 6 meses € provavel que seja irreversivel. Uma vez destruidos os nervos
espinhais, a disfuncio serd permanente [8,9].

Na figura 4 podemos ver os efeitos das lesdes na ME de acordo com a sua localizacao,
sendo que estas provocam na maior parte das vezes paraplegia.

Estudos epidemioldgicos estimam que a lesdo na ME ocorra principalmente em
homens (81%) com idade entre 16 e 30 anos, atingindo a fase mais produtiva da sua vida.
Aproximadamente 40% dos pacientes sofrem tetraplegia e 60% tém paraplegia [10].

Nivel da g

ClaC5 Paralisia dos misculos utilizados na
respiragio e de todos os musculos dos
membros superioras & infanores.
Geralmente ela é fatal

C5aCE6 Pemas paralisadas; discreta capacidade
de flexao dos membros supericres

C6aCl Paralisia dos membros inferiores e parte
dos punhos e das méaos. Os movimen-
tos dos ombros @ a flexdo do cotovelo
astdo relativamenta presanados

C8aT1 Paralisia dog membres inferiores e do
tronco; ptose palpebral; auséncia de
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T9aTil Pemas paralisadas; perda da sensibili-
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Até aos dias de hoje, ndo € possivel reparar lesdes na ME. Por isso, e visto que se

pretende com este trabalho dar um passo na solug@o desta fatalidade que atinge mais de trés
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milhdes de pessoas em todo mundo’, serd importante entender porque nio é possivel tal
regeneracao.

Muitos factores sdo apontados para tal incapacidade, mas a verdade é que parece que
ainda nenhum deles conseguiu explicar tal facto. Uma causa apontada, é a formagao apds
lesdo de uma cicatriz colagenosa que impede a penetracao de axénios, bem como se formam
oligodendrdcitos que inviabilizam o crescimento dos axonios e consequente corte na troca de
informacao entre o corpo e o cérebro.

Outro factor, acredita-se que possa ser proliferacdo defeituosa de células de Schwann -
as quais, nido estando articuladas a qualquer mecanismo de regeneracdo funcional,
promoverao um crescimento e regeneragao nervosa que poderd provocar dor no paciente, sem
que a nivel funcional haja evolucao.

Embora ainda muito esteja por explicar, acredita-se que a resposta a todas estas
questdes e consequente solugdo para os doentes possa estar proxima. Ja se observaram
resultados positivos no campo da regeneracao para o SNP que, apesar de se regenerar com
maior facilidade, pois a proliferacao das células de Schwann faz com que se formem corddes
continuos que guiam a regenera¢do dos axénios bem como o seu crescimento, existem ainda
muitos pontos de interrogacdo em torno do modo mais eficaz de promover essa regeneracao.

No SNP os estudos tém-se centrado em transplantes celulares, factores
neurotréficos, enzimas ou anticorpos que neutralizem os inibidores de crescimento dos
neurénios, implantes de enxertos nervosos do préprio paciente, entre outros. O sucesso destas

abordagens tem sido relativo estando tudo ainda muito cingido ao laboratério [12,13].

3.3 Estratégias usadas para tratamento e regeneracao de lesoes no SNC

Até oito horas apds contrac¢ao da lesdo, um procedimento comum de tratamento € a
administracio aos pacientes de uma alta dose de anti-inflamatério designado de
metilprednisolona4. Contudo, tem-se afirmado que tal procedimento poderd aumentar o risco
de infec¢des na ME.

Como forma de substituicdo deste antiflamatério ja tem sido aplicado aos pacientes
soro fisiol6gico. Na verdade, ndo existe ainda muito consenso acerca dos procedimentos a
tomar depois de uma lesdo na ME, nao existindo por isso nenhum tratamento dominante, para
além de todos aqueles procedimentos tipicos hospitalares, que promovem sobretudo a

melhoria do bem-estar dos pacientes, nao procurando uma solugdo eficaz e definitiva ao seu

? Dados provenientes do “The National SCI Statistical Center”, 2006
* Recomendacio do “National Acute Spinal Cord Injury Studies” (NASCIS)
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problema, ou seja regenerar a ME. Tudo o que envolva regeneracdo da ME estd ainda muito
em fase experimental, ndo existindo até ao momento nenhuma solugdo viavel [10].

No entanto, varios investigadores por todo o mundo t€m vindo a apresentar caminhos
de pesquisa e procedimentos de forte base cientifica que futuramente, poderdo conduzir a uma
solugdo na regeneracdo total da ME. Tais estudos, embora com o comum objectivo da
regeneragdo, variam muito no tipo de técnica bem como na abordagem cientifica, mas todos
os métodos tem sempre uma margem de correlacdo o que faz que se possa identificar pontos
comuns entre as diferentes experi€ncias, retirando dai respostas e ilagdes a ser usadas em
investigagodes futuras.

Dentre os vérios caminhos terapéuticos sugeridos em tais estudos, podemos dividir a
forma de tratar a lesdo em dois grupos, as terapias biomoleculares e as terapias celulares. Nas
terapias biomoleculares estudos apresentados tém pretendido:

e a reducdo da formacdo da cicatriz colagenosa, obtida pela inibicdo quimica da
formacgao de colagenio no sitio da lesao;

® inactivacdo dos inibidores de crescimento da neurite no local da lesdo. Isto assenta na
teoria que diz que existem proteinas inibidoras de crescimento na mielina das células
de guia, ao contornar este facto conseguir-se-a crescimento da neurite.

e aplicacdo de moléculas como neurotrofinas promotoras de crescimento axonal.

O outro tipo de estratégia também amplamente abordado pela comunidade cientifica é
a terapia celular. Aqui j4 se tem tentando por exemplo:

¢ transplante de medula do tecido fetal para o local da lesao; embora sem sucesso visto
que os axonios formados preferem formar nervos sobre a medula do tecido fetal do
que continuarem o seu normal crescimento.

e uso de nervos periféricos e de células de Schwann, mas também em tais estudos os
ax6nios formados ndo foram capazes de estabelecer uma ponte sobre a lesdao
conectando novamente o SNC.

¢ transplante de células estaminais; tem sido descrito em muitos estudos e até ja foram
feitas experiéncias em ratos onde se verificou alguma recuperacao funcional. Isto é
possivel pois ja foi descrito que células estaminais neuronais podem sobreviver cinco
semanas no local da lesdo tanto células da glia5 como neurdnios.

e utilizacdo dos neurénios que formam o sistema olfactivo. Sabe-se que o sistema

olfactivo é a tunica parte do SNC passivel de regeneragdo. Tendo isso em conta,

5 ~ » ~ . . . o~ L .
Sdo células ndo neuronais do sistema nervoso central que proporcionam suporte e nutri¢cdo aos neuronios.
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investigadores tentaram cortar nervos dessa parte do corpo e transplanta-los para a
zona de ME danificada de forma a repara-la. Contudo, ndo se obtiveram resultados
positivos. Deve-se acrescentar que esta via € mutilante para o paciente [14,15].

Para além destes caminhos vulgarmente abordados, outras vias de regeneracdo do
SNC tém vindo a ser propostas com base no uso de novos materiais € novos modos de
abordagem do problema. Tetzlaff et al [16] propds uma técnica de tubulacdo de estruturas 3D
com terapias combinadas. Ele mostrou que a tubulacdo traz enormes vantagens servindo
como guia para o crescimento dos axénios, impedindo a formacdo de cicatrizes, permitindo
assim a troca de nutrientes e residuos através de matrizes porosas bem como diminuir a
cicatriz colagenosa.

Um outro interessante estudo publicado por Shapiro et al [17] mostra a regeneracao
nervosa através da aplicagdo de campo eléctrico por intermédio de eléctrodos fixados na
vértebra. Com isto consegue-se fazer crescer axénios em direc¢do ao catodo. Revelou-se um
estudo muito inovador, pois foi testado em seres humanos durante 15 semanas, ao contrario
da maioria das experi€ncias que se centram normalmente em animais ou em simulagcdes
laboratoriais. Os testes elaborados apds regeneracao foram de cardcter motor constatando-se a

melhoria em certos movimentos de alguns dos pacientes, obtendo-se por isso resultados muito

//

positivos. O dispositivo instalado na ME pode ser visto na figura 5 abaixo.

tempo {m)

Figura 5. Dispositivo de regeneragdo nervosa proposto por Shapiro [17].
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O esquema verde inerente a figura mostra como € processada a regeneracdo dos
axénios. E aplicado um potencial, que ao gerar um campo eléctrico promove a regeneragio.
Os axonios crescem em direcc@o ao catodo. A ideia, como vemos pela figura 5, € inverter a
posicdo do catodo e do anodo de quinze em quinze minutos. Assim conseguiremos que oS
axonios se desenvolvam dos dois lados até se encontrarem num ponto médio conseguindo a
ligacdo entre os neurdnios.

Dentro de todas estas técnicas, para este projecto, dar-se-a énfase apenas aquelas que
tal como o estudo de Shapiro et al [17], usam a estimula¢do eléctrica como forma de
regeneragdo nervosa na ME. Portanto, as terapias celulares e biomoleculares ndo serdo
relevantes neste estudo. Por tudo isto, e visto que para a regeneracdo por electroestimulacio
necessitamos de eléctrodos, no ponto seguinte abordar-se-4 todos os pontos essenciais

inerentes a este assunto.

3.4 Utilizacdo de eléctrodos na regeneracio nervosa

No vasto mundo dos biomateriais, define-se eléctrodo ao dispositivo capaz de entregar
ou de captar estimulos eléctricos quando em contacto com o tecido biolégico. Cada vez mais
os eléctrodos s@o usados no campo biomédico. Ja se usam eléctrodos vulgarmente em
aplicagdes de regeneracdo no SNP, em dispositivos como biosensores de glicose ou
“pacemakers” bem como ja se implantam eléctrodos no cérebro de doentes de Parkinson
tendo estes como objectivo de enviar sinais eléctricos ao cérebro durante um ataque nervoso
dos doentes de forma a acalma-los [8, 14].

Cada vez mais estudos focalizam-se na regeneracdo do SNC através de aplicacdo de
estimulos eléctricos por implantacio de eléctrodos no local da lesio. Um dos mais
importantes estudos sobre essa matéria foi o de Shapiro et al [17], abordado no ponto 3.3. Tal
estudo utilizava um dispositivo contendo seis eléctrodos, mas tinha o entrave de que pelas
suas dimensoes tinha de ser instalado na coluna vertebral, e desse ponto partiria a estimulacio
eléctrica para a zona da ME lesionada, o que faz com que seja necessdrio aplicar um grande
potencial eléctrico devido & distancia entre o aparelho e a lesdo. A razdo para que tal
dispositivo seja colocado longe do sitio da les@o tem a ver com o principio de funcionamento
dos eléctrodos, o qual gera libertacdo de gases provenientes da electrolise da dgua e outras
reaccOes electroquimicas.

A utilizagao de dois eléctrodos em vez do referido dispositivo faria com que estes se

pudessem aplicar na ME mesmo no local da les@o fazendo com que se conseguisse aplicar um
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potencial superior nessa zona e desse modo obter maior regeneragcdao axonica, conseguindo-se
assim uma melhoria mais significativa nos movimentos dos doentes.

