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RESUMO

O cancer é uma das trés principais causas de mortes prematuras em quase a totalidade
dos paises que registram dados para as estatisticas globais de satde. Além disso, sao
alarmantes sua estimativa crescente e o impacto dos tratamentos convencionais na vida dos
pacientes. Logo, as terapias alternativas sao necessérias, sendo a nanotecnologia uma das
areas mais estudadas. As ferritas ctibicas vém sendo exploradas em aplicagbes biomédicas,
especialmente aquelas cujas particulas apresentam comportamento superparamagnético a
temperatura ambiente. Neste trabalho foi investigada a autorregulacao da temperatura
de hipertermia magnética, para manté-la no intervalo 6timo de tratamento de cancer de
41 a 46 °C, pela introdugao de Ce*™ na ferrita MnggZng2Fe,O, para produzir ferritas
da forma MngsZngoFe;_,Ce,O4, em que x = 0,015; 0,030; 0,050 e 0,100. As amostras
foram sintetizadas pelo método de sol-gel /autocombustiao e uma extensa caracterizagao
foi realizada para investigar os efeitos da introdugao de cério nas propriedades estruturais
e magnéticas do material. As propriedades estruturais foram investigadas por meio da
difracdo de raios X (DRX), espectroscopia Raman (ER) e difracao de elétrons em area
selecionada (DEAS) e a morfologia e a distribui¢ao de tamanho de particula foram estudadas
por microscopia eletronica de transmissdo (MET). As propriedades magnéticas foram
investigadas por espectroscopia Mossbauer (EM), magnetometria de amostra vibrante
(MAV), ressonancia ferromagnética (RFM) e curvas de resfriamento na presenga de campo
magnético (FC - field cooling) e na auséncia de campo magnético (ZFC - zero field cooling).
Além disso, curvas de aquecimento por inducao e valores das taxas de absorcao especifica
(SAR) das amostras foram obtidas por meio de um ensaio de hipertermia magnética para
3 diferentes concentragoes. As caracterizagoes estruturais confirmam a obtencao da fase
cristalina Fd-3m, tipica para ferritas cibicas, para todas as amostras, sem indicios de outras
fases. O refinamento de Rietveld dos resultados de DRX mostrou que a introducao de cério
distorce a rede cristalina, enquanto os pardmetros interiénicos sugerem um enfraquecimento
da interacao de supertroca entre as subredes nas amostras dopadas com cério. Os resultados
de MET mostram que o tamanho médio das particulas de todas as amostras é 6,5 nm, com
baixa dispersao. As caracterizacoes magnéticas sugerem que todas as amostras apresentam
particulas superparamagnéticas a 300 K, o que torna a aplicagdo em hipertermia magnética
mais segura, pela auséncia de magnetizagdo remanente. Os resultados de MAV e ZFC-FC
apontam uma reducao sistematica dos valores de magnetizacao de saturagao (Ms) e de
temperatura de bloqueio (T) com o aumento da concentragao de cério, respectivamente.
A constante de anisotropia magnetocristalina K; aumenta e o tempo de relaxacao Ts
diminui com o aumento da concentracao de cério. Esses resultados sugerem que as amostras
com cério dissipam energia mais lentamente e, ao mesmo tempo, se aquecem menos na
presenca de um campo magnético oscilante (CMO), o que é desejével e evidenciado pelos
nos menores valores de SAR nas amostras com cério. Finalmente, as amostras com cério
apresentam uma taxa de aquecimento menor que a amostra sem cério, permitindo que
elas passem maior tempo na faixa 6tima de terapia de cancer e que a temperatura se
mantenha em um limite toleravel pelas células sadias. Esses resultados sugerem que a
introducao de cério em uma ferrita de manganés-zinco resulta em um material promissor
para hipertermia magnética autorregulada.

Palavras-chave: Nanoparticulas magnéticas; Superparamagnetismo; Ferritas cubicas;
Hipertermia Magnética.



ABSTRACT

Cancer is one of the three leading causes of premature death in almost all countries that
record data for global health statistics. Furthermore, its increasing incidence and the impact
of conventional treatments on patients’ lives are alarming. Therefore, alternative therapies
are necessary, with nanotechnology being one of the most studied areas for this. Cubic
ferrites have been explored in biomedical applications, especially those whose particles
exhibit superparamagnetic behavior at room temperature. In this study, the self-regulation
of magnetic hyperthermia temperature was investigated, to keep it in the optimal tempera-
ture interval for cancer treatment, 41 to 46 °C, by introducing Ce3* in the Mng gZmng 2Fea Oy
ferrite to produce ferrites with the general formula MnggZngoFes_,Ce, Oy, where x =
0.015, 0.030, 0.050 and 0.100. The samples were synthesized by the sol-gel/autocombustion
method and an extensive characterization was conducted to investigate the effects of cerium
introduction on the structural and magnetic properties of the material. The structural
properties were investigated by X-ray diffraction (XRD), Raman spectroscopy (RS) and
selected area electron diffraction (SAED). The morphology and particle size distribution
were studied by electron transmission microscopy (TEM). The magnetic properties were
investigated by Mossbauer spectroscopy (MS), vibrating sample magnetometry (VSM),
ferromagnetic resonance (FMR), zero field cooling (ZFC) and field cooling (FC) curves.
Furthermore, induction heating curves and specific absorption rate (SAR) results were
obtained from magnetic hyperthermia essays. Structural characterizations confirm the
production of the crystal phase Fd-3m, typical of cubic ferrites, for all samples, with
no additional phases. Rietveld refinement of the XRD results showed that the average
particle size for all samples is 6.5 nm, with small dispersion. Magnetic characterizations
suggest that all samples present superparamagnetic particles at 300 K, which makes the
application in magnetic hyperthermia safer, due to the absence of remanent magnetization.
VSM and ZFC-FC results show a systematic decrease in saturation magnetization (Ms)
and blocking temperature (7Tg) with increasing cerium concentration, respectively. The
magnetocrystalline anisotropy K; increases and the spin relaxation time, T5, decreases as
the cerium concentration increases. These results suggest that the samples with cerium
dissipate energy more slowly and, at the same time, undergo less heating in the presence
of an alternating magnetic field (AMF), a feature that is desirable and is evidenced by
the smaller values of SAR in the samples with cerium. Finally, the samples with cerium
exhibited a heating rate smaller than that of the sample without cerium, allowing them
to spend more time in the optimum range for cancer therapy and that the temperature
remains within a tolerable limit for healthy cells; these results suggest that the introduction
of cerium in a manganese-zinc ferrite yields a promising material for self-regulated magnetic
hyperthermia.

Keywords: Magnetic Nanoparticles; Superparamagnetism; Cubic Ferrites; Magnetic

Hyperthermia.



LISTA DE ILUSTRACOES

Figura 2.1 — Minimizacao da energia magnetostatica (Adaptado de KRISHNAN;, 2016). 24

Figura 2.2 — Diametro critico para o estado de monodominio para diversos materiais

magnéticos (Adaptado de GUIMARAES, 2017). . . . . . ... ... .. 25
Figura 2.3 — Dependéncia da coercividade com o didmetro do dominio (GUIMA-
RAES, 2017). . . . . . 27

Figura 2.4 — Condic¢ao de dominancia e diferenca em relagdo a mobilidade da particula

para os relaxamento de Néel e browniano (Adaptado de DAS et al., 2019). 29
Figura 2.5 — Representagoes das 4 ligagoes feitas por um cétion do sitio A com fons

de O (a), das 6 ligacoes com fons de O feitas por um cétion do sitio B

(b) e as liga¢oes do anion de O com um cation do sitio A e 3 cations do

sitio B (¢). (Adaptado de VALENZUELA, 1994). . . . ... ... ... 31
Figura 2.6 — Representacao esquematica da interacao de supertroca entre dois cations
de Mn. (Adaptado de MORRISH, 2001). . . . ... ... ... ..... 32

Figura 2.7 — Varios possiveis arranjos ferrimagnéticos entre duas subredes cristali-

nas. A magnitude dos vetores representa genericamente o momento

magnético dos fons nas subredes. (Adaptado de MORRISH, 2001). . . 34
Figura 2.8 — Aplicagoes dos sistemas magnéticos como alternativas ao tratamento de
cancer (DAY; WIXSON; IV, 2021). . . . . . . . ... .. ... ... 37

Figura 3.1 — Comprimentos de ligacao e angulos de uma estrutura de espinélio genérica. 43
Figura 4.1 — Difratogramas refinados pelo método de Rietveld das amostras. . . . . 50
Figura 4.2 — Micrografia de MET, com a distribuicao de tamanhos como insercao,

padrao de difracao e micrografia de alta-resolucao da amostra MZCO0. . 54
Figura 4.3 — Espectro Raman das amostras com sua respectiva deconvolucao por

curvas Lorentzianas. . . . . . . . . .. ... 56
Figura 4.4 — Espectro Mossbauer de todas as amostras coletados a a) 300 K e b) 5K. 58
Figura 4.5 — Curvas de magnetizacdo medidas a) 300 K e b) 2 K para todas as

amostras. As linhas representam os dados experimentais e os circulos

os dados extrapolados. . . . . . . .. ... 61
Figura 4.6 — Espectros de ressonancia ferromagnética medidos a a) 300 K e b) 77 K,

para todas as amostras. . . . ... ... 63
Figura 4.7 — Curvas ZFC-FC das amostras (a) MZCO0, (b) MZC15, (c) MZC30, (d)

MZC50 e () MZC100. . . . . . . . oo 67



Figura 4.8 — Curvas de aquecimento por autoindugao para ¢ = 100 mg/mL e configu-
ragdo de CMO (a) H = 23,55 kA/m e f = 225 kHz (b) H = 35,33 kA/m
e f=222kHz (¢) H=47,11 kA/m e f = 220 kHz; e para a configuragao
de CMO H = 31,83 kA/m e f = 261 kHz as curvas relativas a (d) ¢ =
60 mg/mL e (e) ¢ = 40 mg/mL. Os produto H x f sdo apresentados
em cada figura. . . . . ...
Figura A.1-Micrografia de MET, com a distribui¢ao de tamanhos como insercao,
padrao de difragdo e micrografia de alta-resolugao da amostra MZCO0. .
Figura A.2—Micrografia de MET, com a distribuicao de tamanhos como insercao,
padrao de difracao e micrografia de alta-resolucao da amostra MZC15.
Figura A.3—Micrografia de MET, com a distribui¢ao de tamanhos como insercao,
padrao de difracao e micrografia de alta-resolucao da amostra MZC30.
Figura A.4—Micrografia de MET, com a distribui¢ao de tamanhos como insercao,
padrao de difragdo e micrografia de alta-resolugao da amostra MZC50.
Figura A.5—Micrografia de MET, com a distribui¢do de tamanhos como insercao,
padrao de difragdo e micrografia de alta-resolucao da amostra MZC100.
Figura B.1—-Curvas de absor¢ao com seu respectivo ajuste lorentziano das amostras:
(a) MZCO0, (c) MZC15, (e) MZC30, (g) MZC50 e (i) MZC100 a 300 K:;
(b) MZCO0, (d) MZC15, (f) MZC30, (h) MZC50 e (j) MZC100 a 77 K. .
Figura C.1-Curvas d(ZFC — F(C)/dT x T ajustadas por curvas lognormal das

amostras: (a) MZCO0, (b) MZC15, (¢) MZC30, (d) MZC50 e (e) MZC100.