Tal teoria ja foi sugerida e relatada por Colin McCaig et al [18]. Esta equipa afirma
que utilizacdo de eléctrodos compreende a aplicacdao de dois eléctrodos nos limites da lesao
fazendo que com aplicacdo de um potencial se consiga regenerar axonios, fazendo como que
uma nova ponte entre a lesdo. Os axénios crescem na direc¢cdo ao catodo e sdo reabsorvidos
depois de 30 minutos frente a frente com o anodo, dai a necessidade de alterar o cdtodo com o

anodo. Na figura 6 abaixo podemos ver como se d4 tal crescimento.
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Figura 6. Imagem do crescimento de um neurénio espinhal apds aplicagdo de um campo eléctrico. O
crescimento da-se em direc¢do ou cdtodo. Na parte inferior da figura; esquema do sitio de aplicagdo e

funcionamento de eléctrodos na regeneracio de axénios [19].

Actualmente, esta ndo € uma técnica muito comum sendo utilizados eléctrodos ndo
nesta aplicacdo de regeneragcdo nervosa na ME mas sim mais em regeneracdo muscular ou de
estimulacdo de neurdnios.

Dentro desta abordagem, Richard B. Borgens et al [20] estudaram a resposta dos
ax6nios da ME de mamiferos quando sujeitos aplicacdo de um gradiente de tensdo. Neste
estudo, impds-se um gradiente de tensdo estaciondrio de 0.4V em cobaias adultas sendo a
estimulacdo conseguida através de eléctrodos implantados. Neste estudo a equipa de cientistas
procurava estabelecer uma técnica de regeneracdo de axodnios bem como orientar o seu
crescimento na ME.

Existem alguns requisitos que devem ser levados em conta quando se pretende
projectar e conceber um eléctrodo para estimulacdo nervosa de forma a que a sua implantacao

num organismo vivo seja bem sucedida. Tais eléctrodos devem:

e ser bons condutores eléctricos;
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¢ ter baixa impedancia interfacial com os tecidos, conseguida através de uma cinética
répida de transferéncia de carga e de uma elevada area interfacial com os tecidos;

e entrega segura da carga, devendo o potencial electroquimico cair na regiao de
estabilidade com dgua de forma a evitar a decomposi¢do da dgua, decomposi¢ao essa
que vem sempre acompanhada de libertagdo de gases para o organismo;

e ter propriedades mecanicas semelhantes 4s dos tecidos pois quando implantados estao
sempre sujeitos a micromovimentos responsdveis por inflamacdes que provocam
encapsulamento dos eléctrodos fazendo com que deixem de actuar. O
encapsulamento € um resultado defensivo do organismo, que, quando sente um corpo
estranho isola-o do resto do corpo colocando-o numa espécie de uma bolha
colagenosa. Uma solugdo para diminuir esta rejeicdo poderd ser o revestimento dos
eléctrodos produzidos com um hidrogel, visto que as suas propriedades mecanicas
s@o muito semelhantes ds dos tecidos. Assim consegue-se inviabilizar a abrasao entre

os tecidos dificultando a deteccdo dos eléctrodos como corpo estranho.

Como vimos, estes trés estudos abordados revelam-se concordantes no que diz
respeito a principal forma como se di a regeneracdo nervosa, assentando todos sobre as
mesmas bases cientificas. Estes trés investigadores referidos sdo aqueles que mais t€m
investigado sobre este assunto. Apesar de existirem muitos mais cientistas a investigar este
tema, todos eles baseiam-se no trabalho cientifico destes, sendo também este projecto que se
apresenta um seguimento do todo o trabalho j4 investigado por eles. Este projecto procura
investigar a utilizacdo dos PCs na concep¢do de eléctrodos com caracteristicas mais
optimizadas, ajudando a melhorar todo este processo regenerativo. Por isso, no proximo ponto
abordar-se-4 os PCs quando utilizados como biomateriais, dando &énfase as principais

caracteristicas que os tornam tao apeteciveis na aplicacdo em eléctrodos regenerativos.

3.5 Polimeros condutores como biomateriais

3.5.1 Generalidades

O desenvolvimento de novos materiais teve uma importancia crucial na explosdo
tecnoldgica observada a partir do século passado, levando as industrias e laboratérios de
investigacdo a busca por substincias que apresentem novas propriedades fisico-quimicas,
menor impacto ambiental e menor custo de produgdo. Dentro do universo destes materiais

encontram-se os PCs.
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Virios tipos de polimeros sdo usados em aplicacdes biomédicas na drea
cardiovascular, ortopédica entre outras, ndo sendo os PCs uma excepgao.

Inicialmente, os materiais poliméricos eram conhecidos apenas por serem excelentes
isolantes térmicos e eléctricos desconhecendo-se as suas propriedades condutoras. Apenas as
vésperas da Segunda Grande Guerra comegaram a ser preparados polimeros dotados com
condutividade eléctrica e os conceitos que envolvem esta classe de materiais comecaram a ser
estudados. A ideia de associar propriedades eléctricas dos metais as propriedades mecanicas
dos polimeros ocorreu nos anos 50, pela incorporagdo de cargas metdlicas condutoras nestes,
produzindo-se assim PCs extrinsecos.

Por muito tempo, as tentativas para obter um PC intrinseco foram frustradas. Somente
no inicio da década de 70, uma nova classe de polimeros foi preparada com significativa
capacidade de conduzir electricidade. A descoberta dos PCs teve inicio acidentalmente. Em
1977, Shirakawa, trabalhando em colaboragdao com MacDiarmid e Heeger na Universidade da
Pensilvania, EUA, verificou que apds a dopagem do PA com iodo, a pelicula prateada flexivel
tornava-se uma folha metdlica dourada, passando a sua condutividade eléctrica de 10%a 10°
S.em™ [21].

Vulgarmente, muita gente denomina os PCs como “metais sintéticos” por estes
apresentarem propriedades eléctricas, magnéticas e Opticas de metais e semicondutores. S@o
formados por cadeias contendo duplas ligacdes C=C conjugadas. Essa conjugacdo permite
que seja criado um fluxo de electrdes em condicdes especificas. As suas propriedades
intrinsecas e potenciais aplicacdes comerciais ampliaram consideravelmente o campo de
pesquisa destes materiais.

Os PCs mais estudados s@ao o PPy, PANI, PEDOT e o PT. Nao é facil de processar
um PC no seu estado puro. As ligacdes conjugadas fazem com que estes materiais, a
semelhanga dos polimeros termoendureciveis, sejam pouco flexiveis. Para além disso, sdo
insoliveis em solventes comuns e nao € possivel fundi-los, pois decompdem-se antes de
atingirem o seu ponto de fusdo. De forma a melhorar a flexibilidade mistura-se os PCs com
polimeros tradicionais (PVC, PMMA, PE) ou introduz-se na sua cadeia mais rigida elementos
flexiveis, conseguindo-se assim melhorar significativamente a sua processabilidade em
diferentes formas e tamanhos, a sua solubilidade e estabilidade térmica. Assim, conseguem-se
compdsitos condutores muito maledveis e com propriedades mais equilibradas embora menos
condutores do que os PCs puros. O PPy € nesta classe de materiais aquele que tem recebido

mais atencdo pelas suas Optimas caracteristicas mecanicas e condutoras. J4 s@o usados
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vulgarmente em monitores LEDs, em células solares, em blindagens electromagnéticas, na
microeléctronica, etc. Outra propriedade interessante deste PC € o electrocromismo, que
possibilita aplicagdes em dispositivos opticos e fotoeletrocromicos [22].

A obtencao de PCs € mais frequentemente realizada por sintese quimica ou
electroquimica. As propriedades condutoras destes materiais estdo dependentes da sua
microestrutura e morfologia, sendo estas determinadas essencialmente pelo método de sintese.
E importante produzir PCs com o minimo de defeitos estruturais e com maxima orientacdo
das cadeias pois sé assim se consegue melhorar significativamente as suas propriedades.
Produzir PCs € um processo perfeitamente comportdvel economicamente [22].

Como este trabalho insere os PCs no mundo da biomedicina, torna-se importante ter
claro o conceito de biocompatibilidade. Existem muitas formas de interpretar este conceito
contudo neste trabalho definiremos biocompatibilidade como a capacidade de um material
desempenhar a sua funcdo, com uma resposta apropriada, numa aplicacdo especifica

(definicao aceite pela European Society Of Biomaterials).

3.5.2 A importancia da interface bioelectronica

O aspecto mais intrigante e intensamente investigado dos PCs € a capacidade de serem
electronicamente controldveis numa faixa de diferentes propriedades fisicas e quimicas. A
medida que entendemos mais sobre este comportamento, encontramos cada vez mais uma
série de areas em que podem ser utilizados. Talvez o maior desafio dessas dreas seja a
constru¢do de uma interface de ligacdo bioelectronica fornecendo uma jungdo e cooperacao
mais eficaz entre o mundo electrénico e 0 mundo bioldgico.

Quando um dispositivo biomédico € posto em contacto com um sistema bioldgico este
ird desenvolver defesas contra tal dispositivo. A qualidade da interface bioelectrénica deve
por isso ser muito bem projectada pois estd dependente dela o desempenho do dispositivo a
longo prazo, ou seja, quanto melhor for esta interface menor serd a reac¢ao bioldgica contra o
dispositivo implantado mantendo por isso este as suas capacidades por mais tempo.

Quando um organismo biolégico sente um corpo estranho tem tendéncia a isolar tal
corpo protegendo assim o sistema bioldgico. Este € o grande problema dos dispositivos
metalicos que sdo muito rapidamente detectados e isolados no organismo, por
encapsulamento colagenoso, perdendo por isso a curto prazo o contacto com o sistema

bioldgico resultando isto na perda das capacidades de detec¢do ou actuagdo para que foram

desenvolvidos. Por isso, ao usar PCs na concepcao desta interface, os dispositivos biomédicos
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mantém as suas capacidades por mais tempo, pois como os PCs sdo materiais organicos e
como podem também incorporar anides bioldgicos podem ser tornados biocompativeis
fazendo interfaces de elevada qualidade entre o mundo bioldgico e o electrénico, colmatando
desta forma as limitacdes dos implantes metdlicos. Essa interface actua a varios niveis como
se pode observar pela figura 7.

Efectivamente, colmatar a interface entre electronica e biologia € extremamente
dependente dos avangos futuros em novos materiais. A descoberta dos PCs revolucionou a
forma como pensamos sobre os condutores electronicos. Agora o objectivo é pesquisar os
condutores electrénicos naturais e também procurar e encontrar novos PCs ou dopantes. A sua
compatibilidade com sistemas biolégicos juntamente com a sua natureza dinadmica fornece

uma dimensdo extra ao projecto de interface digital entre os grandes e pequenos sistemas

bioldgicos [23,24].

Figura 7 — Interface electrénica e biolégica dos PCs para diferentes niveis de biocomunicagio [24].

3.5.3 Estrutura molecular e condutividade

Por observacdo da figura 8 verifica-se que os PCs apresentam uma sequéncia de
ligacdes duplas conjugadas, na sua cadeia polimérica. Esta estrutura, permite que seja criado
um fluxo de electrdes por aplicacdo de uma diferenca de potencial. Por exemplo, os electrdes
podem ser facilmente removidos ou adicionados (oxidagdo/redugdo da cadeia) para formar um

130, neste caso polimérico.
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Figura 8 — Estrutura dos PCs intrinsecos mais estudados [25].