Figura D.1-Conjunto de pontos das curvas de aquecimento por autoinducao, repre-
sentadas por circulos, que foram ajustados pelo método linear, repre-
sentados por linhas cheias, e pelo método de Box-Lucas, representados

por uma curva pontilhada. . . . .. . ... o000

69

87

87

38

88

89

90

91



LISTA DE TABELAS

Tabela 3.1 — Quantidade dos reagentes, em gramas, utilizados para a formacgao de 5
g das ferritas de manganés sintetizadas pelo método de combustao.
Tabela 4.1 — Parametro de rede (a), volume ( V), densidade (p), tamanho de cristalito
(d), Rup, Reapy X2« o o o
Tabela 4.2 — Razao de intensidades dos picos referentes as familias de planos cris-
talinos (220), (400) e (440), I(220)/1(a40) € l1a22)/l(1a0), € distribuigao
cationica determina pelo Método de Bertaut. . . . . ... . .. .. ..
Tabela 4.3 — Pardmetros posicionais 3™ e u~*3™ raios dos sitios A e B e parametros
estruturais das distancias que envolvem as subredes. . . . . . . .. ..
Tabela 4.4 — Pardmetros interidnicos das distancias cation-anion (p, ¢, 7, s), cation-
cation (b, ¢, d, f) e dngulo das ligagoes entre os fons. . . . . . . . . ..
Tabela 4.5 — Modos vibracionais Ay, E;, Toy(2) e Toy(3) das amostras e seus res-
pectivos deslocamentos Raman. . . . . . . .. .. ... .. ... ....
Tabela 4.6 — Parametros da espectroscopia Mossbauer, deslocamento isomérico 6,
desdobramento quadrupolar AEQ, largura de linha WID, campo mag-
nético hiperfino Bhf e area espectral relativa A, para todas as amostras
medidos a 300 Keb K. . ... ... ... ... ... ... ...
Tabela 4.7 — Magnetizacao de saturagao das amostras a 300 Ke2 K. . . . .. . ..
Tabela 4.8 — Parametros de RFM para todas as amostras a 300 Ke 77 K. . . . . ..

Tabela 4.9 — Campo de anisotropia, campo de anisotropia real, razao entre o campo

de anisotropia e o campo de anisotropia real e constante magnetocristalina.

Tabela 4.10-Temperatura de bloqueio pelas curvas de ZFC-FC para todas as amostras.

Tabela 4.11-Valores de SAR calculados pelos métodos de ajuste linear e de Box-
Lucas para todas as amostras e configuragoes de CMO aplicadas neste

estudo. . ...

41

51

51

52

53

o7

29
62
64

65
68



LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

CAA Curva de aquecimento por autoinduc¢ao
CBPF Centro Brasileiro de Pesquisas Fisicas
CMO Campo magnético oscilante

DEAS Difragao de elétrons em area selecionada
DRX Difracao de raios X

EM Espectroscopia Mossbauer

ER Espectroscopia Raman

FC Ferrita ctbica

IME Instituto Militar de Engenharia

MAV Magnetometria de amostra vibrante
MET Microscopia eletronica de transmissao
NPM Nanoparticula magnética

RFM Ressonancia ferromagnética

SAR Taxa de absorcao especifica

SPM Superparamagnético

TRD Morte relacionada ao tratamento



Hy

H Amax

WIiD

Ko

KB

LISTA DE SIMBOLOS

Sitio tetraédrico

Sitio octaédrico

Campo magnético hiperfino
Energia de anisotropia
Campo magnético externo aplicado
Campo de anisotropia
Campo de anisotropia efetivo
Campo coercitivo

Campo de desmagnetizagao
Campo de ressonancia
Constante de primeira-ordem da anisotropia magnetocristalina
Magnetizagao de saturacao
Fator de desmagnetizacao
Tempo de relaxagao spin-spin
Volume da célula unitaria
Largura de linha

Parametro de rede

Tamanho de cristalito
Frequéncia

Fator de Landé

Parametro posicional
Permeabilidade do vacuo
Magnétao de Bohr

Densidade volumeétrica



AFEQ Desdobramento quadrupolar
AHpp Distancia pico a pico

) Deslocamento isémerico



1.1
1.2
1.3

2.1
211

2.1.2
2.13

2.2
221
222

2.2.3
2.3

23.1

31
3.2

3.3

3.3.1
3.3.2
3.33
3.3.4
3.35
3.3.6
3.4

3.5

SUMARIO

INTRODUCAO . . ... . ittt e e e e et e 19
MOTIVACAO . . . . . . . . 21
ORIGINALIDADE . . . . . . . 22
OBJETIVOS . . . . . . 22
CONCEITO FUNDAMENTAIS E REVISAO DA LITERATURA .. 23
MAGNETISMO NA MATERIA . . . . . . ... . . ... ... ... .. 23
AS CONTRIBUICOES ENERGETICAS NA FORMACAO DO DOMINIO MAG-

NETICO . . . . . . 23
SUPERPARAMAGNETISMO . . . . . . . . . . ... i 25
MECANISMOS DE DISSIPACAO DE ENERGIA DO MOMENTO MAGNETICO

EM SISTEMAS DE BAIXA DIMENSIONALIDADE . . . . . . . ... ... .. 27
FERRITAS CUBICAS OU DE ESPINELIO . . . . . . .. ... ... .... 30
A DISTRIBUICAO CATIONICA EM UMA FERRITA CUBICA . . . ... ... 32
COMPORTAMENTO MAGNETICO EM FERRITAS CUBICAS, O FERRIMAG-

NETISMO . . . . . . . 34

FERRITAS CUBICAS COM TERRAS-RARAS COMO CATIONS SUBSTITUINTES 35
TERAPIAS ALTERNATIVAS DE COMBATE AO CANCER BASEADA EM

SISTEMAS MAGNETICOS . . . . . . . . ... . . ... ... ..., 36
SISTEMAS MAGNETICOS DE HIPERTERMIA AUTORREGULADA . . . . . . 38
MATERIAIS E METODOS . . . . . .ttt e e e e e e e e 40
MATERIAIS . . . . . . 40
FABRICACAO POR SOL—GEL/AUTOCOMBUSTAO DA FERRITA
MngsZngoFes ,Ce, Oy . o o o 0 0 000 40
CARACTERIZACOES ............................ 41
DIFRACAO DE RAIOS X . . . . . . . o o e 41
MICROSCOPIA ELETRONICA DE TRANSMISSAO . . . . . . .. ... ... 45
ESPECTROSCOPIA RAMAN . . . . . . . . . ... . 45
ESPECTROSCOPIA MOSSBAUER . . . . . . . . .. ... ... ...... 45
MAGNETOMETRIA DE AMOSTRAVIBRANTE . . . . . . . ... ... ... 46
RESSONANCIA FERROMAGNETICA . . . . . . . . . . ... ... ..... 46
CURVAS DE RESFRIAMENTO COM CAMPO MAGNETICO (ZFC) E SEM
CAMPO MAGNETICO (FC) . . . . . . . 47
ENSAIO DE HIPERTERMIA MAGNETICA . . . . . .. ... ... .... 47



4.1
411
4111
4.1.2
4.1.3
4.2
421
422
4.2.3
4.3
4.4
441
4.4.72

RESULTADOS EDISCUSSAO . . . . . . . v v i i i ii i 49

ESTUDO ESTRUTURAL . . . . . . . . . . ... 49
DIFRACAO DE RAIOS X . . . . . . . . o 49
REFINAMENTO DERIETVELD . . . . . . . . . o i, 49
MICROSCOPIA ELETRONICA DE TRANSMISSAO . . . . . . .. ... ... 54
ESPECTROSCOPIA RAMAN . . . . . . . . . o, 55
ESTUDO MAGNETICO . . . . . . . . . i, 57
ESPECTROSCOPIA MOSSBAUER . . . . . . . . . . oo, 57
CURVAS DE MAGNETIZACAO . . . . . . . . . .. .. ... ... ..... 60
RESSONANCIA FERROMAGNETICA . . . . . . . . . . .. ... .. ... 62
CURVAS DE ZFC-FC . . . . . . . . . 66
ESTUDO DE HIPERTERMIA MAGNETICA . . . . . ... .. .. .... 68
CURVAS DE AQUECIMENTO POR AUTOINDUCAO . . . .. .. ... ... 69
ESTUDO DA TAXA DE DISSIPACAO DE ENERGIA - SAR . . . . . .. ... 71
CONCLUSOES . . . . . i e e e e e e e e e e 74
SUGESTOES PARA TRABALHOS FUTUROS . . . . ... ... .. 76
REFERENCIAS . . . . . o i e e e e e e e 77

APENDICE A - MICROGRAFIAS DE MET DAS AMOSTRAS . . 87
APENDICE B - CURVAS DEABSORCAO . ............ 90

APENDICE C - CURVAS d(ZFC — FC)/dT X T AJUSTADAS
POR CURVAS LOGNORMAL . .......... 91

APENDICE D - DADOS E AJUSTES PARA O CALCULO DE SAR 92



19

1 INTRODUCAO

O cancer se apresenta atualmente como um desafio para a humanidade em qualquer
aspecto, seja social, de satide publica e até mesmo economico. Estima-se que uma a cada
sete mortes é devida ao cancer ao redor do mundo (1). Para as mortes prematuras, aquelas
que ocorrem entre 30 e 69 anos, o cancer é uma das trés principais causas de morte em
177 de 183 paises, sendo causa lider em mais de 50 paises. O Observatorio Global de
Cancer (GLOBOCAN) reporta, em seu ultimo estudo estatistico, que no ano de 2022
foram diagnosticados quase 20 milhdes de novos casos e cerca de 9,7 milhoes de mortes

foram associadas ao céncer (2, 3).

Outro fator que torna o cancer uma preocupacao fundamental dos dias atuais é
sua alarmante perspectiva de crescimento. Estima-se para 2050 que o nimero de novos
casos possa atingir 35 milhoes, um crescimento de 77% em relagdo ao ano de 2022. Para
paises de baixo e médio Indice de Desenvolvimento Humano (IDH) esse cendrio é ainda
mais inquietante, em que o crescimento de novos casos é estimado em 142% e 99%,
respectivamente (3). Em aspectos econémicos, essa preocupante perspectiva conduz a uma
projecao global de custos em torno de 25 trilhdes de doldres entre 2020 e 2050 (tomando-se

por base os pregos de 2017), equivalente a 0,55% sobre o produto interno bruto global (4).

Além dessa o6tica global do cancer, é preciso também entender como os desafios
se refletem no individuo que contrai e trata o cancer. Os tratamentos convencionais do
cancer, a quimioterapia, radioterapia e incisoes cirirgicas, podem trazer diversos efeitos
colaterais indesejados para os pacientes. Sao relatados problemas fisicos e emocionais nos
pacientes submetidos a esses tratamentos, que dificultam o cotidiano ou mesmo impedem
a manutencao das atividades didrias (5, 6, 7). H4 também a possibilidade de o tratamento
de cancer induzir ou favorecer a formacao de novas doengas, ou ainda agravar o efeito de
alguma celeuma pré-existente. Para doencas cardiovasculares, os riscos sao sistematicamente
maiores para os pacientes que se submetem a tratamentos convencionais (8, 9). Ainda
mais preocupante do que essas possibilidades, o tratamento pode ser responsavel pela
morte prematura do paciente, conhecida como morte relacionada ao tratamento (TRD -
treatment-related death). Para algumas categorias de pacientes e locais de cancer, a TRD
representa uma pequena quantidade do total de mortes; no entanto, para criangas, esse

nimero pode ser significativo (10, 11, 12).

Esse cenario estimula o desenvolvimento de terapias alternativas de cancer, com a
nanotecnologia sendo um dos principais atores (13, 14). Uma das solugoes mais exploradas é
a hipertermia magnética, devido a sua capacidade de matar localmente as células cancerosas,
especialmente na faixa de 41 a 46 °C, com quase nenhum dano as celulas normais (15, 16).

Ela é baseada na capacidade no aquecimento de nanoparticulas magnéticas (NPMs) na
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presenca de um campo magnético oscilante (CMO), que dissipam energia como calor por
diversos mecanismos de perda de energia, tais como perdas por histerese, correntes de
eddy e relaxagao do spin (17, 18, 19, 20). Dentre as NPMs exploradas, as ferritas ctibicas
(FCs), ou de espinélio, tém recebido grande aten¢ao nao apenas para tratamento de cancer,
mas também para outras aplicacoes biomédicas como agente de constraste em imagens

de ressonancia magnética e entrega localizada de farmaco (drug delivery), por exemplo
(15, 16, 21, 22).

As FCs sao o6xidos metalicos de rede cibica de face centrada com a estrutura
espinélio e a férmula geral [M?*][Fe?T],04, em que M sdo comumente cdtions de cobalto,
manganés, zinco, niquel, magnésio, entre outros. Em sua célula unitaria existem duas
sub-redes de posigoes intersticiais para os cations, uma com 8 sitios tetraédricos (A) e
outra com 16 sitios octaédricos (B). A distribui¢ao de cations entre os sitios A e B é um
parametro essencial para a otimizacao das propriedades magnéticas das FCs e os substitutos
de cations 3d tém sido amplamente explorados para muitas aplicagoes (23, 24, 25, 26).
Nos tltimos anos, os ions de elementos de terras raras tém atraido atencao especial como
esses substitutos, uma vez que alteram significativamente as propriedades eletromagnéticas
das FCs. Esse efeito surge principalmente devido a influéncia do acoplamento de elétrons
3d-4f, que afeta as interacoes spin-orbita e o salto de elétrons. Outro fator importante ¢ o
tamanho desses cations, muito maior do que os substitutos usuais 3d, o que leva a uma
distorgao significativa da estrutura cristalina, afetando a interacao de supertroca, que é
a interacdo entre cations intermediada por um anion e é dominante neste sistema. Além
disso, o tamanho do fon de terras raras restringe sua incorporagao as FCs a valores baixos,
geralmente abaixo de 10% (27, 28, 29, 30, 31, 32, 33, 34, 35, 36).

A distribuicao de cations também depende de outros fatores, como o tamanho das
particulas, que é especialmente importante na otimizacao voltada as aplica¢oes biomédicas
(37). Quando as particulas sdo pequenas, geralmente na faixa de tamanho de 3 a 20 nm, a
magnetizacao pode alternar aleatoriamente em suas duas posi¢coes de minimo de energia
devido a energia térmica ultrapassar a energia de anisotropia, tornando a magnetizacao
liquida nula. Assim, diz-se que as particulas das FCs apresentam comportamento su-
perparamagnético (SPM), o que é desejado para hipertermia magnética principalmente
porque torna a perda de relaxamento de spin o mecanismo de aquecimento dominante.
O superparamagnetismo também permite uma menor amplitude de CMO para atingir a
saturagdo da magnetizacdo e a taxa de absorgao especifica (SAR - specific absorption rate)
das particulas tende a ser maior (17, 37, 38). Ademais, essas particulas SPM sdo mais
adequadas para hipertermia magnética, pois possuem a desejada falta de coercividade, nao
exibindo magnetizacao remanente quando o CMO ¢é removido, o que torna sua aplicagao
mais segura (39, 40, 41, 42, 43, 44).

Este trabalho visa obter um candidato promissor para hipertermia magnética au-
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torregulada, explorando cations Ce®* como substitutos em particulas superparamagnéticas
de ferrita Mng gZng oFes_,Ce,; Oy, com x = 0,0; 0,015; 0,030; 0,050 e 0,100. O método de
autocombustao sol-gel foi escolhido para sintetizar as amostras, obtendo uma distribuigao
estreita de tamanho de particula com um valor médio de aproximadamente 6,5 nm. Como
esperado, todas as particulas sdo superparamagnéticas em temperatura ambiente e a
introducao de cério enfraquece a resposta magnética do material. Isso permite o controle
da temperatura do ensaio de hipertermia magnética, permitindo que ela permaneca na

faixa segura.

1.1 Motivacao

As ferritas cibicas vém sendo amplamente exploradas para hipertermia magnética
nos tultimos anos, entretanto os estudos, em linhas gerais, exploram as solugoes individual-
mente. Diversos trabalhos verificam otimizagoes de propriedades magnéticas por dopagens
ou substituigoes cationicas, sem necessariamente buscar otimizacao do tamanho de parti-
cula. Motivando o estudo a reunir essas solugoes conjuntamente e, deste modo, otimizar
as propriedades magnéticas pela introdugao do cério na estrutura de uma ferrita Mn-Zn
sintetizada pelo método de sol-gel combustao para ser inferior a 10 nm e, portanto, ter

particulas superparamagnéticas a 300 K adequadas a aplicagao em hipertermia magnética.

O composto escolhido para a introducao de fons de cério é uma ferrita mista de
manganés e zinco, amplamente explorada, inicialmente na industria eletronica, e mais
recentemente, para aplicagdes biomédicas devida a sua étima biocompatibilidade (45, 46).
Tal ferrita possui uma magnetizacao de saturagao moderada e baixa temperatura de
ordenamento magnético, ou temperatura de Curie, (7¢), em comparagao com ferritas
de cobalto e niquel, o que vem ao encontro do objetivo deste trabalho de formar um
agente de hipertermia que tenha seu aquecimento moderado e até autorregulado (47, 48).
Sua energia de anisotropia, mensurada pela constante de anisotropia magnetocristalina
K;, também é moderada e suficientemente grande para tornar o composto adequado a
hipertermia magnética. Além disso, sua inversdo parcial denota que a distribuicao dos
cations de manganés e ferro entre os sitios A e B nao é tao rigida como para outras
ferritas totalmente invertidas, favorecendo a otimizagdo das propriedades magnéticas para
a desejada aplicagao (49, 50). Os fons de terras raras, como os abordados neste estudo
(ions de Ce), vém sendo amplamente estudados por modificarem significativamente as
propriedades das ferritas ao serem introduzidas nos sitios B, sendo uma solugdo para
regular algumas propriedades magnéticas, como a magnetizacao de saturagao, que depende

da distribuigdo catiénica em uma ferrita ciibica (51, 52, 53).
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1.2 Originalidade

O estudo proposto ¢é original em um aspecto mais geral pela novidade de se
verificar 5 percentuais de introducao de cério na estrutura cristalina de uma ferrita
Mng gZng oFey_,Ce,;O4 de particulas superparamagnéticas. Mais especificamente, a novi-
dade também se revela na obtencao de um material promissor para hipertermia magnética

autorregulada com essa configuracao especifica.

1.3  Objetivos

Diante desse contexto, o objetivo geral do presente estudo é obter um material
magnético que na presenca de um campo magnético oscilante aqueca e sature esse aqueci-
mento em uma faixa entre 41 a 46 °C. Para tal, se desenvolvem objetivos especificos, a

saber:

o Sintetizar 5 amostras, com diferentes percentuais de cério, inferiores a 10 nm pelo
método de sol-gel auto/combustao, objetivando que tenham particulas superpara-

magnéticas;

» Realizar um estudo do efeito da introdugdo de cério nas propriedades estruturais da

ferrita;

» Realizar um estudo do efeito da introducao de cério nas propriedades magnéticas da

ferrita;

» Realizar ensaios de hipertermia magnética em diferentes condi¢cdes de amplitude de

campo magnético e frequéncia, variando também a concentracao de material;

o Correlacionar os efeitos da introducao de cério nas propriedades da ferrita com seu

desempenho nos ensaios de hipertermia magnética.
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2 CONCEITO FUNDAMENTAIS E REVISAO DA LITERATURA

Nesta secao sao abordados temas que fornecem embasamento a discussao proposta
para analise dos resultados, no Capitulo 4. Além de apresentar alguns estudos recentes de
ferritas cibicas e de aplicagoes de ferritas ctibicas em hipertermia autorregulada, objeto
de estudo deste trabalho.

2.1 Magnetismo na matéria

O material estudado neste trabalho é magnético e a otimizagao de suas propriedades
magnéticas é parte fundamental de todo estudo. Desta forma, propoe-se nesta secao a

revisdo de alguns conceitos fundamentais associados ao magnetismo.

2.1.1 As contribuicdes energéticas na formacdo do dominio magnético

Os fendomenos do magnetismo em sistemas macroscopicos sao diferentes dos nano-
métricos (1 a 100 nm). Isso se deve principalmente aos seguintes fatores: i) as dimensoes
do material sao comparaveis, em magnitude, a diversas dimensoes caracteristicas do mag-
netismo; ii) os nanomateriais tém uma alta propor¢ao de dtomos de superficie e efeitos
de interface/borda, que em casos de materiais de dimensdes macroscopicas tendem a
ser descartados e para esses podem ser dominantes; iii) imperfei¢des na rede cristalina
e defeitos, como vacancias, se tornam comuns pela reducao significativa do tamanho de
cristalito, o que pode atenuar as interagoes e fazer as propriedades se comportarem de

forma anomala (54).

Para se compreender o ordenamento magnético em nanomateriais, é preciso pri-
meiramente entender como ocorre o processo de minimizacao de energia em um material
magnético. Existem trés interagdes relevantes, a energia de interagdo de troca (ou in-
tercambio), energia do campo de desmagnetizacdo (ou magnetostédtica) e a energia de
anisotropia. Além dessas, existe a energia magnetoelastica e de magnetoestric¢ao, que nao
serao consideradas neste estudo, devido ao fato de que nao ha nenhuma submissao do

material a tratamentos termomecanicos (54, 55, 56).

Dentre as trés energias citadas, a energia de interacao de troca é a responséavel pela
ordem magnética. Sua contribuicao simétrica para dois spins vizinhos (5) é descrito pelo

hamiltoniano de Heisenberg, conforme a Equacao 2.1:
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em que J é a constante de troca, uma medida da intensidade de interacao, e 7, j sao as
coordenadas de cada spin envolvido. Esta Equacao 2.1 favorece o alinhamento paralelo
ou antiparalelo dos spins, logo a energia de intercambio serd minimizada quando os spins
estiverem alinhados (54, 55, 56).

A energia magnetostatica, ou do campo de desmagnetizacao, Hy, é concorrente a
energia de intercambio, e é responsavel pela formacao de dominios no material. Quando
um material se encontra magnetizado, entende-se que todos os spins estao alinhados a
um campo magnético externo ou ao eixo de facil magnetizacao no caso dos ferromagnetos
e, portanto, pode ocorrer a formacao de polos livres nas extremidades do sistema. Essa
descompensacao conduz a criagdo de um campo no sentido oposto ao da magnetizacao,
descrito pela Equacao 2.2, conhecido como campo de desmagnetizacao, que tera sua energia

minimizada ao compensar os polos livres pela formagao de novos dominios (54, 55, 56, 57).

Hy= —N;M (2.2)

em que N, é o fator de desmagnetizacao, dependente da forma do material. A Figura 2.1

ilustra o processo de minimizacdo do campo Hy pela formacao de novos dominios:

@:*'U;[

~
7

Minimizagao de energia magnetostatica

Figura 2.1 — Minimizagao da energia magnetostatica (Adaptado de KRISHNAN, 2016).

Por fim, a energia de anisotropia, Ex, é aquela vinculada a direcao de magnetizagao
e sua relagao com os eixos cristalinos do material. Ha4 sempre um eixo de facil magnetizacao,
ou seja, uma direcao preferencial da magnetizagdo baseada na orientacao do cristal, que
serd também a dire¢do que minimiza a energia de anisotropia (54, 55, 56). O caso mais
simples, encontrado em muitos nanomateriais é a de uma energia de anisotropia uniaxial,

descrita pela Equacao 2.3:

Ex = Ksen®0 (2.3)

Em que K é a constante de anisotropia, e # é o angulo entre a magnetizacao e o eixo de

simetria do cristal.
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Em particulas magnéticas que tenham dimensoes na ordem de nandémetros, percebe-
se que as propriedades magnéticas sao severamente afetadas pelo tamanho e forma
delas. A comecar pelo ordenamento magnético, que em sistemas macroscépicos forma

um estado de multidominios e em sistemas nanométricos é comum encontrar o estado

de monodominio (54). Isso se deve ao comprimento caracteristico D¢ de um dominio
magnético, considerando-se um dominio esférico de fator de desmagnetizagao Ny = 1/3,

descrito pela Equacao 2.4:

i _ T2VAK

it = M (2.4)

Em que A é a constante de rigidez de intercAmbio, K a constante de anisotropia, jg a
permeabilidade no vacuo e Ms a magnetizagao de saturacao. O numerador da equacao esté
associado as trés interagoes citadas, intercambio, desmagnetizacao e anisotropia e, ¢ uma
medida da densidade de energia da parede de dominio. Enquanto o denominador denota
a dependéncia da dimensao caracteristica de um dominio com o inverso do quadrado
da magnetizagdo de saturacao (54). A Figura 2.2 mostra graficamente alguns valores de
didametro critico para monodominio de diversos materiais magnéticos pela sua constante

de anisotropia.
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Figura 2.2 — Diametro critico para o estado de monodominio para diversos materiais
magnéticos (Adaptado de GUIMARAES, 2017).