A reacc¢do redox da cadeia polimérica é efectuada por agentes de transferéncia de carga
(aceitadores/doadores de electrdes), convertendo-se o polimero de isolante a condutor ou
semicondutor. Na maioria dos PCs o processo de dopagem ocorre simultaneamente com a
oxidac¢do da estrutura quimica. Dopantes tipicos sdo: AsFs, I, BFs;, HF, Li, Na entre outros. A
reaccdo de oxidacdo pode ser efectuada tanto por aplicacdo de potencial apropriado como
também usando um agente quimico oxidante dependendo do tipo de sintese em jogo.

O estado de oxidacdo do PPy € ilustrado na figura 9 onde vemos que este pode ser
reversivelmente oxidado ou reduzido. O PPy ndo € inerte e possui uma estrutura dinamica
(electroactiva) caracteristica. As suas propriedades quimicas, bioldgicas, fisicas e mecanicas
estdo extremamente dependentes do estado de oxidacdo da sua estrutura bem como do
ambiente onde actuam. Os PCs s@o gerados através da oxidacdo do respectivo mondmero
onde o método de sintese pode ser quimico ou electroquimico.

Ao juntar um oxidante ao mondmero existe a formagao de um catido polimérico, sendo
a carga compensada por um anido (A’). Este anido € conhecido como dopante e € responsavel
pelo equilibrio de cargas da estrutura do PC. Por outro lado, a estrutura quando oxidada perde
dois electrdoes o que faz com que haja um desequilibrio de cargas na estrutura quimica do PC
por perda de electrdes aumentando a mobilidade electrénica, fazendo consequentemente com
que as ligacdes conjugadas se movam originando corrente eléctrica. Esta explicacdo estd

ilustrada na figura 9 [26].

Mestrado Integrado em Engenharia Metalirgica e de Materiais
FEUP Luis Martins



Desenvolvimento de eléctrodos para electroestimulaciio nervosa com base em polimeros condutores

i H H
\ NN S N N
H H H
Estado neutro (auséneia d= dopante)

Fortemente dopadoe (oxidade)

Figura 9 — Estado condutor/isolante no PPy [26].

Uma grande quantidade de dopantes podem ser introduzidos usando este tipo de
abordagem, incluindo moléculas de interesse biolégico. E importante também ter em conta o
potencial de redu¢do do oxidante que deve ser suficiente para fazer com que o mondmero se
oxide. A escolha do dopantes estd dependente das propriedades finais que desejamos do PC.
Pela tabela 1 podemos ver as condutividades alcancadas por alguns PCs ap6s dopagem.

Isto € o que estd na base da sua capacidade de serem sensiveis e reagirem a estimulos
bem como serem capazes de converter e armazenar energia. As formas oxidadas exibem boa

condutividade enquanto que as reduzidas exibem baixa condutividade [26].

Tabela 1 — Condutividade de diferentes PCs ap6s dopagem [25].
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3.5.4 Métodos de sintese

Os PCs podem ser sintetizados através de trés métodos de polimerizagdo: quimica,
electroquimica e fotoelectroquimica. Para aplicagdes biomédicas a sintese electroquimica é a
mais usada, no entanto, a sintese quimica € a mais utilizada em todas as outras aplicagdes
sendo também a industrialmente mais vantajosa por possibilitar a producdo de material a
grande escala. A polimerizacio fotoelectroquimica para estes materiais ainda estd numa fase
muito embriondria sendo por isso a menos utilizada. As vantagens e desvantagens podem ser

vistas na tabela 2.

Tabela 2 — Vantagens e desvantagens das formas de polimerizagio mais comuns dos PCs [25].

Uma particularidade do processo electroquimico na sintese destes materiais € que
tanto a polimerizagdo como a dopagem podem ser realizadas num passo inico. O mecanismo
de dopagem em PCs tem sido bastante investigado uma vez que muitas das aplicagdes destes
polimeros dependem dos mecanismos de transporte que ocorrem durante os processos de
oxidagdo/reducdo. Diferentes técnicas sdo utilizadas para desvendar tais mecanismos de
transporte, como cronoamperometria, cronopotenciometria, espectroscopia, entre outras. Na

figura 10 podemos ver o esquema de electropolimerizacao PPy.
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Figura 10 - Mecanismo de reacgio da eletropolimerizagdo por adi¢do do PPy [27].

3.5.5 Métodos de caracterizaciao

Os semicondutores organicos, como o caso dos PCs, diferem dos inorganicos de
muitas maneiras incluindo Optica, electronica, quimicamente bem como nas propriedades
estruturais. Para se saber o modelo do semicondutor organico e as suas propriedades dpticas
como absorcdo, fotoluminescéncia, este necessita de ser caracterizado. A caracterizacao
Optica nesta classe de materiais pode ser feita usando espectrofotometros de UV-VIS ou
espectrometros de fotoluminescéncia. A morfologia dos PCs pode ser estudada através da
microscopia de forca atoémica (AFM) e microscopia electrénica de varrimento (MEV).
Propriedades electrénicas como o potencial de ionizacdo podem ser caracterizadas sondando a
estrutura na banda electrénica com a espectroscopia de fotoelectrdes ultravioletas (UPS).

As propriedades de carga dos transportadores dos semicondutores organicos podem
ser analisadas por indmeras técnicas. Por exemplo, o tempo de voo e o espago de carga
limitada sdo técnicas actuais usadas para caracterizar o "bulk" de conducdo de filmes
organicos. A técnica de caracterizagdo dos transistores organicos de efeito de campo (OFET)
consegue-se sondando "interfacialmente" as propriedades de filmes semicondutores o que
permite estudar a mobilidade dos portadores de carga, a tens@o de limiar do transistor FET
entre outros parametros. A composicao quimica e a estrutura dos semicondutores organicos

podem ser caracterizadas por espectroscopia de infravermelhos (FTIR), espectroscopia de
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massa (SIMS), espectroscopia de raios-X, de fotoeletrdes (XPS), entre muitas outras técnicas,

sendo que estas sd0 as mais presentes nesta drea [27,28].

3.5.6 Polimeros condutores em aplicacéoes biomédicas

A expansdo destes materiais a biologia come¢ou nos anos 80 com a descoberta da
compatibilidade destes com muitas moléculas bioldgicas tais como aquelas usadas em muitos
biosensores [29]. Nos anos 90 os PCs foram também apresentados como capazes de controlar
a actividade celular, incluindo adesdes e migragdes electroquimicas, sintese de ADN,
segregacdo de proteinas, reparar tecidos em células mamadrias entre outras. Isto era
conseguido através de estimulacdo eléctrica. Especificamente, muitos destes estudos
envolveram os nervos, os 0ssos, os musculos bem como células cardiacas, que respondem a
estimulos eléctricos. Estas aplicacdes podem ser revistas na tabela 3. A maioria dos PCs
apresentam indmeras vantagens importantes para aplicacdes biomédicas fruto da sua
biocompatibilidade, aptidao para libertar controladamente moléculas biolégicas, capacidade
de transferir e alterar cargas bem como alterar facilmente as suas propriedades eléctricas,
quimicas, fisicas de forma a melhorar a natureza da aplicacdo especifica.

Em suma, os PCs sdo baratos, relativamente ficeis de sintetizar quando misturados
com outros polimeros e de extrema importancia para aplicagdes médicas € o facto de serem
versateis porque as suas propriedades podem prontamente ser moduladas por uma larga escala
de moléculas por controlo do potencial eléctrico. Além disso, os PCs permitem um grande
controlo sobre o nivel e a duracdo da estimulacdo eléctrica para aplicagdes em engenharia de
tecidos. Estes materiais tem a capacidade uUnica de poderem ser funcionalizados com
inimeras substancias quimicas através do seu préprio dopante.

Tém-se desenvolvido PCs dopados com anti-inflamatérios que podem ser libertados
no organismo controladamente através de estimulos eléctricos exteriores.

Os PCs devem ser produzidos como estruturas de elevada area de superficie de forma
a melhorar a interface bioelectronica. Podem ser depositados de forma precisa em eléctrodos
de metal para biosensores ou ser conectados com as biomoléculas constituindo um
mecanismo mais eficaz de aplicacdo em dispositivos de transducdo. De facto, os PCs exibem

muitas vantagens sobre os materiais ditos convencionais [25,29].
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Tabela 3 - Aplica¢des biomédicas dos PCs [25].

3.5.7 Estratégias de funcionalizacdo para aplicacoes biomédicas
As duas propriedades comuns desejadas para todas as aplicacdes biomédicas, para

além da condutividade, sdo a sua estabilidade redox e a sua biocompatibilidade. Devemos

considerar também que a modificacdo do PC € especifica para cada aplicacdo. Em particular,

a maioria dos investigadores nesta drea centram-se sobre a modificagcdo bioldgica, quimica ou
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fisica dos PCs. Por exemplo, para aplicagdes biosensoriais, € importante ajustar a
hidrofilicidade, a condutividade, e varias outras funcionalidades reactivas para modificar com
sucesso os PCs de forma a serem utilizados como biomoléculas incorporadas de detec¢ao de
substancias.

Para a engenharia de tecidos, propriedades do PC que incluem a funcionalizagdo com
biomoléculas, alteracdo da superficie, a hidrofobicidade, a geometria tridimensional, a
estabilidade de reaccdes quimicas ou a degradagdo sdo imprescindiveis. Nas aplicagdes em
sondas neuronais sao necessdrios materiais com elevada drea superficial, hidrofilicidade,
especificidade electroquimica bem como especificagdo celular de forma a poder detectar com
sucesso 0s sinais do neurénio.

Uma estratégia popular de optimizacdo das propriedades bioldgicas de um PC é a
incorporagdo de moléculas bioactivas. Na figura 11 € possivel ver o esquema das diferentes
formas pelas quais se consegue a funcionalizagdo dos PCs [29].

Um outro método de natureza ndo-covalente de funcionalizacdo de um PC para
aplicacdo em dispositivos médicos é o método do aprisionamento de moléculas (entrapment)
que pode ser conseguido tendo a molécula desejada na solu¢do do mondmero/electrélito
durante a sintese. O processo de dopagem dos PCs, necessdrio para induzir condutividade,
pode ser igualmente explorado para modificar PCs ndo-covalentes e para introduzir
propriedades novas de acordo com a aplicacdo desejada. O facto de os PCs poderem ser
funcionalizados com moléculas bioldgicas constitui uma grande vantagem em relacdo aos
materiais metélicos visto que assim podem por exemplo ser dopados com anides de caricter
farmacoldgico que podem ser libertados no organismo controladamente de forma a combater
doencas como o cancro [25].

Uma das limitagdes dos metais focaliza-se no facto de estes terem superficies
especificas pequenas e lisas ndo podendo por isso aprisionar muitas moléculas resultando
numa menor capacidade de captar sinais bem como a qualidade dos sinais € também afectada,
comprometendo-se assim a viabilidade da andlise. Os PCs apresentam uma superficie rugosa
e muitas vezes porosa, o que lhes confere uma elevada drea especifica, o que permite que um
maior nimero de moléculas funcionalizadas possam ser aprisionadas e por isso existe maior

interac¢do e captacdo de sinais entre o PC e o meio bioldgico envolvente.
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Figura 11 - Exemplos das estratégias de modificagdo usadas nos PCs. Estes, foram funcionalizados quimica
e fisicamente usando um grande nimero de técnicas de forma a mudar a condutividade, a bioactividade e a
topografia/geometria fisicas. Algumas formas de modificacdo dos PCs para aplica¢cdes biomédicas estdo aqui

esquematizadas e recorrem a técnicas de litografia [25].

O namero de dopantes disponivel é muito vasto. Alternativamente, métodos de ligacdao
covalente podem ser usados de forma a transmitir aos PCs uma funcionalizacdo mais
permanente. O mondmero pode ser sintetizado com os grupos funcionais desejados e depois
ser polimerizado. A funcionalizacio dos PCs com biomoléculas diferentes permitiu aos
investigadores modificarem os PCs com elementos de detec¢do bioldgica, e altera-los através
de caminhos diferentes de sinalizacdo que criam os PCs e que realcam a adesdo e a
proliferacdo de uma grande variedade de células assim como aperfeicoam a sua
biocompatibilidade.

Geralmente, a manipulacio de propriedades do PC (por exemplo, rugosidade/
topografia, porosidade, hidrofobicidade, resisténcia mecanica, maleabilidade, degrabilidade,
estabilidade redox, condutividade) pode ser conseguida através de meios quimicos
previamente seleccionados, tais como a incorporagdo das moléculas ou com a inser¢do de
grupos funcionais covalentes na estrutura quimica do PC que pode, por exemplo, aumentar a
condutividade ou a permitir a sua rdpida degradacao.

E também importante considerar as propriedades fisicas e eléctricas dos PCs bem

como a sua composi¢do quimica. Os PCs, até a data, demonstraram grande capacidade de
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serem modificados. No entanto, é dificil comparar PCs modificados por diferentes grupos de
pesquisa porque existe um grande nimero de técnicas de modificacdo disponiveis o que
conduz a pouca consisténcia e coeréncia de investigagdo para investigacdo. Portanto, existem
muitos tipos de PCs e cada tipo deve ser explorado e tratado de acordo com a especificidade

da sua aplicagdo [25].

3.6 Vantagens da utilizacdo de PCs em eléctrodos de regeneracio nervosa

As propriedades desejaveis dos PCs para aplicacdo na engenharia de tecidos sdo a
condutividade, estabilidade redox, biocompatibilidade, hidrofobicidade, topografia da
superficie entre outras.

A grande vantagem da utilizacdo de eléctrodos para regeneracdo nervosa baseados em
PCs reside no facto de estes ndo emitirem substancias toxicas para o organismo durante a
aplicacdo de corrente sobre os mesmos. Quando um eléctrodo metalico estd em contacto os
tecidos humanos, ao aplicar-se um certo potencial estes durante o processo regenerativo irdo
libertar gases como H,O, O, entre outros que poderao ser muito téxicos para o organismo. Ao
utilizarmos PCs, o campo eléctrico necessario a regeneracao nao se forma da mesma maneira
que nos eléctrodos metalicos, visto que ndo é um processo de oxidagdo mas sim de libertacao
i6nica que ndo tem quaisqueres efeitos nefastos para o corpo humano. De facto, para se
conseguir uma corrente num eléctrodo metélico tem de se oxidar/reduzir uma substancia na
sua superficie, que tradicionalmente é a 4gua. Tal gera libertacdo de gases. Estas reac¢des s
tem lugar para potenciais < -1V e > 1.5V.

Nos PC's a corrente pode ser conseguida por intercalacdo/de-intercalacao de dopantes
no polimero, a qual origina potenciais entre -0.3 e 0.3V, ndo se gerando pois as reaccoes de
libertacdio gasosa. Mas a intercalagdo/de-intercalacio idnica também envolve
oxidagao/reducdo do préprio polimero condutor [30]. As reac¢des quimicas que ocorrem do
contacto de um eléctrodo com e sem PC podem ser vistas na figura 12.

Ja vérios estudos [31,32] provaram a excelente capacidade do PPy interagir com tecidos
bioldgicos e células principalmente quando usado sob a forma de compdsito. A grande
vantagem do uso de PCs em aplicacdes de engenharia de tecidos € a sua aptiddo de estarem
em contacto com células sem as danificar mesmo em condi¢des de passagem de corrente
eléctrica. Além da biocompatibilidade do PPy, certos estudos tém mostrado que a estimulacao
eléctrica usando PPyTS (p-toluene sulfonate) como dopante, pode modular uma resposta

celular. O PPy e seus derivados ja foram utilizados como revestimentos de implantes
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metalicos de forma a promover uma interface mais estdvel do implante com as células do
corpo bem como para uma melhor biofuncionabilidade (ex. stents, pele artificial, regeneracao
de musculos) [25].

Noutro estudo recente [33], foi verificada a capacidade dos PCs para estimular o
crescimento de nervos. Muitas vezes ndo € possivel reparar os nervos de forma tradicional, ou
seja através da justaposicdo de extremidade do nervo rompido. Normalmente para este
problema podem usar-se enxertos contudo envolve muitos passos cirurgicos. Por isso novas
tecnologias foram exploradas envolvendo PCs podendo este regenerar os nervos por
estimulagdo eléctrica da neurite num tnico passo.

Muitos estudos tém sido feitos com PPy e PEDOT aplicados em eléctrodos de
regeneracdo nervosa, sendo analisadas e caracterizadas essencialmente as suas caracteristicas
eléctricas. Afirma-se com cada vez mais conviccdo que a utilizagdo destes eléctrodos
baseados em PCs traz muitas vantagens em relagdo aos eléctrodos metdlicos principalmente

devido 4 sua porosidade que faz com que estes quando sujeitos a um baixo potencial

fornecam uma corrente eléctrica superior a alcancada pelos metais [34,35].

3 &
+ - + -
H i H
Eléctrodos Metalicos Eléctrodos Metélicos Revestidos
com PPy ou PEDOT
Anodo: H,0 ———3 %0,+2H+28 Anodo: PPy+CF ——3  PPyClH+&
Catodo: H,0+28 ——————— 2H,+20H Catodo: ppycr+&8 ———————  pey +CI

Figura 12 — Comparagdo das reac¢des resultantes do contacto de um eléctrodo feito de metal puro, com aquelas que

ocorrem num metal revestido com um PC.
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4. Metodologia experimental

O trabalho experimental deste projecto poderd ser dividido em quatro fases:

1. Sintese de PPy e PEDOT sobre um fio de ouro;

2. Ensaios electroquimicos;

3. Obtencao de imagens por SEM e espectros FTIR

4. Revestimento do eléctrodo compdsito Au/PPy com alginato a 0.75%.

4.1 Sintese

Iniciou-se o projecto com a sintese electroquimica do PPy ou PEDOT sobre um fio de
ouro com 0.25 mm de didmetro e de grau de pureza 99.9% fornecido pela Sigma-Aldrich.
Consideraram-se as seguintes situacOes de sintese: alteracdo do tipo de anido dopante e
alteracdo da temperatura de realizacdo de sintese. Fez-se a sintese para as temperaturas de -20
+ 2°C, 0 = 2°C e 25 £ 2°C. Utilizaram-se trés diferentes tipos de anides dopantes provindos
dos seguintes produtos: KNO3; KCIl e SDS. Preparou-se para a sintese solucdes 0.5M de
KNOs3, 0.1M de KCl e 0.1M de SDS.

Para os ensaios a 25°C e a 0°C utilizou-se uma solucao que consistia em 150 ml de
solugdo com o anido requerido junto com Py de concentragio 0.2M ou EDOT de
concentracdo 0.01M. O Py foi destilado antes da sintese de modo a obtermos um composto

com maior grau de pureza. Podemos ver o esquema da destilagcdo na figura 13.

Termometro : : iy o Condensador

Baldo de Frascode recolha

destilacio

Mantade

aguecimento Tubos do sistema

‘ de refrigeracio

Figura 13 — Aspecto geral dos equipamentos usados para a destilacdo do Py.

Para a sintese a -20°C de PPy usou-se uma solucdo 45% de metanol em dgua com

KNOj3 0.1M ou KCI 0.1 junta com Py 0.2M. A sintese a -20°C de PEDOT processou-se da
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mesma forma da do PPy diferindo apenas no tipo de mondmero, utilizando-se 0.01M de
EDOT. Nao utilizamos a mesma solucdo igual a da temperatura de 25°C e 0°C de modo a
baixar a temperatura de congelacdo da solucdo. Para o PEDOT o procedimento foi semelhante
ao do PPy, apenas diferiu em alguns pontos préticos laboratoriais como ao facto da mistura do
EDOT com a solugdo ter de se elaborada com recurso a ultra sons visto que o EDOT nao
solubiliza facilmente em solucdes aquosas.

Ap6s a solucdo preparada o fio de ouro era colocado em contacto com ela juntamente
com um contra-eléctrodo na forma de camisa que envolvia o fio de ouro de forma a que o
polimero condutor crescesse equitativamente e radialmente ao longo de toda a area do fio.

Procurava-se garantir que 4 cm do fio se encontravam submersos pela solucdo de
sintese. O contra-eléctrodo e eléctrodo de trabalho (fio de ouro) eram entdo ligados a um
potenciostato (EG&G Princeton Applied Research Potentiostat/Galvanostat Model 273) que
aplicava uma corrente constante de densidade de corrente de 7 mA/cm?, durante 3 horas e 48
minutos (30 Coulombs), depositando-se assim PPy ou PEDOT sobre o fio de ouro. O

esquema ilustrativo da sintese e algumas particularidades podem ser vistos na figura 14.
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150 mi de sohugle 05M KND;
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Sinese temperat uras - 2050

02M de Py ou 001 de EDOT
ruma soluclc 45% de metancl

lni-+

CLIM KNOy ou0.1M de KCI

Figura 14 — Esquema ilustrativo das diferentes situagoes, parimetros e equipamentos de sintese.
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Idealmente, queriamos que o resultado da sintese fosse um eléctrodo totalmente
homogéneo, uniforme e livre de defeitos em toda a sua extensdo. Contudo, nos ensaios
iniciais de sintese, pontualmente formava-se uma espécie de cogumelo no fio de ouro, na
interface entre o ar e a solucdo, exemplificado na parte superior da figura 15. Resolveu-se o
problema pela aplicacdo de um revestimento de teflon na zona onde se costumava formar tal
cogumelo. Assim conseguiu-se um eléctrodo livre de defeitos como aquele representado na
parte inferior da figura 15. Foram sintetizadas amostras apenas para pesagem do filme
polimérico depositado. Depois das sinteses os eléctrodos eram devidamente secos numa
estufa, até adquirirem um peso constante. Para as pesagens utilizou-se uma balanca analitica
de marca Mettler Toledo AB-2014-S. Nao se aproveitaram as amostras das pesagens para os
ensaios electroquimicos pois ao levarmos as amostras a estufa poderiamos estar a degradar

algumas das suas propriedades eléctricas que tenciondvamos caracterizar.

Figura 15 — Aspecto do eléctrodo tipico desejavel ap6s sintese. Na parte superior da fotografia, imagem

do eléctrodo com formagdo de cogumelo indesejdvel.