2.1.2 Superparamagnetismo

Duas importantes propriedades magnéticas que dependem do tamanho das NPM

sao a temperatura de bloqueio, Tz, e 0 campo coercitivo, Ho, que pode ser entendido
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como 0 campo necessario para desmagnetizar o material magnético uma vez magnetizado
anteriormente. A temperatura de bloqueio, Ts, pode ser entendida como uma temperatura
critica, na qual a energia térmica, proporcional a k7T, é equivalente a barreira de energia que
mantém a magnetizagao orientada a direcao de facil magnetizacao, que é proveniente da
energia de anisotropia e dependente do volume do material. Logo, para T > Tz, diz-se que
as particulas estao instaveis e as flutuagoes térmicas fazem a magnetizagao das NPM variar
no tempo, conduzindo a um momento magnético resultante nulo, fendmeno que é conhecido
como superparamagnetismo. Enquanto para 7" < Tpg, as particulas estao bloqueadas e,

portanto, possuem momento magnético resultante diferente de zero (54, 55, 56).

Para se definir as particulas que apresentam o comportamento superparamagnético,
verifica-se o tempo de relaxacao, que ¢ uma medida associado ao inverso da frequéncia de
salto do momento magnético para os dois minimos de energia associados a direcao facil, e

é descrito pela lei de Néel-Arrhenius, conforme a Equagao 2.5:

(3x)
T = Tp€' kT

(2.5)

Em que Ek ¢é a energia de anisotropia, expressa pelo produto do volume da NPM e sua cons-
tante de anisotropia, Fx = KV, e kT é a energia térmica. A observagao do comportamento
magnético dessas particulas, compreendendo se tratar de um sistema homogeneamente
magnetizado (monodominio), depende da janela de tempo no qual a medigao é feita, o
tempo de medicao 7,,. Para 7,,, > 7, ndo se observa magnetizagao resultante, e a particula
¢é dita em regime superparamagnético. Ja para 7, < 7, a magnetizagdo é nao-nula e a
particula é considerada em regime bloqueado. Sendo a energia de anisotropia Fx = KV,
pode-se por meio da Equacao 2.5, em que se conheca o valor de K, encontrar para NPM
esféricas, o diametro critico para uma temperatura determinada, ou conhecendo o diametro
das NPM esféricas, definir a temperatura de bloqueio (54, 55, 56). As diversas técnicas
de caracterizacao de materiais de magnéticos, como por exemplo a magnetometria de
amostra vibrante (MAV) e as curvas de resfriamento com ou sem campo (ZFC - Zero
field cooling e FC - Field cooling), possuem T, caracteristicos. Assim sendo, é possivel que
uma distribuicao de particulas, em determinada temperatura, esteja para uma técnica
em regime superparamagnético, enquanto para outra as particulas parecam bloqueadas.
Dentre as técnicas exploradas neste trabalho, as medidas macroscépicas, como MAV e
ZFC-FC, possuem tempos de medigao aproximadamente 1 a 100 s, enquanto as técnicas
de espectroscopia Mossbauer e ressonincia ferromagnética (RFM) tém medidas em torno
de 1078 s e 1077 s, respectivamente (58, 59, 60).

O campo coercitivo, Ho, é uma propriedade intimamente ligada a energia de
anisotropia, logo também esta associado ao volume da NPM. Assim sendo, quanto maior
for o volume da particula, maior serd o residuo de magnetizagao apds a remocao do

campo magnético externo em um processo de magnetizacao, conhecido como magnetizacao
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remanente. A energia de intercimbio também influencia de modo a aumentar o campo
coercitivo, uma vez que mais vizinhos emparelhados tendem a dificultar o giro do momento
magnético. Logo, dominios maiores oferecem uma maior resisténcia a essa desmagnetizagao
(54). A Figura 2.3 mostra esquematicamente a dependéncia do campo coercitivo com o

diametro de um dominio magnético. Dentre as técnicas exploradas neste trabalho

dade

ivi

Coerc

0 DS D, D

Diametro

Figura 2.3 — Dependéncia da coercividade com o didmetro do dominio (GUIMARAES,
2017).

Percebe-se que dominios que tenham o diametro abaixo do valor critico para

o superparamagnetismo, D°"M

, nao apresentam nenhuma coercividade, e ela se torna
crescente conforme se esta no intervalo entre esse e o didmetro critico para o monodominio,
Dy. A coercividade volta a decrescer conforme se atinge estado de monodominio de vortice,

entre Dy e Dy, e o estado de multidominio, acima de D;.

O principal efeito pratico da reducao significativa da coercividade em sistemas
magnéticos nanométricos é a magnetizacao remanente ser muito pequena ou nula, como
para particulas SPM. Logo, na auséncia de um campo externo, o material nao apresenta

momento magnético relevante e isso é desejavel para aplicagoes biomédicas (15).

2.1.3 Mecanismos de dissipacao de energia do momento magnético em siste-

mas de baixa dimensionalidade

Em sistemas macroscépicos, de dimensoes significativamente superiores ao didmetro
critico de formacao de um dominio magnético, tém-se uma configuracdo de multidominios,
em que a dissipagao de energia de um material magnetizado ocorre devido principalmente
as perdas por histerese. Diferentemente desses sistemas, NPMs no estado superpara-

magnético tem histerese quase nula ou ausente, logo, a dissipacao de energia para essas
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particulas, quando na presenga de um campo magnético oscilante (CMO), acontece quase

que inteiramente por efeitos de relaxagdo do momento magnético (61).

Sao dois os mecanismos de dissipacao de energia do momento magnético na presenca
de um CMO, o mecanismo de relaxacao de Néel e o de relaxacao de Brown. Na auséncia de
campo magnético externo, a orientacao dos spins é determinada pela energia de anisotropia
da particula, porém ao aplicar campo magnético, os spins sao retirados desse equilibrio
e se alinham ao campo. Ao se remover o campo magnético externo, os spins tendem a

relaxar para seu equilibrio, liberando energia como calor nesse processo (62, 63).

No primeiro mecanismo de relaxacao, o de Néel, flutuacoes térmicas conduzem
ao efeito de relaxacao dos spins, fazendo com que ele alterne sua orientacao fisica entre
paralelo e antiparalelo a sua posicao de equilibrio, enquanto a orientacao da particula
permanece inalterada (62, 63). A Equagao 2.6 foi proposta inicialmente por Néel e depois

modificada por Brown para descrever o tempo de relaxacao de Néel:

v = ToelFT) (2.6)
em que K é a constante de anisotropia, k é a constante de Boltzmann, V' é o volume da

particula e 75 é o fator de relaxamento, uma constante comumente definida de 10713 a
1079 s.

J& o segundo mecanismo de dissipacdo de energia na presenca de um CMO ocorre
quando as NPM estao dispersas em um fluido, situagdo estudada neste trabalho. Os spins
relaxam para sua orientacao de equilibrio permanecendo orientados ao cristal, fazendo
com que toda a particula rotacione quando a inércia, ou viscosidade do fluido, é superada

(62, 63). A Equagao 2.7 descreve o tempo de relaxagao de Brown:

kT

B —

(2.7)

em que 7 ¢ a viscosidade do liquido no qual as particulas estao dispersas e Vy é o volume
hidrodinamico das particulas, que é geralmente maior que o volume das particulas devido

a interagao com o fluido (62).

Os efeitos dos mecanismos de relaxagdo ocorrem concomitantemente, logo o tempo
total de relaxacao, 7, do momento magnético é uma funcao que relaciona os dois meca-

nismos, conforme descrito na Equacao 2.8:

1 1 1
= = (2.8)
TR N B

em particulas maiores e em fluidos de baixa viscosidade o mecanismo que tende a ser

dominante ¢ o de Brown, enquanto para particulas menores, no estado superparamagnético,
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e/ou fluidos mais viscosos, 0 mecanismo de Néel passa a ter maior contribuigao no efeito
de relaxacao global (63, 62). A Figura 2.4 mostra essa relagao e ilustra a diferenga dos

mecanismos em relagao a mobilidade da particula.

| RN
:

Relaxamento

Relaxamento
Browniano

-

NPM

Figura 2.4 — Condigdo de dominancia e diferenca em relacao a mobilidade da particula
para os relaxamento de Néel e browniano (Adaptado de DAS et al., 2019).

A dissipacao de energia, ou perda dela, para sistemas de baixa dimensionalidade
submetidas a um CMO, como é para a hipertermia magnética, proposta como aplicacao
deste estudo, ocorre mediante esses mecanismos de relaxacao, mas é também funcao de
diversos outros fatores. O tamanho das particulas, sua forma, a viscosidade do fluido na
qual elas estao dispersas, a influéncia da energia de anisotropia, a influéncia de interagoes
dipolares, amplitude e frequéncia do CMO, sao exemplos de fatores que afetam a liberacao

de energia na forma de calor (63, 62).

Considerando um sistema magnético adiabatico, a energia interna, U, é o trabalho
magnético realizado, uma medida ciclica do processo de magnetizacao na presenca de um
CMO. Logo, a poténcia dissipada, P, pode ser obtida pela Teoria da Resposta Linear
(TRL), que calcula a alteragao sofrida por um sistema que estava em equilibro térmico

devido a uma pequena perturbacao externa, conforme a Equacao 2.9 (62):

—jio § MdH

S o HE (2.9)

P(, ) = =
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em que Y’ é a parcela imaginaria da susceptibilidade, H é a amplitude e f a frequéncia do
CMO.

2.2 Ferritas cibicas ou de espinélio

Nesta secao é apresentada a definicdo do material estudado, a ferrita cibica,
e também sao apresentados os conceitos que envolvem as propriedades estruturais e
magnéticas de uma ferrita ctibica. Todo o texto apresentado nessa se¢ao é proveniente do
contetido presente nos livros-texto associados as referencias Morrish, 2001; Cullity et al.,
2011; Valenzuela, 1994.

As ferritas sdo 6xidos ceramicos magnéticos, que possuem duas classes: ferritas
moles, que podem ter estrutura de espinélio ou de granada (garnets) ou ferritas duras,
de estrutura hexagonal. As ferritas de espinélio, assim chamadas por possuirem a mesma
estrutura natural do mineral espinélio (MgAl;Oy4), se arranjam em um empacotamento
ctbico de face centrada (CFC) de dtomos de O, com cétions divalentes e trivalentes se
posicionando nos intersticios dessa estrutura. Existem duas posi¢oes intersticiais, uma
delas onde o cation esta no centro de 4 ions de O, formando um tetraedro, e outra onde
ele esta no centro de 6 ions de O, formando um octaedro, conforme pode ser visto na
Figura 2.5. As subredes formadas pelos sitios instersticiais tetraédricos e octaédricos sao

conhecidas como subredes A e B, respectivamente.

Seu menor empacotamento possivel é feito de 8 sitios A, 16 sitios B e 32 &nions de O,
fazendo a célula unitaria possuir a férmula geral reduzida [AT2][BT3],0,. A posi¢io na qual
os cations divalentes se encontram define se a ferrita é normal, invertida ou parcialmente
invertida. Uma ferrita é dita normal quando todos os catios divalentes estao nos sitios A,
enquanto considera-se uma ferrita invertida quando todos os cations divalentes ocupam a
metade dos sitios B. Quando os cations divalentes se distribuem nos dois sitios, a ferrita é
dita como parcialmente invertida e atribui-se um grau de inversao (J), em que ¢ é igual a

0 para uma ferrita normal e 1 para uma ferrita totalmente invertida.

Os atomos de O nao se posicionam exatamente nas coordenadas ideais da estrutura
CFC, sendo sua posi¢ao determinada por um parametro posicional u. Tal pardmetro reflete
os ajustes necessarios para se acomodar cations de diferentes raios idnicos nos sitios A e
B. A estrutura cristalina pode ser analisada por meio de duas simetrias, a simetria -43m
e a -3m, em que a primeira os cations do sitio A se posicionam na origem, com posicao
Wyckoff 8(a) em (0, 0, 0), os cations B na posicao Wyckoff 16(d) em (5/8, 5/8, 5/8) e, para
um empacotamento ideal, o valor de u é 0,375. Para a segunda simetria, -3m, a origem
estd em uma vacéancia e a posicdo Wyckoff 8(a) para os cations A estd em (1/8, 1/8, 1/8)
enquanto para os cations B a posigdo Wyckoff 16(d) estd em (1/2, 1/2, 1/2) e o valor de u

¢ 0,250 para um empacotamento ideal entre os atomos. Esses valores ideais raramente sao
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(b

Figura 2.5 — Representacoes das 4 ligacoes feitas por um cation do sitio A com ions de
O (a), das 6 ligagoes com ions de O feitas por um cétion do sitio B (b) e as
ligagoes do anion de O com um cétion do sitio A e 3 cétions do sitio B (c).
(Adaptado de VALENZUELA, 1994).

observados, e para a maioria das ferritas o valor de u=*™ est4 entre 0,375 e 0,385.