4.2 Ensaios electroquimicos

ApOs as sinteses passou-se aos ensaios electroquimicos nomeadamente de VC e EIS.
A ideia era analisar as curvas de voltametria e de impedancia apds a sintese electroquimica
seguindo-se um envelhecimento® de cerca de 17 horas onde apds esse tempo se voltavam a

fazer as curvas voltamétricas e as curvas de impedancia de forma a ver como tinham evoluido

® O envelhecimento corresponde a colocar o eléctrodo em condigdes semelhantes as de funcionamento real
durante um tempo determinado
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as propriedades do nosso eléctrodo compdsito. As curvas de VC eram feitas antes e depois do
envelhecimento. Tanto as curvas de VC como de envelhecimento recorriam ao software
CorrWare da Scribner associado a um potenciostato (EG&G Princeton Applied Research
Potentiostat/Galvanostat Model 273 A). O EIS era realizado antes e depois do envelhecimento
recorrendo a0 mesmo potenciostato, ligado a um analisador de resposta de frequéncia
(SOLARTRON Schlumberger 1250), que operava entre os 65 KHZ e 2 KHZ, comandado
pelo software ZPlot da Scribner.

Para a VC usamos um intervalo de potencial entre -0.4 e 0.6 V, em relagdo ao
eléctrodo de referéncia (eléctrodo saturado de calomelanos), com uma velocidade de
varrimento de 50 mV/segundo.

A solucdo de envelhecimento tinha o objectivo de simular o ambiente quimico do
corpo humano. Tal como abordado, estes eléctrodos estao a ser desenvolvidos para que
durante o seu tempo de servico actuem em contacto directo com os tecidos de forma a
regenera-los. Investigadores afirmam que o potencial aplicar nos eléctrodos ndo deverd ser
superior a 30 minutos de forma a que os neurénios que estdo orientados para o anodo nao
regridam, tal como foi explicado atras.

Como tal, para simular o envelhecimento destes eléctrodos resolveu-se aplicar
correntes negativas e positivas de = -100uA e 100uA, alternando estas de dez em dez
minutos. Neste processo o ido era incorporado ou expelido simulando-se assim todo o
processo de carga/descarga. O programa obtinha 1 ponto/segundo. Usou-se uma solucdo de
150 ml com concentragdo de 0.25 M de NaCl. Podemos ver uma ilustracdo simplificada do

envelhecimento na figura 16.
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Figura 16 — Esquema ilustrativo da forma como se processou o envelhecimento dos eléctrodos.
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Para além do envelhecimento durante 17 horas, numa fase posterior escolheu-se o
eléctrodo com melhor desempenho como eléctrodo regenerativo e realizou-se um ensaio
especial com envelhecimento de dez dias.

O equipamento onde se levava a cabo os ensaios de VC, EIS e envelhecimento pode
ser visto na figura 17. Utilizou-se o sistema de trés eléctrodos, em que o contra-eléctrodo era
um fio de platina. Uma vez obtidas as curvas VC e de envelhecimento passamos ao seu

tratamento no programa KaleidaGraf 4.0 de forma a tratar os dados graficos obtidos.

Eléctrodo de referéncia

h ' solucio de
enmrelhecimento

0.25M Nacl
Eléctrodo de trabalho : i
{Anodo) Eléctrodo auxiliar

(Catodo)

Figura 17 — Equipamento usado para os ensaios electroquimicos e célula electroquimica usada para o envelhecimento.

4.3 Obtencao de imagens SEM e espectros FTIR

Escolheram-se as situagdes chave mais importantes, ou seja as amostras para as quais
a sua sintese a uma determinada temperatura e com um determinado ido obtiveram melhores
resultados nos ensaios electroquimicos. As imagens ilustrativas da morfologia e a andlise
quimica dos PCs obtidos foi conseguida com a colaboracio do CEMUP que realizou tal
analise com recurso a um equipamento SEM modelo Jeol JSM - 6301F. O FTIR foi
elaborado num espectréometro PerkinElmer System 2000. Os espectros foram obtidos em
transmissao, e, para a realizacio dos ensaios foram produzidas pastilhas constituidas por cerca
de 200 mg de KBr e 2 mg de PPy. As fotos dos equipamentos encontram-se nas figuras 18 e

19 abaixo.
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Figura 18 — Aparelho SEM/EDS usado. Figura 19 — Aparelho FTIR do INEB usado.

4.4 Revestimento do eléctrodo com hidrogel

Os hidrogeis sdo substancias em estado coloidal com forma propria, constituidos por
mais de 99% dgua o que os torna quase “invisiveis” para o sistema imunitirio e com
propriedades mecanicas semelhantes as dos tecidos.

A sua baixa tensdo superficial é também um ponto-chave da sua grande
biocompatibilidade com os tecidos humanos. Tais estruturas sdo de natureza polimérica sendo
constituidas por redes que se incham em dgua. Normalmente sdo copolimeros hidréfilicos ou
homopolimeros. Estes materiais sdo insoluveis devido 4 rede intercruzada que os forma. Esta
rede pode ser de natureza fisica (pontes de hidrogénio) ou quimica (ligacdes covalentes e
i6nicas). Os hidrogeis mais utilizados s@o a phema e as poliacrilamidas.

Estes materiais tém muitas aplicacdes na medicina como em implantes mamadrios, pele
artificial, cordas vocais, vasos sanguineos artificiais, etc. Uma outra grande vantagem destes
materiais € o facto de se poder incluir neles reagentes bioactivos como anti-inflamatérios ou
factores de crescimento. Estes materiais podem também submeter-se a mudangas de volume
quando estimulados electricamente. Contudo, estes estimulos eléctricos ndo se tramitem
muito rapidamente na rede que forma o hidrogel, pois estas tém uma baixa condutividade
eléctrica. Como tal, para a nosso estudo em concreto, o facto de os hidrogeis terem baixa
condutividade ndo é uma vantagem, e certamente influenciard o desempenho dos eléctrodos
regenerativos, contudo, a sua incomparavel biocompatibilidade torna-os atractivos neste tipo
de aplicagdo ainda que a sua perda de propriedades eléctricas seja inevitavel.

Como tal, e devido a propriedades tdo interessantes resolveu-se revestir 0 nosso
eléctrodo Au/PPy com alginato a 0.75%. Ap6s a sintese, colocamos o PC num molde de

plastico na forma de tubo com um didmetro de 3 milimetros, o qual enchemos com uma
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solucdo de alginato de s6dio 0.75%. Apds o enchimento mergulhamos o molde numa solucao
de Ca(NO,),; 1M de forma a dar consisténcia ao hidrogel endurecendo-o.

A solugdo de envelhecimento usada nao foi a mesma das outras situacdes. Utilizou-se
uma solucdo 0.8% NaCl + 0.1M CaCl,. O célcio era necessdrio para estabilizar o hidrogel.

Posto isto, realizaram-se normalmente ensaios de VC e EIS [36,37,38].

5. Resultados experimentais e discussao

5.1 PPy — Resultados electroquimicos

Na figura 20, vemos como nimero um o aspecto do fio de ouro antes da sintese do
PPy sobre o mesmo. O niimero dois corresponde a sintese a 25°C do PPy dopado com NOs’, o
nimero trés a sintese a 0°C do PPy dopado com NOj3™ e o nimero quatro a sintese a -20°C do
PPy dopado com NOs;" Como € visivel, a medida que a temperatura de sintese diminui a
espessura e a rugosidade do filme depositado aumenta, ficando beneficiada a superficie
especifica formada no eléctrodo. Segundo foi dito na parte introdutdria, serd de esperar que
quanto maior € a rugosidade melhor condutividade terd o nosso eléctrodo, fruto da sua maior

capacidade eléctrica [39].

Figura 20 — Aspecto do filme de PPy depositado quando usado como anidio dopante o NO;". De 2
para 4 a temperatura de sintese é decrescente. A carga total utilizada foi de 30 Coulombs para um

tempo de sintese de 3h48m.
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Terminada a sintese, e apds secagem dos eléctrodos, pesou-se o PPy obtido.
Demonstra-se que a diferenca de massas tedrica que se deveria ter obtido é muito pequena

Como vemos pela tabela 4, os valores obtidos para os pesos, embora ligeiramente
superiores para os casos onde se usou o NOs; como anido dopante, apresentam-se muito

semelhantes esperando-se diferencas de pesos mais exuberantes. O rendimento da deposi¢ao

massa experimental

Ma= ——ateinica % 100) foi cerca de 100% para as varias situacdes de sintese.
Tabela 4. Pesos do polimero depositado.
3o e temperatura de sintese Peso PPy depositado [g] Rendimento deposicdo (%)
KNOs3 [-20°C] 0.0102 106
KNOs3 [0°C] 0.0110 114
KNOs3 [25°C] 0.0112 116
KCI [-20°C] 0.0091 102
KCl1 [0°C] 0.0101 112
KClI [25°C] 0.0090 100

Na figura 21 s@o ilustradas as curvas voltamétricas obtidas antes do envelhecimento
para o PPy dopado com NOj™ para as trés temperaturas de sintese estudadas. Nessa mesma
figura, estd também representada a curva de VC referente ao eléctrodo de ouro sem
revestimento de PPy. Como seria de esperar, pela bibliografia consultada, quanto menor € a
temperatura de sintese maior € a drea especifica (4rea por unidade de volume) e portanto mais
carga o eléctrodo serd capaz de fornecer. Pela figura 21, a curva voltamétrica do ouro €
praticamente imperceptivel quando comparada com as outras curvas. O ouro € dos materiais
mais condutores, por isso seria de esperar que a sua curva voltamétrica fosse muito superior
as curvas voltamétricas dos eléctrodos revestidos com PPy. Isto verificar-se-ia se
estivéssemos a aplicar potenciais de elevado valor. Mas neste caso, as curvas voltamétricas
foram conseguidas por aplicagdo de baixos potenciais entre -0.4V e 0.6V, visto que, como
referido anteriormente, a aplicacao de potenciais elevados conduzird a decomposi¢do da agua,
com a formacgdo de gases e compostos toxicos.

Constatou-se que os eléctrodos revestidos PPy t€ém uma capacidade de carga muito
superior a do eléctrodo de ouro sem PPy.

Por tudo isto, os eléctrodos revestidos com PPy podem fornecer muito mais carga aos

tecidos, contribuindo assim para que a regeneracdo dos axénios se dé mais rapidamente [39].
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Figura 21. Gréfico comparativo do efeito da temperatura de sintese na drea da curva voltametrica obtida para o
eléctrodo de ouro sem PPy e para os eléctrodos de ouro com PPy sintetizados a diferentes temperaturas e

dopados com NO;'.

Na figura 22 vé-se a influéncia do tipo de ido usado na sintese do PPy para a
temperatura de 0°C. Efectivamente vemos que para esta temperatura as curvas voltametricas
que aparentam ter maior drea sdo as referentes aos eléctrodos que foram dopados com NOs™ e
SDS, sendo a curva correspondente ao PPy dopado com cloreto inferior, o que demonstra que

este tem menor carga eléctrica associada.
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Figura 22. Efeito do tipo de ido utilizado na sintese na area da curva voltamétrica obtida para o eléctrodo de

ouro sem revestimento de PPy e para os eléctrodos de ouro revestidos com PPy.
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Na figura 23 podemos ver as curvas voltametricas para o PPy dopado com NOj e
sintetizado a -20°C antes e depois do envelhecimento. Vemos que para um envelhecimento de

17 horas nao existem alteracdes substanciais na area das curvas voltametricas.
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Figura 23. Efeito do envelhecimento na drea da curva voltametrica obtida para o eléctrodo de PPy dopado com

NOj e sintetizado a -20°C.