Devido a distancia entre os cations ser expressiva, as interagoes diretas, como o
ferromagnetismo, acabam por se tornar despreziveis em ferritas ctibicas. Deste modo, a
interagao favorecida entre os cations ¢ indireta, intermediada pelos anions de O, e conhecida
como interagao de supertroca de Kramers—Anderson, ou apenas interagao de supertroca.
Basicamente, pelo Principio de exclusao de Pauli, a ocupacao dos orbitais dos cations
envolvidos na supertroca definem o arranjo dos spins como antiparalelo ou paralelo, e,

portanto, se o arranjo magnético do material serd antiferromagnético ou ferromagnético.

Para um melhor entendimento propoe-se o modelo de dois cations localizados no
sftio A, com cations de Mn?* e um anion O?~ como exemplos, conforme esquematizado
na Figura 2.6, em que 4 elétrons estao em seus devidos orbitais Figura 2.6 (a), e devido
a geometria do orbital p, os elétrons do ion de O podem se transferir para o ion de Mn,
conduzindo a um estado excitado, Figura 2.6 (b). Nesse estado, acontecerd um acoplamento
entre os orbitais d; e d; " do ion de Mn e entre o elétron remanescente do orbital p do ion
de O e o outro ion de Mn, de orbital d,. Conduzindo finalmente a uma completa troca dos

elétrons, conforme mostrado nas Figuras 2.6 (c¢) e (d).
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Figura 2.6 — Representacao esquematica da interagdo de supertroca entre dois cations de
Mn. (Adaptado de MORRISH, 2001).

Desse modo para uma interacao de supertroca, tomando-se em conta a linearidade
do orbital p do ion de O, a interacao mais forte sera aquela cation-O-cation que possua
maior colinearidade e menor distancia entre os cations. Em uma ferrita ctbica, devido a
geometria dos orbitais envolvidos, usualmente de cations 3d, a interagdao de supertroca
mais forte é aquela entre as subrede A e B, A-O-B de angulos de aproximadamente 135°.
Seguida pela interacao entre os cations da subrede B, B-O-B de angulo préoximo a 90°,
até finalmente a interagao mais fraca do sistema, aquela que ocorre entre os cations da

subrede A, de angulo de aproximadamente 70°.

2.2.1 A distribuicdo catibnica em uma ferrita cibica

Discorrida a apresentagao das ferritas ctibicas, compreende-se que as propriedades
das ferritas ndo dependem apenas dos atomos que a formam, mas também de onde eles
se posicionam na rede. Partindo da estrutura de equilibrio para uma ferrita de espinélio,
alguns fatores sao relevantes para entendermos as distor¢oes da rede cristalina e troca
entre os cations, a saber:

1. Energia elastica;
2. Energia eletrostatica;

3. Energia de estabilizagao do campo cristalino;

4. Efeitos da polarizacao.
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A energia elastica estd associada a distor¢ao da rede cristalina, devida principal-
mente a diferenca dos raios i6nicos dos ions que formam a ferrita. A configuracao que
traz menor acumulo de tensao na estrutura é aquela na qual os ions de menor raio i6nico
assumem as posicoes tetraédricas, enquanto os de maior raio idnico as octaédricas. Uma
vez que os raios ionicos dos cations trivalentes sao usualmente menores que os dos cations
divalentes, a minimizacao da energia elastica tende a favorecer a inversao de algumas

ferritas cubicas.

A energia eletrostatica associada a coesao de um cristal é conhecida como a energia
de Madelung. Uma vez que cations e anions vao se atrair mutuamente, sera formada uma
energia de ligacao ao longo de toda rede, chamada de energia de rede. A constante de
Madelung, ou a energia de Madelung, ¢ uma medida da energia necessaria para se romper a
ligacao de cation-anion de ions que estao em um cristal i6nico. No caso de ferritas ciibicas,
esta energia é fortemente relacionada ao parametro posicional u, em que é relatado o
valor critico de v = 0,381, no qual para valores acima o espinélio normal é mais estavel,

enquanto para valores menores a configuragao invertida é favorecida.

Valores experimentais nao atendem plenamente o que é estimado pela energia
elastica e de Madelung. Esses modelos assumem ions simetricos e esféricos, o que foge
da realidade dos usuais cations 3d presentes nas ferritas cuibicas. Desse modo, é preciso
entender a minimizacao da energia de formacao do cristal também por uma energia do
campo cristalino. Em resumo, a densidade de carga presente nos orbitais d interage com a
distribuicao de carga do sitio que o ion se posiciona. Desse modo, os 5 orbitais se dividem
de acordo com o campo eletrostatico produzido pelos anions vizinhos, em um processo
de repulsao dos elétrons do orbital d e os do orbitais dos &nions vizinhos, formando um
tripleto e um dubleto. Para os sitios B, o tripleto e o dubleto estao associados a baixa
e alta energia, respectivamente, enquanto para os sitios A é o inverso. Portanto, o sitio
preferencial do cation sera aquele que os elétrons sofrem menor repulsa dos seus vizinhos,

apresentando o maior niimero de spins desemparelhados.

Por fim, a polarizagdao pode ser entendida como uma distor¢ao de carga ao redor
do cation e pode ser proveniente de diversos fatores, como o tamanho do cristal. Este fator
¢ mais relevante para os cations simetricos, d® e d'°, que podem apresentar a tendéncia
de formacao de ligacoes covalentes devido ao desbalanceamento de carga proveniente da
polarizacao. Neste caso, os sitios tetraédricos sao favorecidos pela afinidade de ligagoes
covalentes. O cation de Zn*? tem forte afinidade covalente e portanto, normalmente,

assume posicoes tetraédricas.

Torna-se valido ressaltar que esses fatores competem na minimizagao de energia de
formagao de um cristal, desse modo, ndo ha uma contribuicao isolada de um tnico fator.
H4 de se considerar o efeito conjunto desses fatores para se determinar uma migracao

cationica em uma ferrita cibica.



Capitulo 2. Conceito fundamentais e revisao da literatura 34

2.2.2 Comportamento magnético em ferritas clbicas, o ferrimagnetismo

Um material ferrimagnético pode ser definido como aquele que abaixo de certa
temperatura possui magnetizagao espontanea menor que se todos os dipolos magnéticos
estivessem alinhados, como num material ferromagnético. O modelo que explica esse
comportamento é o de duas ou mais subredes cristalinas, como as ferritas ctibicas, em que
os momentos magnéticos das subredes se alinham antiparalelamente, e devido a diferenca
de momento magnético entre elas, da origem a uma magnetizacao resultante nao-nula,

conforme mostrado para diversas configuracoes na Figura 2.7.

Momento Momento Momento
subrede A subrede B resultante
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Figura 2.7 — Varios possiveis arranjos ferrimagnéticos entre duas subredes cristalinas. A
magnitude dos vetores representa genericamente o momento magnético dos

ions nas subredes. (Adaptado de MORRISH, 2001).

A magnetizagao total de um material ferrimagnético no qual as magnetizacoes das

subredes A e B estao alinhadas antiparalelamente é dada pela Equagao 2.10:

| M| = [Ma] = [Mp] (2.10)
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2.2.3 Ferritas cibicas com terras-raras como cations substituintes

Nesta secao sao apresentados estudos recentes de ferritas ctbicas que contém

substituicao cationica com ions de terras-raras, similar ao proposto por esta tese.

PASWAN et al., (2024) (33) mostram em seu estudo que a substitui¢ao de fons
de Fe3™ por fons de Lat e Sm3* promove uma reducao do pardmetro de rede de ferritas
cubicas de Ni. O refinamento de Rietveld revela que os ions de terras-raras se posicionam
em sitios octaédricos para ambas as amostras, e a distor¢ao da rede cristalina, medida pelo
parametro posicional u, é maior para a introducao do ion de La em relagdo ao ion de Sm.
Ambas as amostras possuem potencial para serem agentes de hipertermia magnética e os
valores de taxa de dissipacao de energia para concentragoes de 1 mg/mL sao de 331 W/g
para a ferrita de Ni dopada com La e 241 W /g para a dopagem com Sm. H4 um aumento
significativo da constante dielétrica das ferritas com fons de terra-rara como substuinte,

devido ao aumento das interacoes de dipolo-dipolo.

GHOSH et al., (2024) (34) avaliaram a influéncia da substituicao de 5%, 10% e
15% de fons de Fe por Sm em uma ferrita mista de Cu-Ni. O estudo estrutural revelou
que ha um aumento do parametro de rede conforme se aumenta o teor de Sm, enquanto o
tamanho de cristalito reduz sistematicamente com a introducao de ions de Sm, reduzindo
de 20 nm para 0% de Sm para cerca de 9 nm para 15%. O estudo magnético revela que
a Ms reduz sistematicamente conforme se aumenta o teor de Sm, um efeito que pode
estar associado a reducao da ordem magnética, pela reducao do tamanho de cristalito, que
também conduz a uma redugdo do campo coercitivo com o aumento de Sm. Essa redugao
da perfomance magnética e o aumento do niimero de particulas superparamagnéticas
fez das amostras dopadas com Sm candidatas a hipertermia magnética autorregulada,
como revelado pelos ensaios de hipertermia conduzido nos estudos. Esse comportamento é
confirmado pelas medidas de SAR, em que hd uma redugao do valor de 132 W/g para
a amostra sem Sm, para 59 W /g para amostra com maior teor de Sm, para 1 mg/mL
medida em uma configuracao de CMO de H = 14,92 kA/m e f = 337 kHz. Os resultados
do estudo para a atividade antioxidante e degradacao da atividade diabética mostraram
que as amostras dopadas com 15% tém melhor perfomance fotocatalitica do que aquelas

sem dopagem.

VINOD et al., (2024) (35) investigaram o efeito da substitui¢ao de fons de Fe por
fons de Er, em 5 porcentagens que variaram de 0,1% a 0,3%, nas propriedades estruturais
e magnéticas de uma ferrita mista de Cu-Cd. Os resultados de DRX mostraram que as
amostras dopadas com Er possuem estrutura de espinélio, diferente da estrutura tetragonal
da amostra sem Er. Os resultados de DRX e MAV mostram que a introdugao dos ions
de Er ocorre no tetraedro, promovendo uma migracao catidonica que favorece o aumento
da magnetizacao da subrede de sitios B. Isso conduz a um aumento sistematico da Ms

para o teor de Er. Sao sugeridos pelos resultados de ressonéncia ferromagnética que a
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introducao de Er aumenta as interacoes de dipolos, promovendo um aumento do fator
de Landé (g) e da distancia pico a pico do espectro. Como resultado disso, o tempo de
relaxagdo spin-spin para as amostras dopadas com Er é também menor. Por fim, o estudo
revela que a introducao de Er promove também uma reducao do tamanho de cristalito e
particula nas amostras, conduzindo a uma transicao do comportamento ferromagnético

para superparamagnético das amostras com maior teor de Er.

2.3 Terapias alternativas de combate ao cancer baseada em sistemas
magnéticos

Os tratamentos convencionais de cancer envolvem incisoes cirtrgicas, terapias
baseadas em radiacao ou uso de drogas que matam células cancerigenas, ou uma combinagao
das trés. Esses métodos tradicionais podem conduzir a diversos efeitos colaterais adversos,
como a intoxicacao dos pacientes. A nanotecnologia se apresenta desde o inicio deste
século como uma solugdo promissora para gerar novas terapias, tendo atualmente diversas
terapias alternativas ja implementadas clinicamente. Desse modo se resumem os conceitos

apresentados nos artigos (14, 17, 62, 65, 66, 67, 68, 69, 70, 71, 72, 73, 74).