Com respeito as diferentes temperaturas a que foram realizadas as sinteses, e
atentando as colunas azuis da figura 24, verifica-se que efectivamente e independentemente
do anido utilizado, quanto menor € a temperatura a que € realizada a sintese maior serd a drea
da curva voltametrica obtida e consequentemente a carga do PC obtido serd maior o que faz
com que este seja capaz de fornecer mais corrente eléctrica vendo-se o seu comportamento
eléctrico beneficiado, nomeadamente a capacidade de fornecer carga.

Isto verifica-se para todas as situagdes, excepto para a situacdo de sintese a -20°C do
anido de grandes dimensdes SDS. O resultado que vemos no grafico da figura 24 para essa
temperatura e para esse anido nao € valido pois no final da sintese ndo foi possivel obter um
filme polimérico de qualidade, visto que este ndo se encontrava aderido ao eléctrodo de ouro
fazendo com que ao muda-lo da solu¢do de sintese para a solucdo de envelhecimento se
perdessem quantidades muito significativas de material ndo sendo por isso as suas curvas
voltamétricas fidedignas pois a quantidade de material sujeita aos ensaios electroquimicos era
muito inferior a das outras situagdes o que inviabiliza uma correlagao dos resultados.

Contudo isto s6 se passou para esta Unica situacdo, descartando-se desde ja os

possiveis erros de método visto que tal sintese foi repetida trés vezes. Mesmo sem este
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resultado, podemos ver realmente que para o SDS a diminui¢do da temperatura de sintese
beneficia também a carga obtida, sendo isto claro para as temperaturas de 25°C e 0°C.
Conclui-se pois que a incorporacao de SDS leva a obtenc¢ao de filmes pulverulentos.

Comparado o efeito da temperatura de sintese antes do envelhecimento,
correlacionemos agora as dreas obtidas em relacdo ao tipo de ido utilizado na sintese do PPy.
Observa-se que para a temperatura ambiente os resultados das dreas antes do envelhecimento
sdo relativamente coincidentes para os diferentes ides sendo talvez o melhor resultado o
obtido pelo anido dopante NOs'.

Passando agora para a temperatura de 0°C, antes do envelhecimento, vemos que os
filmes de PPy dopados com SDS e o NO; alcancam cargas bem superiores ao PPy dopado
com CI’, embora a drea deste ultimo tenha também aumentado visivelmente em relacdo a sua
sintese a temperatura ambiente. Conforme foi ja referido, este aumento de capacidade deverd
estar relacionado sobretudo com o aumento da area especifica do PPy formado com a
diminui¢do da temperatura.

Continuando a anélise grafica, a temperatura de -20°C o PPy dopado com Cl e o PPy
dopado com NOs; obtiveram os melhores resultados, sendo que, como dito atrds, nao foi
possivel viabilizar dados do SDS.

Finalizada a andlise dos varios parametros com diferentes situagdes apds sintese,
foquemo-nos agora nas colunas cor de tijolo referentes ds dreas obtidas apds um
envelhecimento de dezassete horas numa solu¢do de NaCl 0.25M nas vdrias situagdes
estudadas.

Vemos que para todas as situagdes, excepto a situacdo de NOj; -25°C, existiu uma
diminui¢do da carga total do PPy e consequente diminui¢do das suas propriedades eléctricas.
Essa diminuicd@o apenas foi significativa para as situagdes de sintese do PPy dopado com NOj3
25°C e do PPy dopado com CI 0°C, sendo que nas outras situagdes nao existiu perda das
propriedades eléctricas do PC. Para a situacdo de sintese a -20°C com o anido dopante NO3
e segundo o gréfico, existiu um melhoramento das propriedades eléctricas do PC com o
envelhecimento, mas isto claro é improvavel, tendo nds de ter em consideracdo que estes
resultados provenientes da VC tém sempre um erro associado, pese embora este ensaio tenha
sido repetido obtendo-se valores similares, logo, quem sabe 17 horas de envelhecimento
beneficiam mesmo as propriedades eléctricas do PPy nesta situacdo em particular. De

qualquer forma, para esta situagcao foi feito um envelhecimento de 10 dias de forma a retirar
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estas pequenas duvidas e outras, contudo, os factos de tal envelhecimento serdo relatados
numa fase posterior do trabalho.

Tal como referido, efectivamente o PPy sintetizado a -20°C, com CI" e NO3; como
anido dopante, foram as duas situacoes que obtiveram as maiores capacidades de
fornecimento de cargas, mostrando-se assim que estas sdo as condi¢des em que o eléctrodo é
capaz de fornecer mais corrente. Estes dois anides dopantes sdo também os mais sugeridos
pela maioria dos artigos cientificos referentes ao assunto, bem como o facto da baixa
temperatura favorecer as propriedades eléctricas dos PCs.

A tendéncia em alguns casos para o decréscimo da capacidade de fornecimento de
carga poderd estar relacionada com a oxidacdo do PPy, a qual leva a diminuicdo de

condutividade eléctrica.
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Figura 24. Cargas provenientes das dreas das curvas VC.

Posto isto, seguimos agora para os graficos da capacidade eléctrica especifica
conseguida através do grafico descritivo do envelhecimento do eléctrodo, como o da figura
24. Estes ensaios tiveram o objectivo de seguir a evolu¢do das propriedades das amostras ao
longo dos vérios ciclos de envelhecimento. As capacidades foram obtidas através das curvas
de envelhecimento semelhantes as da figura 25, curvas as quais eram achados os declives

positivos (carga) e negativos (descarga) ao longo dos vérios ciclos de envelhecimento.
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Figura 25. Curvas de envelhecimentos obtidas para o PPy tendo em conta diferentes temperaturas de sintese.

Através destas curvas é conseguida a capacidade especifica dos eléctrodos ao longo do envelhecimento.

As figuras 26, 28 e 30 contém as curvas exemplificativas da evolugdo da capacidade
especifica ao longo do envelhecimento do PPy sintetizado com KNO; para as diferentes
temperaturas de sintese. Vemos realmente, e de acordo com os resultados das areas obtidas
por VC que o PPy quando sintetizado com KNO; a 25°C tem uma capacidade eléctrica
especifica, ou seja, uma capacidade de armazenar e fornecer energia eléctrica bastante inferior
4 do PPy sintetizado com KNOs3 a 0°C, no entanto quando comparamos o PPy sintetizado com
KNO3 a 0°C com o correspondente a -20°C verificamos que os resultados obtidos foram
relativamente similares, nao existindo melhoria ao contrario do que nos foi sugerido pela VC.

Contudo, enquanto que as curvas voltametria ciclica ddo conta da capacidade numa
gama de potenciais alargada, as curvas de envelhecimento dao conta da capacidade apenas
numa gama muito restrita de potenciais.

As figuras 27, 29 e 31 sdo referentes aos resultados do PPy sintetizado em KCI.
Quando comparamos esta sintese a 25°C e 0°C vemos que tal como a situacdo anterior a
melhoria € notéria mas também como a situagdo anterior, em que o dopante utilizado era o
nitrato, nao existem melhorias na sintese a -20°C.

Quanto ao SDS nas figuras 32 e 33 para as duas temperaturas de sintese vemos que a
diminui¢do da temperatura, tal como nos outros casos, beneficia a capacidade do PPy contudo
nao temos o seu grafico de capacidade especifica para -20°C pelas razdes evidenciadas acima.

Comparando agora os valores das capacidades especificas obtidas, observa-se que o
que possui a capacidade especifica superior antes e depois do envelhecimento é o PPy

sintetizado com KNOj a -20°C.
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Figura 26. Capacidade especifica em funcdo do Figura 27. Capacidade especifica em fungdo do

nimero de ciclos para o PPy sintetizado com KNO; a niimero de ciclos para o PPy sintetizado com KCI a

25°C tempo de envelhecimento maximo de 17 horas. 25°C tempo de envelhecimento mdximo de 17 horas.
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Figura 28. Capacidade especifica em funcdo do Figura 29. Capacidade especifica em fungdo do

nimero de ciclos para o PPy sintetizado com KNO; a niimero de ciclos para o PPy sintetizado com KCI a

0°C tempo de envelhecimento maximo de 17 horas. 0°C tempo de envelhecimento maximo de 17 horas.
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Figura 30. Capacidade especifica em funcdo do Figura 31. Capacidade especifica em fungdo do
nimero de ciclos para o PPy sintetizado com KNO; a niimero de ciclos para o PPy sintetizado com KCI a -

-20°C tempo de envelhecimento maximo de 17 horas.  20°C tempo de envelhecimento maximo de 17 horas.
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Figura 32. Capacidade especifica em funcdo do Figura 33. Capacidade especifica em fungdo do
nimero de ciclos para o PPy sintetizado com SDS a niimero de ciclos para o PPy sintetizado com SDS a

25°C tempo de envelhecimento maximo de 17 horas. 0°C tempo de envelhecimento maximo de 17 horas.

De forma a completar o nosso estudo, resolveu-se fazer um envelhecimento muito
mais prolongado, de 10 dias, no eléctrodo com PPy sintetizado com KNO; a -20°C.
Escolhemos esta amostra pois era aquela que até ao momento tinha apresentado resultados
mais satisfatorios nas capacidades e nas cargas obtidas pelos testes electroquimicos. Isto
porque, um envelhecimento de 17 horas embora permita tirar algumas conclusdes, ndo €
suficiente visto que estes eléctrodos se destinam a implantacdo permanente.

Vemos pela figura 34 que o eléctrodo ao fim de 10 dias de envelhecimento apresenta
maior perda de propriedades eléctricas do que ao fim de 17 horas vendo-se por isso a sua
capacidade especifica diminuida de 200 Fg'1 para cerca de 140 Fg'1 € nota-se que O seu

envelhecimento € gradual e mondtono.

Figura 34. Capacidade especifica do eléctrodo dopado com NOj sintetizado a -20°C

envelhecido durante 10 dias.

Na figura 35, referente as dreas de VC vemos que a drea depois de um envelhecimento

de dez dias diminui muito e € muito menor quando comparada com a drea apds um
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envelhecimento de 17 horas. Na figura 36 podemos ver a diminui¢do da carga observada

depois do envelhecimento de dez dias.

Quando comparamos as capacidades obtidas com as capacidades obtidas por outros
autores em condi¢des semelhantes, vemos que estes sdo interiores em cerca de um terco. E
claro que tais experiéncias usam muitas vezes o PPy junto com outro PC, o que poderd ter
influencia na optimizacdo das suas propriedades eléctricas. O tipo de anido dopante bem

como a sua concentra¢io pode também influenciar muito [35,40].