Os sistemas magnéticos sao uma base importante dessa implementacao de nanotec-
nologia como alternativa terapéutica no combate ao cancer. As propriedades magnéticas
desses materiais abrem diversas possibilidades de eliminar células cancerigenas, por meca-
nismos de dissipacgao de calor e também de aprisionar e liberar localmente farmacos, além
de atuarem como agentes de contraste para facilitar diagndsticos. A Figura 2.8 esquematiza

diversas aplicagoes dos sistemas magnéticos em terapias aplicadas ao cancer.

Dentre essas aplicagoes a hipertermia magnética é de particular interesse para esta
tese. Ela é baseado na capacidade de um material magnético dissipar calor por mecanismos
de relaxacdo do momento magnético, como foi visto na Sec¢ao 2.1.3. A hipertermia é
uma terapia que por meio de liberagao de calor, numa faixa de 41 a 46 °C, gera necrose
celular, em que as células cancerigenas sao mais afetadas que as células saudaveis, pela
sua maior taxa metabdlica. Ela pode atuar em trés modos: i) no corpo inteiro; ii) em
uma regiao do corpo; e iii) em um local especifico do corpo. O calor pode ser gerado por
radiacao infravermelho, micro-ondas, radiofrequéncia, ultrassom e mecanismos magnéticos,
dentre outros. No caso da hipertermia magnética essa geracao de calor acontece quase que
exclusivamente, para NPM, por meio de mecanismos de relaxagdo dos spins, discutidos na
Secao 2.1.3, e é bastante aceita atualmente como uma terapia efetiva no tratamento de

tumores, na categoria de hipertermia localizada.

A hipertermia magnética é medida pela dissipagdo de calor especifica (SLP do
inglés specific loss power), que é uma razao da poténcia dissipada pela NPM na presenga

de um CMO, P, pela sua massa especifica da nanoparticula, p, conforme a Equacao 2.11:
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Figura 2.8 — Aplicagoes dos sistemas magnéticos como alternativas ao tratamento de
cancer (DAY; WIXSON; IV, 2021).
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SLP = (2.11)

Em que P ¢é a poténcia dissipada, p é a massa especifica da nanoparticula, i é a constante
de permeabilidade do vacuo, x” é parcela imaginéaria da susceptibilidade, H e f sdo a

amplitude e a frequéncia do campo magnético oscilante aplicado, respectivamente.

E comumente encontrada na literatura uma simplificacdo para a Equagao 2.11, de
uso pratico, que é definida como a taxa de absor¢ao/dissipagao de energia, ou SAR (specific
absorption rate), baseada na capacidade térmica do material, ou meio, no gradiente de

temperatura e tempo de exposicao a um CMO, como mostrado na Equacao 2.12:

SAR = C At (2.12)
At t—0

Em que C é a capacidade calorifica do material ou do meio, T é a temperatura e t é o

tempo.

Para aplicacoes praticas é recomendado que os agentes magnéticos nao formem
aglomerados, o que exige que os materiais nao tenham magnetizacao remanente. Ou
seja, espera-se que o material na auséncia da aplicacdo de um CMO, nao interaja com
as particulas vizinhas de modo a gerar um campo magnético no interior do individuo
submetido a hipertermia, o que pode ser prejudicial devido a condutividade do meio
aquoso da corrente sanguinea. Essa auséncia de magnetizacao residual pode ser atingida
pelo superparamagnetismo, no qual flutuagoes térmicas impedem a magnetizacao de se

manter estavel, ou pelo revestimento superficial das ferritas, diminuindo as interagoes das
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particulas com suas vizinhas. Desse modo, o tamanho e a forma das NPM e sua anisotropia
magnetocristalina, sdo propriedades relevantes na otimizacao da hipertermia magnética

localizada.

Outra preocupacgao em relagao ao processo de hipertermia é o superaquecimento,
quando a temperatura dissipada pelo agente magnético ultrapassa 46 °C, regime no qual o
dano aos tecidos cancerosos e sadios sao proximos, prejudicando a eficiéncia do tratamento.
Substituicoes metalicas, ou de terras raras, em ferritas cibicas podem vir a gerar uma
reducao na temperatura de bloqueio de nanoparticulas ou ainda na temperatura de
ordenamento magnético. Diversos estudos demonstram ser possivel otimizar a temperatura
de bloqueio, que ¢ intrinsecamente ligada ao tamanho da NPM, para temperaturas
terapéuticas, de 41 a 46 °C, ou pouco acima delas, de modo que mesmo na presenca do
campo magnético o material tenha sua magnetizacao total nula pelo efeito das flutuagoes
térmicas. Para o caso de se otimizar a temperatura de Curie para faixas terapéuticas, o
sistema magnético perdera seu ordenamento quando acima de T, se comportando como

um material paramagnético e nao mais aquecendo o meio.

2.3.1 Sistemas magnéticos de hipertermia autorregulada

Nesta secao sao explorados alguns estudos recentes de sistemas magnéticos que
objetivaram alcangar uma autorregulacao da temperatura do ensaio de hipertermia mag-

nética.

YU et al., (2024) (44) verificaram a possibilidade de controlar a temperatura em
um ensaio de hipertermia pela dopagem, de percentual de 3%, 4%, 5% e 6%, de fons
de AI** substituindo fons de Fe em uma ferrita mista de Zn-Mn. O estudo estrutural
mostra que a dopagem com fons de Al reduz sistematicamente o parametro de rede das
amostras enquanto aumenta ligeiramente o tamanho médio de particula. Relata-se que
a dopagem promove uma reducao sistematica dos valores de magnetizagao de saturagao,
possivelmente pela ocupacao dos fons de Al, que nao possuem momento magnético, nos
sitios B, conduzindo os fons de Fe para os sitios A, reduzindo assim a magnetizacao da
subrede de sitios B enquanto aumenta a magnetizacao da subrede de sitios A. Curvas
termogravimétricas revelam que a temperatura de Curie das amostras dopadas com céations
Al é sistematicamente menor. Esses resultados conduzem a um comportamento global
inferior por parte das propriedades magnéticas das amostras dopadas, o que leva a uma
reducao da taxa de aquecimento delas em um ensaio de hipertermia, confirmados pela
redugao dos valores de SAR, de 0% de Al - 6,6 W/g para 1,1 W/g para 6%. Percebe-se
também que a saturacao da temperatura do ensaio de hipertermia ocorre para menores
valores para as amostras dopadas. Esses resultados sugerem que a dopagem de ions de
Al nesse sistema permite controlar a temperatura do ensaio, tornando essas amostras

potenciais candidatos a hipertermia autorregulada.
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ZUO et al., (2023) (42) mostram em seu estudo que o controle das vacancias de oxi-
génio promove uma melhoria das propriedades magnéticas de uma ferrita Mng 46Zng 54Feq 75
Alp 2504. Por meio de uma reducao carbotérmica e pela oxidacao por peréxido de hidrogé-
nio, foi modificada a populacgao de ions de O da estrutura da ferrita em diferentes teores.
Relata-se que o tratamento carbotérmico aumentou o percentual de oxigénio das ferritas,
enquanto o a reducao por perédxido reduziu. O estudo de ressonancia eletronica de spin
revela que o aumento do teor de oxigénio promove um aumento da populacao de elétrons
livres e, portanto, favorece a mudanca dos acoplamentos de antiferromagnéticos para fer-
romagnéticos, promovendo como resposta global uma melhoria da perfomance magnética.
Isso é comprovado pelo aumento da magnetizacao de saturacao para as amostras com
maior teor de fons de O, enquanto ha uma reducdo de Ms para amostras com menor teor de
O. Os autores mostram que essa modificacao na populagao dos ions de O também promove
uma reducao da temperatura de Curie, o que torna as amostras modificadas promissoras
para hipertermia magnética autorregulada. De fato, os autores mostram que foi possivel
controlar a temperatura de Curie das amostras e que para diferentes configuragoes de
CMO, as amostras nao aqueceram acima de 49 °C, sendo portanto, seguras. H4 uma
reducao sistematica dos valores de SAR das amostras modificadas, o que também favorece
a hipertermia magnética, permitindo que a temperatura do ensaio sature em menores

valores.
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3 MATERIAIS E METODOS

Neste capitulo sao descritos os materiais utilizados, os métodos aplicados e as

técnicas de caracterizagdo do presente estudo.

3.1 Materiais

Os materiais selecionados para sintetizar as amostras de ferrita mista de manganés
e zinco dopada com cério foram nitrato de ferro nonahidratado, Fe(NOg3); - 9H,O da
Exodo cientifica® e nitrato de manganés tetrahidratado Mn(NOs), - 4H,0, nitrato de
zinco hexahidratado Zn(NOj)s - 6HyO e nitrato de cério hexahidratado Ce(NOj)s - 6H20
da Sigma Aldrich®. Como combustivel foi usado acido citrico CgHgO» da Sigma Aldrich®.

3.2 Fabricacdo por sol-gel/autocombustdo da ferrita

M n0,82n0’2 Feg_xCe$O4

A sintese das ferritas cibicas deste estudo foi feita pela rota de sol-gel autocombus-
tao, em que se forma uma suspensao coloidal dispersa, chamada sol, que, quando aquecida
em temperaturas relativamente baixas (80 - 100 °C), pela evaporagao lenta do solvente,
forma uma estrutura de particulas coloidais, chamada gel, que imobiliza fases liquidas em
seus intersticios. Apds essa formacao, a solucao é aquecida em temperatura suficiente para
gerar combustao no agente combustivel, como acido citrico, ureia, glicina, entre outros. A
combustao tem propagacao autossustentada e sua velocidade influencia as propriedades

do composto (75).

As amostras foram sintetizadas seguindo seguinte roteiro abaixo:
1. Diluicao de nitrato de ferro, nitrato de cobalto, nitrato de zinco, nitrato de cério e
acido citrico em agua deionizada em quantidades molares;

2. Solubilizacao dos precursores por meio de agitacao magnética por 2 h a uma tempe-
ratura de 80 °C;

3. Retirada a agitacao magnética e elevagao da temperatura para 150 °C para a formacao

da fase gel, de tempo de formacao indefinido;

4. Elevagao da temperatura para 300 °C para iniciar a combustao apds a formagao do

gel;
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5. Manutencao da amostra na placa quente a 300 °C por 15 min apdés a combustao

completa;
6. Maceragao do pé resultante e retorno a placa quente a 300 °C por mais 60 min.
7. Resfriamento até a temperatura ambiente;

8. Maceracao do p6 resultante.

As amostras deste estudo se diferenciam pela sua estequiometria, mais especifica-
mente pela quantidade molar de cério. A nomenclatura das amostras foi definida também
por essa quantidade, sendo MZCO0 aquela que nao contem cério e MZC15, MZC30, MZC50
e MZC100 as amostras com 1,5%, 3,0%, 5,0% e 10%, respectivamente. Para todas as
amostras foi usada uma razao de peso do combustivel pelo nimero de moles de nitrato

igual a 1,0. As quantidades molares de cada amostra sao descritas na Tabela 3.1:

Tabela 3.1 — Quantidade dos reagentes, em gramas, utilizados para a formacao de 5 g das
ferritas de manganés sintetizadas pelo método de combustao.

Amostra Nitrato de Mn Nitrato de Zn Nitrato de Fe Nitrato de Ce Acido citrico

MZC0 4,31 1,28 17,36 0,00 12,38
MZC15 4,29 1,27 17,13 0,14 12,31
MZC30 4,26 1,26 16,91 0,27 12,25
MZC50 4,23 1,25 16,62 0,46 12,16
MZC100 4,16 1,23 15,91 0,90 11,95

3.3 Caracterizacoes

Nesta se¢ao sao descritos os parametros usados em cada técnica de caracterizagao

performada neste estudo.

3.3.1 Difracdo de raios X

Os difratogramas foram obtidos em um difratémetro X Pert Pro PANalytical®
com alvo de cobre (A = 0,154 nm), pertencente ao Laboratério Multiusuario de Raios-X
(Lab-X) do Centro Brasileiro de Pesquisas Fisicas (CBPF). Os parametros de operagao
foram os seguintes: tensao da fonte 45 kV, corrente da fonte 40 mA, angulo de varredura de
10° a 80°, incremento angular de 0,0167° e tempo de contagem de 400 s. Os refinamentos
pelo método de Rietveld foram realizados usando o software FullProf suite com uma funcao

pseudo-Voigt.
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O parametro de rede, a, das amostras foi calculado pela Lei de Bragg, conforme a

Equagao 3.1 para um sistema cristalino ctbico (76):

a= #.\/h2+k2+l2 (3.1)
2.sen(0)

em que A é o comprimento de onda da radiacdao, no caso CuKa de valor 0,154 nm, hkl sao
os indices de Miller e 0 é o angulo de difracao de Bragg. J4 o tamanho de cristalito das

amostras foi estimado pelo método de Scherrer, de acordo com a Equacao 3.2 (76):

0,9-A

4= B - cos(0)

(3.2)

em que B é a largura a meia altura do pico (311) e 6 é o angulo de difracao de Bragg.

A distribuicao cationica das amostras foi calculada pelo método de Bertaut, que

consiste em selecionar pares de reflexao hkl e h’k’l” de acordo com a Equagao 3.3:

]Obs. IC’alc.

hkl _ Thkl
IObs. ~ 7Calc. (33)
hE' hE'l

em que [°% e [€¥¢ 530 as intensidades observadas no experimento e calculadas, respecti-

vamente. As intensidades calculadas sdo obtidas pela Equacao 3.4:

Inwt = |Fria* - P+ Ly (3.4)

sendo Fji; € o fator de estrutura, P é o fator de multiplicidade e L, fator de polarizacao

de Lorentz, dado pela Equagao 3.5:

1+ cos? (26)

Ly = sin® (0) x cos (20) (3:5)

em que # é o angulo de difracao de Bragg. Define-se portanto a distribui¢ao cationica por
meio de um fator de qualidade, R, do ajuste realizado durante o refinamento, conforme a

Equacao 3.6:

R ]gcbls ]}gﬁlc. 16
- ‘( 2%) B ( 5%)’ 30

Os parametros estruturais sao calculados a partir do fator posicional u, que reflete
0s ajustes necessarios na estrutura cristalina para os diferentes valores de raio idénico dos
cations dos sitios A e B. Esse pardmetro é o inico pardmetro posicional refinado durante

a rotina de refinamento. Deste modo, definem-se os raios dos sitios A e B, conforme as

Equacoes 3.7 e 3.8, respectivamente (64):



Capitulo 3. Materiais e Métodos 43

7}:\@<u_i)a_n) (3.7)

TB:(g_u)a_n) (3.8)

em que 7o é o raio do anion de oxigénio, 1.32 A. Outros pardmetros estruturais podem ser
calculados com o parametro u e o parametro de rede do material a, como o comprimento
das ligagoes entre cations do sitio A e B e os anions de oxigénio, dara—o0) € dpr(s—0)
respectivamente; assim como a face do tetraedro, dapo-0), a face compartilhada do
octaedro, dggo-0), € a face nao-compartilhada do octaedro, dpgr(o—0). Esses parametros
sao definidos pelas Equagoes 3.9, 3.10, 3.11, 3.12 e 3.13, respectivamente (64):

dap = aV/3 (u - i) (3.9)

11 43
dBL:a\/3u2—4u+64 (3.10)

dap = av?2 (2u - 1) (3.11)

2
dpp = av2 (1 — 2u) (3.12)
11
dBEU = CL\/4U2 —3u+ TG (313)

Para estimar o fortalecimento ou enfraquecimento das interagoes de supertroca
entre as subredes (A-B, A-A e B-B), torna-se necessario conhecer os comprimentos de

ligacao e os angulos, conforme a Figura 3.1, que definem os parametros interionicos:

A-B B-B A-A
b p
AN p!.h; f o
\ 'y /
r d
q f p s
B cation A cétion anion de oxigénio

Figura 3.1 — Comprimentos de ligacao e angulos de uma estrutura de espinélio genérica.
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Usando novamente os parametros a e u, podem-se calcular as distancias entre

cations e anions p, ¢, r, s conforme as Equagoes 3.14, 3.15, 3.16 e 3.17, respectivamente

(64):
p=a(z-u) (3.14)
g=a(u- i) NG (3.15)
r=afu- ;) Vil (3.16)

s=a (zl))u + é) V3 (3.17)

Ja as distancias entre cations e cations b, ¢, d, e, f pode ser calculadas pelas
Equacoes 3.18, 3.19, 3.20, 3.21 e 3.22, respectivamente (64):

b= (Z) V2 (3.18)

o— (a> V11 (3.19)
d= (Z) V3 (3.20)
e= (%) va (3.21)

f= (a) NG (3.22)

Também foram calculados os angulos entre esses dois grupos de ligacao, cation-
anion e cation-cation, de acordo com as seguintes Equacoes 3.23, 3.24, 3.25, 3.26 e 3.27
(64):

212 — CQ)
0, = cos~! <p 3.23
! 2pq (3.23)

2 .2 2
0y = cos™" <p+2;r6> (3.24)
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2 _ 12
i (p°—0b
05 = cos ( 2 ) (3.25)
2 2 g2
0, = cos™* <p+;psf> (3.26)
2 2 _ 2
05 = cos™! <7’—|-2qrq> (3.27)

Por fim, torna-se importante ressaltar que os parametros interionicos usam como
referéncia o valor do pardmetro u relativo a simetria -3m, em que a origem do sistema de

coordenadas estd em uma vacancia.

3.3.2 Microscopia eletronica de transmissao

As micrografias e padroes de difracao presentes no estudo foram coletadas usando
um micréscopio de alta-resolucao JEOL 2100F 200kV FEG, pertencente ao Laboratorio
Multiusuéario de Nanociéncia e Nanotecnologia (LABNANO) do CBPF. Os dados foram
processados no software DigitalMicrograph. Para determinar a distribuicao dos tamanhos
de particulas, as dreas de cerca de 100 particulas foram medidas para cada amostra. O
didmetro foi calculado assumindo uma forma esférica e os resultados foram ajustados a

uma distribuicao log-normal usando o software OriginLab.

3.3.3 Espectroscopia Raman

Os espectros Raman foram coletados um instrumento Confocal Witec alpha 300R,
pertencente ao Centro de Microscopia Eletronica (CME) da Universidade Federal do
Parand (UFPR), usando um laser de 532 nm, 1 x 50 s de tempo de integracao. Para
investigar os modos vibracionais e os cations localizados em sitios tetraédricos, realizamos

uma deconvolucao dos picos Raman usando um ajuste de curvas Lorentzianas no software
Fityk.

3.3.4 Espectroscopia Mossbauer

As medicoes de espectroscopia Mossbauer foram realizadas em um espectrometro
Wissel acoplado a um criostato Montana sem criogénio a temperatura ambiente e 5
K, em geometria de transmissao, alocado no Laboratério de Espectroscopia Mossbauer
(LABMOSS) do CBPF. A fonte consistia em Co-57 em uma matriz Rh, movendo-se
em um modo sinusoidal. Os deslocamentos de isémero (9) foram medidos em relagao a
a-Fe a temperatura ambiente (77). Uma folha de Fe padrao foi usada para calibrar o
espectrometro. Todos os espectros foram analisados usando a opcao de ajuste de sitio

Lorentziano disponivel no software NORMOS.
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3.3.5 Magnetometria de amostra vibrante

As curvas de histerese completa das amostras foi obtida usando um Quantum Design
Physical Property Measurement System (PPMS) Versalab, com um campo magnético
méaximo de 3 T para as medicoes a 300 K. Para medicoes a 2 K, foi usado um Dynacool VSM
e com um campo magnético maximo de 9 T. Ambos os equipamentos sdo pertencentes ao
Laboratério de Caracterizacao de Materiais (LCMA) do CBPF. Os dados foram processados

usando o software OriginLab.

3.3.6 Ressonancia ferromagnética

Os espectros de ressonancia ferromagnética foram registrados a 300 K e 77 K, com
uma frequéncia de micro-ondas de 9,45 GHz. Foi utilizado um espectrometro Varian E12,
pertencente ao Laboratorio de Ressonancia Magnética do Instituto Militar de Engenharia
(IME), com modulagao de campo de 100 kHz. A poténcia de micro-ondas foi de 10 mW
e a amplitude de modulagao foi de 0,1 mT. O campo magnético foi calibrado com um
gaussimetro de ressonancia magnética nuclear. A integragao e o tratamento de dados foram

realizadas usando o software OriginLab.

Para se calcular o campo de ressonancia, Hg, usou-se o valor no qual a derivada
da curva lorentziana ajustada a curva de absorc¢ao é nula, enquanto a distancia entre o
maximo e o minimo da derivada foi calculado, ou distancia pico a pico, AHpp, de acordo

com a Equagdo 3.28 (24):

AH, s = V3AHpp (3.28)

em que AH,/; é o valor da largura a meia altura da curva de absor¢ao, ajustada por uma
curva lorentziana. Com esses parametros, pode-se calcular os valores do fator de Landé, ou

fator g, e o tempo de relaxacao spin-spin, ou 75, conforme as Equagdes 3.29 e 3.30 (24):

hv
— 3.29
g upHpg (3:29)
h
TH = ——+— 3.30
? gMBHl/z ( )

em que pup ¢ o magneton de Bohr, v é a frequéncia das micro-ondas, h é a constante Planck

e h é a constante reduzida de Planck, ou constante de Dirac.

Em se tratanto de um material magnético, por meio da RFM pode-se calcular o
campo de anisotropia, H4, e o valor da constante magnetocristalina de primeira-ordem,
K. Para valores positivos de K7, o valor de maximo da derivada da curva de absorc¢ao sera

Ht = Hr + Hs e o minimo da derivada da curva de absorgdo serd H = Hg + 2/3 Ha,
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enquanto para valores negativos de Kj, o maximo serd H™ = Hp + 2/3 Hs e o minimo
serd H- = Hr + Hu. Deste modo, entendendo a diferenca entre o maximo e o minimo da
derivada da curva de absor¢ao como AHpp, podemos calcular o campo de anisotropia do

material, Hy, de acordo com a Equagao 3.31 (78):

AHpp =5/3H, (3.31)

Sabendo-se do efeito atenuante da temperatura nas propriedades magnéticas de
particulas nanométricas, calcula-se um campo de anisotropia maximo conforme a Equacao

3.32 (79):

1 —10x7'L () + 35273L (z)
max L (x)

Hy=Hy (3.32)
em que L(z) é a fungdo de Langevin, em que L(z) = coth(z) - 1/z, sendo © = MVHg/kT,
M a magnetizacao da amostra, V o volume da particula, Hgz é o campo de resonancia, k é
a constante de Boltzmann e T a temperatura. Nesse estudo o valor de magnetizagao foi
usado o valor de Ms de cada amostra, para calcular o volume assumiu-se que as particulas
sao esféricas com didmetro do valor do tamanho médio da distribuicao de tamanho de
particula calculado por MET. Para as medidas em 77 K, assumiu-se o valor de Mg obtido

para 2 K. Por fim, usando o valor de Hy obtido pela Equacao 3.32, calcula-se o valor

max )

da constante de anisotropia magnetocristalina, Kj, de acordo com a Equacao 3.33 (80):

Hy . =A4K,/3Mg (3.33)

max

3.4 Curvas de resfriamento com campo magnético (ZFC) e sem
campo magnético (FC)

As curvas ZFC e FC das amostras foram obtidas usando um Quantum Design
Physical Property Measurement System (PPMS) Versalab, do intervalo de 50 K a 300 K,
com campo magnético aplicado de 100 Oe e frequéncia de 40 Hz. Para se obter a temperatura
de bloqueio, T'g, associada a esta medida, foi calculada a derivada das diferencas das
curvas ZFC e FC em funcao da temperatura (d(ZFC — FC)/dT), tomando-se como Tg o

ponto de inflexao de um ajuste lognormal dos dados.

3.5 Ensaio de hipertermia magnética

Os ensaios de hipertermia magnética para uma concentragao de 100 mg/mL das

amostras foram realizados usando um indutor magnético EasyHeatEH3542 LI da Ambrell,
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do Laboratério de Materiais Magnéticos Multifuncionais (L3M) do CBPF. 100 mg das
amostras foram dispersas em 1 mL de dgua destilada usando um banho ultrassonico por
5 min. Depois disso, as solugdes foram submetidas a uma rampa de aquecimento cuja
amplitude e frequéncia do campo magnético alternado foi de 29,6 mT /225 kHz, 44,7
mT /222 kHz e 59,7 mT /220 kHz por 30 min ou menos quando o limite do equipamento

de 60 °C foi atingido. Um termémetro de fibra 6ptica foi usado.