0.050

0025

| (Amps/cm?)
[==]

— [Antes do envelhecimento].cor
—— Envelhecimento 17 horas [KMNO3] -20°C.cor
—— Envelhecimento 10 dias [KNO3]-20°C.cor

0.25 0.50 0.75

-0.050 :
-0.50 -0.25

o

E (Volts)

Figura 35. Areas voltamétricas do eléctrodo revestido com PPy, dopado com NO5’ e sintetizado a -20°C antes

e depois do envelhecimento de 17 horas e de 10 dias.
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Figura 36. Areas voltamétricas do eléctrodo de PPy dopado com NO;™ e sintetizado a -20°C depois de 10 dias

de envelhecimento.
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As curvas das figuras 37 e 38 abaixo, s@o fruto dos ensaios EIS que se realizavam nos
eléctrodos antes e depois do envelhecimento. Na figura 37 comparam-se as impedancias dos
eléctrodos de PPy para os trés ides estudados considerando uma sintese a 0°C. Tais
impedancias sdo também comparadas a impedancia do ouro sem revestimento de PPy.
Constata-se que a impedancia mais baixa corresponde a do eléctrodo que usou NO3 como
dopante sendo por isso este o eléctrodo que oferece menos resisténcia a passagem da corrente
eléctrica.

Os resultados de impedancia para os eléctrodos sintetizados com KCI e SDS foram
muito parecidos. Quando comparamos as impedancias entre os eléctrodos revestidos com PPy
com o eléctrodo de ouro sem revestimento, vemos realmente que o de ouro oferece muito
mais resisténcia a passagem da corrente. A impedancia é uma resisténcia, que para o tipo de
aplicacdo para que estes eléctrodos estdo a ser concebidos, ndo pode ser muito elevada pois se
assim acontece os eléctrodos irdo aquecer demasiado danificando os tecidos.

Na figura 38 pretende-se ilustrar, através das curvas de impedancia, o efeito do
envelhecimento no valor da impedancia. Os valores de impedancia antes e depois de um
envelhecimento de 17 horas mantém-se relativamente constantes o que nos leva a pensar que
0 nosso eléctrodo ao fim de 17 horas oferece a mesma resisténcia a passagem da corrente que
no inicio. O valor da impedancia depois de 17 horas de envelhecimento mostra-se até inferior
ao valor antes do envelhecimento, mas isto acontece devido a alguns factores de erro sempre
associados a este tipo de ensaios.

Quanto ao envelhecimento de 10 dias, € visivel um aumento no valor da impedancia, o
que indica que ao fim desse tempo o eléctrodo perdeu propriedades eléctricas. Ao
compararmos o eléctrodo de PPy dopado com NOs;™ sintetizado a 0°C, da figura 37, com o
eléctrodo de PPy dopado com o mesmo anido mas sintetizado a -20°C da figura 38 vemos que
a impedancia € decresce com a diminuicdo da temperatura vendo-se assim beneficiadas as

propriedades eléctricas dos eléctrodos.
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Figura 37. Comparacdo das impedancias antes do Figura 38. Comparacido das impedancias antes e depois
envelhecimento para os diferentes ides estudados, para o de envelhecimentos de 17 horas e de 10 dias para o PPy

PPy sintetizado a 0°C. sintetizado a -20°C.

Um outro objectivo deste trabalho centrava-se na elei¢do dos dois eléctrodos de PPy
com melhores desempenhos nos testes electroquimicos, neste caso PPy sintetizado com KCI a
-20°C e PPy sintetizado com KNOj3 a -20°C, e revesti-los com um hidrogel, alginato a 0.75%
estudando o seu efeito capacidade especifica do eléctrodo antes e depois do envelhecimento.
O ajuste das propriedades mecanicas do eléctrodo as dos tecidos é importante para a sua
biocompatibilidade. Pela figura 39 vemos que para o PPy /KCl -20°C, verificou-se diminui¢do
das propriedades eléctricas mas para o PPy/KNO; -20°C mantém-se sensivelmente as
mesmas.

Quanto a figura 40 é referente 4 evolucdo das capacidades apds envelhecimento. Ao
comparar com o grafico da figura 30 verifica-se que a capacidade especifica se manteve-se
igual com e sem hidrogel. Isto é benéfico principalmente para a amostra de PPy sintetizada
com KNOj que, a juntar as boas capacidades eléctricas pode-se ainda juntar um hidrogel de
forma a melhorar, a biocompatibilidade com os tecidos do corpo humano reduzindo os efeitos
secunddrios que dai possam advir. A biocompatibilidade melhora apenas teoricamente, visto
que neste projecto ndo foram elaborados testes de biocompatibilidade aos eléctrodos

produzidos.
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Figura 39. Cargas obtidas para o eléctrodo de PPy com e sem alginato a 0.75%.
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Figura 40. Capacidade PPy dopado com NOj, sintetizado a -20°C revestido com hidrogel.

Ao analisar a figura 41 podemos ver o efeito, nos valores de impedancia, da aplicacdo
do alginato a 0.75% sobre o eléctrodo de PPy dopado com NO;3 e sintetizado a -20°C
produzido comparado com o mesmo eléctrodo sem alginato a 0.75%. E inquestiondvel que
envolver o eléctrodo regenerativo com um hidrogel melhora na teoria a sua

biocompatibilidade com o organismo. Contudo, e pelos valores de impedancia obtidos, o
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eléctrodo revestido com hidrogel apresenta uma impedéncia superior, logo oferece uma maior

resisténcia a passagem da corrente e por isso tem as suas propriedades eléctricas diminuidas.

10°

[Antes do envelhecimentol.z

[Depois do envelhecimento] 17 horas.z
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Figura 41. Comparacgdo das impedancias antes e depois dos envelhecimentos do PPy dopado

com NOj e sintetizado a -20°C, com e sem hidrogel.

Estudos recentes apontam que a espessura do hidrogel tem muita influencia no valor
da impedancia, ou seja, quanto maior a espessura do filme de hidrogel maior serd a
impedancia final obtida. Dong-Hwan Kim et al [36] realizaram testes de impedancia ao PPy
sem hidrogel e com hidrogel obtendo resultados de impedancia superiores aos obtidos neste
trabalho, sendo que a concentracdo de alginato usada nessa investigacdo foi superior a usada

neste projecto.
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5.2 PPy — Resultados SEM e FTIR

Seguidamente, analisaremos as micrografias ilustrativas da morfologia do PPy obtido
para as trés diferentes temperaturas de sintese, bem como veremos também as micrografias
exemplificativas do estado do PPy apds envelhecimento de dez dias. Tais valores serdo
também nesta sec¢do correlacionados com os resultados electroquimicos abordados no ponto
anterior. Alids, foi com base nesses ensaios electroquimicos que nos foi possivel seleccionar
as amostras para andlise SEM, amostras essas as quais se pretende que sejam esclarecedoras
do efeito da temperatura de sintese e do tipo de ido utilizado na sintese, sobre as
microestruturas, e consequentemente nas propriedades finais do eléctrodo revestido com PPy.
Aqui pretendemos também ver a evolucdo da microestrutura do PPy, ap6s um envelhecimento
de dez dias.

As figuras 42 e 43 mostram as micrografias da estrutura do PPy dopado com NOjs,
sobre o fio de ouro, para uma temperatura de sintese de 25°C. Na figura 42 observa-se que o
filme polimérico se apresenta numa estrutura tipo couve-flor, sendo visiveis algumas
fracturas. As zonas brilhantes visiveis na figura 43 sio devidas a elementos de maior nimero
atédmico nomeadamente o potdssio do electrdlito suporte.

A espessura de filme de PPy depositado sobre o fio de ouro foi de 218um,

determinada a partir da foto SEM, depois de descontada a espessura do fio de ouro.

r 200pm ' CEMUP SE Am PPy/KNO3 25g 150 15KV WD=15mm L 50pm ! CEMUP BE Am.PPy/KNO3 259 x1000 15kV WD=15mm

Figura 42. Amostra PPy/KNO; sintetizado a 25°C 150X Figura 43. Amostra de PPy/KNOj sintetizado a 25°C 1000X

[electrdes secundarios]. [electrdes retrodifundidos].
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Ao passar a temperatura de sintese de 25° para 0°C a microestrutura do PPy formado
aparece alterada. As figuras 44 e 45, mostram a superficie do filme de PPy formado sobre o
eléctrodo de ouro. Aquilo que chama mais atencdo quando comparamos a figura 42 com a 44
de igual ampliacdo e ambas captadas através de electrdes secunddrios, é o facto da espessura
do filme de PPy formado na sintese a 25°C ser inferior a do filme formado na sintese a 0°C,
sendo que este valor aumenta de 218um para 461pm.

O filme formado a 0°C apresenta-se claramente mais rugoso € mais poroso também,

aparentando ainda uma boa homogeneidade.

el [ =

r 200pm ' CEMUP SE Am.PPy/KNO3 1grau x150 15KV WD=15mm

Figura 44. Amostra de PPy/KNO; sintetizado a 0°C 150X Figura 45. Amostra de PPy/KNO; sintetizado a 0°C 150X

[electroes secundarios]. [electrdes retrodifundidos].

As figuras 46 e 47 mostram as micrografias ilustrativas da morfologia do filme
polimérico de PPy dopado com nitrato e quando sintetizado a -20°C. Vamos dar mais énfase a
esta situacdo do que as anteriores, visto que, para os ensaios electroquimicos feitos para todas
as diferentes temperaturas de sintese, revelaram que a sintese a -20°C seria aquela que incutia
no filme polimérico melhores propriedades eléctricas.

Pela figura 47, observa-se o facto de amostra ser ainda mais porosa, bem mais do que
os filmes anteriores, consequentemente terd maior drea superficial e a sua capacidade vird
também beneficiada. Vemos também algo que ndo foi possivel observar nas situacoes
anteriores mas que certamente também se verificard nelas; o facto de o filme de PPy crescer

radialmente, como vemos pela orientacdo de algumas partes do filme no plano vertical da
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microfotografia. Nesta foto vemos também que o filme se apresenta com uma microestrutura
homogénea ao longo de toda a sua drea.
A figura 46 serve apenas para mostrar que este filme de PPy apresenta uma estrutura

semelhante a um “cacho de uvas”, estrutura essa ja verificada por outros investigadores em

outros projectos.

e
f 100pm ! CEMUP SE Am.PPy/KNO3 -19g x500 15kV WD=15mm ! imm ! CEMUP SE Am.PPy/KNO3 -15g x50 15KV WD=15mm

Figura 46. Amostra de PPy/KNO; sintetizado a -20°C 500X  Figura 47. Amostra de PPy/KNOj sintetizado a -20°C 50X

[electrdes secundarios]. [electrdes retrodifundidos].

Atentando na figura 48 e comparando com as figuras 42 e 44 vemos realmente que o
tamanho dos agregados formados diminuiu com a temperatura mas o seu nimero aumentou.
A espessura média do filme de PPy neste caso foi de 643um, bem superior a dos dois casos
anteriores.

Em suma, estas imagens SEM vieram a confirmar os resultados obtidos através de VC
e EIS que atribuem as melhores propriedades eléctricas ao filme de PPy dopado com NO;3 e
sintetizado a uma temperatura de -20°C. Posto isto, e definida a amostra com melhor
desempenho, resolveu-se envelhecer durante 10 dias tal amostra, de forma a ver que efeito iria

trazer na sua morfologia.
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¥ P " 2 4 O - ’ AR Re g tray  AAW S &
f 400pm T CEMUP SE Am.PPy/KNO3 -19g %150 15kV WD=15mm f 400pm 1 CEMUP BE Am PPy/KNO3 -19g x150 15kV WD=15mm

Figura 48. Amostra de PPy/KNO; sintetizado a -20°C 150X Figura 49. Amostra de PPy/KNO; sintetizado a -20°C 150X

[electrGes secundarios]. [electroes retrodifundidos].

A figura 50 mostra que apds envelhecimento a amostra perde a sua homogeneidade
estrutural apresentando apds dez dias dois padrdes de cor. As zonas claras correspondem a
zonas de acumulacdo de carga, isto €, zonas isolantes, resultantes da degradacdo do PPy, o
qual se transforma num material ndo condutor. Ao observar a figura 51 vemos que existem
também zonas de maior ndmero atémico, neste caso identificadas com a existéncia de sédio e
potassio.

Ao observar a figura 53 vemos que a morfologia do filme apresenta afinal trés zonas
distintas. Uma zona mais branca, uma zona acinzentada e outra mais escura. Na zona Z7
vemos que segundo o seu espectro esta contém carbono, oxigénio, azoto e cloro proveniente
da nossa solucdo de envelhecimento. A zona Z5 representa uma zona onde existe muito cloro
disseminado e a zona Z6 existe muito s6dio. Como vemos, as imagens morfoldgicas vém
confirmar os resultados de VC e EIS.

A estrutura do tipo “cacho de uvas” ja foi verificada em outros artigos cientificos,
obtendo-se imagens SEM muito semelhantes 4s do nosso projecto. Jie Wang et al [35] é um
exemplo de um artigo que obteve uma estrutura muito semelhante a nossa, a qual o autor

define como uma estrutura tipo couve-flor.
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Figura 50. Amostra de PPy/KNO;
sintetizado a -20°C apés 10 dias de
50X

envelhecimento [electroes

secundarios].
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Figura 51. Amostra de PPy/KNO;
sintetizado a -20°C apdés 10 dias de
envelhecimento 150X [electrbes
retrodifundidos].
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Figura 52. Amostra de PPy/KNO;
sintetizado a -20°C apés 10 dias de
1000X

envelhecimento [electroes

retrodifundidos].

L CEMUP BE Am.PPy/KNO3 -18 x500 15kV WD=15mm

Figura 53. Amostra de PPy/KNO; sintetizado a -20°C apds envelhecimento de 10 dias 500X [electrdes retrodifundidos].

7z

O objectivo da realizacdo da andlise FTIR, é o de confirmar que efectivamente

estamos na presenca de PPy. Por isso, confrontou-se o espectro obtido para o PPy sintetizado

a -20°C, dopado com nitrato e envelhecido durante 10 dias, com espectros obtidos por outros
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investigadores. Nesta correlagdo de espectros, procurou-se identificar os picos caracteristicos
do PPy e comuns a ambos os espectros.

e ene: | SURGRGL ARH. TR TR

Axon i) e i) 1] 0 2 1 (hee) 1am .8 0 EOD

Mimero ce onda [em™]

Figura 54. Espectro FTIR obtido para o PPy/KNO; sintetizado a -20°C e depois de envelhecido 10 dias.
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Figura 55. Espectros FTIR referentes ao PPy obtidos | Figura 56. Espectros FTIR referentes ao PPy obtidos
por Fen Yan et al [41]. por Yang Liu et al [42].
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Ao correlacionarmos a figura 54 com as figuras 55 e 56 referentes a espectros FTIR
obtidos por Fen Yan et al [41] e Yang Liu e tal [42] vemos que 0 nosso espectro tem cinco
picos caracteristicos do PPy, ou seja tem um nimero de onda similar. Uma andlise visual
cuidada dos espectros, bem como uma andlise bibliografica dos trabalhos de destes dois

investigadores permite-nos constatar que:

1560 cm™ > Estiramento das ligagdes C-C dos anéis da cadeia de PPy
1475 cm™ > Estiramento das ligacdes C-N dos anéis da cadeia de PPy
1300 cm™ > Vibragdes planares =C-H

1180 cm™' >Estiramento das ligacdes C-N

1035 cm™' > Vibracdes planares =C-H

Apesar desta correspondéncia entre os picos caracteristicos dos espectros do PPy
obtido e da bibliografia, existem diferencas ao nivel da intensidade de alguns picos, assim
como deslocamentos dos picos. Em suma pode-se afirmar que alguns dos picos caracteristicos

do PPy foram identificados, confirmando-se o facto de estarmos na presenca de PPy.

5.3 PEDOT - Resultados electroquimicos

Como forma de comparar aos eléctrodos revestidos com PPy, resolveu-se revestir
também eléctrodos de ouro com PEDOT. Na figura 57, o eléctrodo de cima corresponde ao
PPy sintetizado a -20°C e dopado com NOj3’, o de baixo ao eléctrodo sintetizado nas mesmas
condi¢des do PPy mas onde o monémero era o EDOT. Vemos a olho nu que o filme de PPy é
mais poroso que o filme de PEDOT. A tabela 5 vem a confirmar tal facto observado a olho
nu, onde vemos que efectivamente a massa de filme de PEDOT depositado para as vérias

situacdes de sintese foi muito pequeno quando comparado a massa PPy depositado,

exemplificado na tabela 4.
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Figura 57. Diferenca visual de um eléctrodo de PPy e outro de PEDOT sintetizados sobre as mesmas

condigdes. O primeiro corresponde ao PPy e o segundo ao PEDOT.

Tabela 5. Rendimento’ da deposicdo do PEDOT sobre o ouro.

Na figura 58 abaixo concluimos, pelos graficos de 4reas, que apenas tivemos
resultados reprodutiveis para o PEDOT com NO3; como dopante e sintese a 25°C. Foi também
impossivel obter capacidades especificas fidedignas pois ndo € possivel, como vemos na
figura 59, retirar o declive das curvas de envelhecimento. O facto de o potencial subir muito
mais aqui, para a mesma carga fornecida (corrente x tempo), significa que a capacidade
eléctrica € efectivamente muito menor.

Para além disso atingem-se potenciais perigosos do ponto de vista da possibilidade de

ocorréncia de reacgdes electroquimicas.

’ O rendimento foi calculado da mesma forma do rendimento do PPy, e tal pode ser revisto na sec¢io 5.1
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Figura 59. Envelhecimento PEDOT dopado com KCl sintetizado a 25°C.

5.4 PEDOT - Resultados SEM/EDS

Em baixo as fotos ilustrativas da sintese do PEDOT. Na figura 60 a zona Z1 a escuro

contem carbono, oxigénio, azoto e enxofre enquanto que na figura 61 as zonas Z2 e Z3
correspondem a zonas escamadas por o filme ndo ter agarrado muito bem. As imagens

mostram igualmente que, ao contrario do PPy, o filme de PEDOT delamina com facilidade.
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Figura 60. Amostra de PEDOT/KNOj sintetizado a -20°C Figura 61. Amostra de PEDOT/KNO;j sintetizado a -20°C 500X
150X [electrdes retrodifundidos]. [electroes secundarios].

Contrariamente ao que se esperava, € ao que tinha sucedido para o PPy, os melhores
resultados de sintese ocorreram para a temperatura ambiente como ¢é visivel quando
comparamos as imagens 60 e 61 da sintese a -20°C com as imagens 62 e 63 de sintese a 25°C.

Nesta ultima situacdo, o PC agarrou perfeitamente ao eléctrodo sendo a sua
composi¢do de basicamente trés elementos, carbono, oxigénio e enxofre. A parte escamada na
figura 62 aconteceu durante a prepara¢do da amostra para SEM. A estrutura em cacho de uva

J4 ndo se verifica tal como para o PPy. Portanto, o resultado morfolégico e microestrutural

dos eléctrodos de PEDOT foram tdo inconclusivos como o0s seus ensaios electroquimicos.

f 400pm ! CEMUP SE Am Pedot/KNO3 26g x150 15kV WD=15mm ! 400pm ' CEMUP BE Am Pedol/KNO3 26 %150 15Ky WO=15mm
Figura 62. Amosta de PEDOT/KNO; sintetizado a 25°C Figura 63. Amosta PEDOT/KNO; sintetizado a 25°C 150X
150X [electrdes secundarios]. [electroes retrodifundidos].
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6. Conclusoes

A temperatura de sintese tem uma importancia crucial nas propriedades eléctricas do
PPy obtido. Verificou-se que quanto menor a temperatura de sintese, melhores
caracteristicas eléctricas terd o PPy produzido.

O tipo de anido influencia também nas caracteristicas eléctricas do PPy obtido embora
de forma menos notdvel do que a temperatura. Para o PPy verifica-se que a sua dopagem
com NOj produz melhores propriedades independentemente da temperatura de sintese.

O envelhecimento faz com que o PPy perca propriedades eléctricas. Quanto maior o
tempo de envelhecimento, naturalmente maior serd essa perda. Um envelhecimento de 17
horas produz uma perda minima das propriedades do PPy, contudo um envelhecimento de
10 dias faz com que a perda de propriedades seja consideravelmente elevada.

A impedancia é inferior antes do envelhecimento em todas as situacdes estudadas, o
que revela que com o aumento do tempo de envelhecimento a resisténcia eléctrica
oferecida pelo PPy € superior.

Os eléctrodos de PPy revestidos com alginato a 0.75% vém na teoria a sua
biocompatibilidade com os tecidos melhorada contudo a sua impedancia aumenta cerca de
25%, o que faz com que as propriedades eléctricas do eléctrodo piorem.

A capacidade especifica é também beneficiada com a diminui¢do da temperatura de
sintese bem como a utilizacdo do NO3; como dopante.

O PEDOT mostrou-se muito pobre nas suas propriedades eléctricas, em especial
quando comparado ao PPy, ndo se obtendo resultados reprodutiveis, sendo por isso

impossivel retirar qualquer tipo de conclusdes consistentes.

7. Sugestoes e perspectivas futuras

De forma a dar continuidade a este projecto, seria bom orientar o estudo para uma
caracterizacdo mais a fundo dos eléctrodos regenerativos produzidos, nomeadamente os de
PPy dopados com NOs;, e sintetizados a -20°C. Com o intuito de complementar tal
caracterizacdo, o estudo da citoxicidade do PPy seria muito util, pois permitiria antever se 0s
eléctrodos concessionados sdo compativeis com células neuronais.

O revestimento dos eléctrodos produzidos com diferentes hidrogeis e sua optimizacao
poderia ser também de enorme valor nesta drea de investigacdo. Ao PPy formado sobre o
ouro, poderia juntar-se outro composto, conseguindo-se assim um compdsito condutor com

propriedades eléctricas mais apuradas.
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Os eléctrodos poderiam ser também sintetizados a temperatura inferior a -20°C. O
estudo do envelhecimento dos eléctrodos poder-se-ia fazer para tempos superiores (15-30
dias) de forma a se poder retirar conclusdes mais consistentes.

Tais eléctrodos, poderiam ser produzidos e sujeitados a estudos de estimulacdo de
crescimento neuronal “in vivo”. Fabricar os eléctrodos noutro tipo de formas, nomeadamente
na forma de folha poderia fazer com que estes se adaptassem melhor a ME.

Tentar produzir eléctrodos de PPy dopados com outras substancias e depositados sobre
um substrato diferente do ouro, em especial substratos inteiramente poliméricos, poderia

também trazer mais-valias neste campo de investigacao.
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