Foram também conduzidos ensaios de hipertermia para as concentracoes de 40 e
60 mg/mL usando o equipamento MagneTherm, modelo NAN201013, da Nanotherics®
pertecente ao Laboratério de Materiais Magnéticos Multifuncionais (L3M) do CBPF. De
modo similar ao outro sistema, foram dispersas as amostras nas concentragoes pré-citadas
em 1 mL, as solugoes foram submetidas a uma rampa de aquecimento com amplitude e

frequéncia do campo magnético alternado de 40,0 mT/261 kHz.

Neste trabalho, os valores de SAR foram calculados de duas maneiras, pelo ajuste
linear proposto pela Equacao 2.12 e também a partir dos valores dos parametros usados

para ajustar os dados experimentais a Equacao de Box-Lucas (3.34) (25):

T =Ty+ A(l —exp(—Bt)) (3.34)

em que Ty é a temperatura quando o CMO ¢ aplicado. Os valores de A e B foram usados

na Equagao 3.35 para estimar o valor do SAR (25):

sar - ABC (3.35)
m

em que C é a capacidade térmica do meio (no caso dgua, para o qual C' = 4.185 J/LK, e

m é a concentracdo da amostra.
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4 RESULTADOS E DISCUSSAO

Neste capitulo sdo apresentados os resultados e sua respectiva discussao. A divisao
se da em dois estudos, um que avalia o efeito da introducao de cério nas propriedades
estruturais, e outro que avalia o mesmo efeito nas propriedades magnéticas. Por fim, sao
apresentados os resultados relativos ao ensaio de hipertermia magnética e uma discussao
que busca correlacionar o comportamento das curvas de aquecimento e o SAR e ILP

calculados ao estudo prévio estrutural e magnético.

4.1 Estudo estrutural

Nesta secao sao apresentados os resultados das técnicas de caracterizacao que aces-
sam as propriedades estruturais das amostras, sendo elas: difracao de raios X, microscopia

eletronica de transmissao e espectroscopia Raman.

4.1.1 Difracao de raios X

Os difratogramas refinados pelo método Rietveld para todas as amostras sao
apresentados na Figura 4.1. Os planos de difragao (111), (220), (311), (400), (422), (511),
(440) e (533) podem ser indexados aos picos de difragdo em todas as amostras. Isso confirma
a obtenc¢do da estrutura ctbica de espinélio, de grupo espacial Fd-3m, tipicamente assinado
para as ferritas ctibicas. Adicionalmente, nao ha picos associados a outras fases, sugerindo

que a sintese foi bem sucedida em formar um tnico composto.

4.1.1.1 Refinamento de Rietveld

O refinamento de Rietveld consiste em aproximar um modelo estrutural tedrico a
dados experimentais pelo método de minimos quadrados. Durante sua rotina de refinamento
diversos parametros estruturais, sao ajustados, alguns diretamente, como o parametro
de rede (a), e outros indiretamente, como o volume (V'), a densidade (p) e o tamanho
de cristalito (d). Para se avaliar a qualidade do refinamento, sdo propostos parametros
de erro, a saber: R,,, que ¢ uma medida associada ao modelo teérico calculado; Ry,
que esta associado a um valor atribuido para os dados experimentais, no qual para um
refinamento perfeito o R, chegaria ao valor de R.,,; e finalmente, x?, que se trata do
quadrado da razao entre R, e R.;,, ¢ define portanto o erro do modelo em relagao ao
dado experimental (81). Todos esses pardmetros, estruturais e de erro, sdo apresentados
na Tabela 4.1.
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Figura 4.1 — Difratogramas refinados pelo método de Rietveld das amostras.

Os valores encontrados para os parametros de erro sao considerados adequados, com
valores de x? préximos a 1,3, revelando uma boa aproximacao do modelo tedrico proposto
aos dados coletados experimentalmente. Pode-se inferir também, que a adi¢ao de cério nao
altera sistematicamente o parametro de rede, enquanto a densidade tem comportamento
crescente com o percentual de cério introduzido a estrutura. Isso é coerente com o fato de
que o atémo de cério, de massa igual a 140,116 g/mol, é mais pesado, que o atémo de
ferro o qual ele substitui, de massa igual a 55,845 g/mol. Por fim, nota-se que o tamanho

de cristalito estimado para as amostras dopadas com cério ¢ menor, na ordem de 5 nm.

Para um maior entendimento do efeito da adi¢cdo de cério na estrutura cristalina,
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Tabela 4.1 — Pardmetro de rede (a), volume ( V), densidade (p), tamanho de cristalito (d),
pra Rezpv X2'

Amostra @ [nm] V [nm?®] p[g/em?®] d [nm] Rup Rewp X3
MZCO 0,841  0,5953 5,193 9,06 6,58 5,76 1,31
MZC15 0,840  0,5942 5,231 5,15 6,39 5,63 1,29
MZC30 0,842  0,5980 0,226 5,09 7,15 6,31 1,28
MZC50 0,842  0,5981 5,262 5,06 6,90 6,06 1,30
MZC100 0,841  0,5950 5,384 5,02 6,99 6,26 1,25

torna-se relevante saber a posicao a qual este atdomo assume na estrutura. Para tal,
propoe-se a aplicacdo do método de Bertaut, discretizado brevemente na Secao 3.3.1,
para a determinacao da distribuicao dos cations na estrutura. J& é bem estabelecido e
explorado que as intensidades de alguns planos cristalinos, como (220), (400) e (422), sdo
sensiveis a distribuigao catiénica no grupo espacial Fd-3m (82, 83). Portanto, selecionam-se
esses planos aos pares e avalia-se o menor valor encontrado para o fator de qualidade R,
calculado pela Equacao 3.6, de diversas distribui¢oes cationicas propostas. Sao apresentadas,
na Tabela 4.2, aquelas de menor valor de R, que tiveram como ultima proposicao de
ocupacoes atomicas os dados provenientes do refinamento dos parametros de espectroscopia

Moéssbauer, conforme sera discutido na Segao 4.2.1.

Tabela 4.2 — Razao de intensidades dos picos referentes as familias de planos cristalinos
(220), (400) e (440), I220)/1(a40y € I(422)/ 1440y, € distribuicao cationica deter-
mina pelo Método de Bertaut.

1220y /I(400) 1492y /T 400) Distribuicao catidnica
Amostra Obs. Cal. R Obs. Cal. R Sitio A Sitio B
MZCO0 1,39 143 0,04 048 0,50 0,02 Mny 285Zng 2 Mng 515Feq 45
Feo 515
MZC15 1,39 141 0,02 049 0,49 0,00 Mnyg 298Zng 2 Mnyg 502Ceo 015
Feo,502 Fel,483
MZC30 1,39 140 0,01 046 048 0,02 Mnyg 334710 2 Mng 466 Ceo 03
Feg 466 Feq 504
MZC50 1,40 1,38 0,02 046 0,46 0,00 Mnyg 3487Zmn0 2 Mnyg 452Cep 05
Feg 452 Feq 408
MzC100 1,37 1,34 0,03 044 043 0,01 Mng 3737Zng 2 Mng 427Ceg 1
Feo,427 F61,473

Os resultados apresentados na Tabela 4.2 sugerem que a substitui¢do de atémos de
ferro pelos de cério promove uma migracao cationica. Os cations de cério ao assumirem
posicoes octaédricas, fazem os cations de manganés migrarem para posigoes tetraédricas,

enquanto os cations trivalentes de ferro aumentam seu percentual nos octaedros. Os cations



Capitulo 4. Resultados e Discussdo 52

de zinco permanecem na sua posi¢ado mais estavel, nos sitios A, para todas as amostras.
Essa migracao é coerente com o processo de minimizagao de energia na formacao de um
cristal, conforme discutido na Secdo 2.2.1, em que cations grandes como o Ce®" tendem a
se posicionar nos sitios B. J& o parametro posicional u, que foi o inico parametro posicional
refinado e é apresentado na Tabela 4.3 para as duas simetrias possiveis, tem valor acima
de 0,381. Isso sugere um favorecimento do arranjo normal da ferrita, desse modo, sugere-se
que sdo os cations de Mn?* e nao os de Fe?™ que tendem a se mover para os sitios A,

diminuindo o grau de inversao da ferrita.

Sao apresentados na Tabela 4.3 os raios i6nicos de cada sitio, calculados de acordo
com as Equagoes 3.7 e 3.8. Ainda na Tabela 4.3 também sao mostrados os valores
encontrados para parametros estruturais relativos as coordenacoes de sitios A e B, a
saber: o comprimento das ligagoes entre cations do sitio A e B e os anions de oxigénio,
dar(a-o0) € dpr(—o) respectivamente; assim como a face do tetraedro, dagoo-0), a face
compartilhada do octaedro, dppo-0), € a face nao-compartilhada do octaedro, dggy(0-0)-

Esses parametros sao definidos pelas Equacgoes 3.9, 3.10, 3.11, 3.12 e 3.13, respectivamente.

3 43m

Tabela 4.3 — Parametros posicionais = >™ e u~*°"™, raios dos sitios A e B e pardmetros

estruturais das distancias que envolvem as subredes.

Amostra/ MZCO0 MZC15 MZC30 MZC50 MZC100
Parametro

u3m 02572 02581 02595 02605  0,2628
y—A3m 0,3822 10,3831 0,3845 0,3855  0,3878
TA 0,6055 0,6183  0,6427 0,6569  0,6867
B 0,7229 0,7136  0,7062 0,6981  0,6755
darca—o) 1,0255 1,9383 19627 1,9769  2,0067
dBL(B-0) 2,0429 20336 2,0262 2,0181  1,9955
daE(0-0) 3,1443  3,1652  3,2051  3,2283  3,2770
dBE(0-0) 2,8040 2,7795  2,7523  2,7293  2,6704
dBEU(0-0) 29766 29754  2,9830 29840  2,9814

De acordo com os resultados apresentados, percebe-se que o parametro u cresce
conforme se aumenta o percentual de cério, sugerindo que a introdugao de cério na estrutura
da ferrita distorce sistematicamente a rede cristalina. Isso é esperado, uma vez que o
parametro u tende a aumentar quando cations maiores assumem posicoes tetraédricas,
como no presente caso em que a migracao para o tetraedro é dos cations Mn?*, de raio
idnico 0,66 A, superior ao cation de Fe3*, de raio i6nico 0,49 A (64). O efeito associado ao
tamanho do cation de Mn?* em relacao ao cation de Fe3, na migracio proposta, também
é percebido no aumento sistematico do raio do tetraedro e da face do tetraedro, enquanto

o raio do octaedro e a face nao compartilhada do octaedro diminui.
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Estabelecida a discussao acerca da influéncia da introducao de cério nas propriedades
estruturais das amostras, torna-se relevante entender também como sua localizagao afeta as
interagoes presentes entre os ions da rede. Para tal, avaliam-se os parametros interionicos,
calculados conforme procedimento discretizado no fim da Secao 3.3.1 e apresentados na
Tabela 4.4, com o intuito de verificar quais interagoes de supertroca serao favorecidas
com a entrada do cério na estrutura cristalina das amostras. Sabe-se que a interacao
dominante em ferritas ciibicas é aquela que acontece entre as subredes de sitios A e B, e
pela geometria dos orbitais, principalmente do dnion de O, é maxima quando os ions se
alinham colinearmente (180°%) e possuem menor distancia entre os cations intermediados

pelo ion de O.

Tabela 4.4 — Pardmetros interidonicos das distancias cation-anion (p, ¢, r, s), cation-cation
(b, ¢, d, f) e dngulo das ligagOes entre os fons.

Amostra/ MZCO0 MZC15 MZC30 MZC50 MZC100
Parametro

D 2,0429 2,0336  2,0262  2,0181 1,9955
g 1,0255 19383 19627 1,9769  2,0067
r 3,6870 3,7115  3,7583  3,7855  3,8426
s 3,6773  3,6797  3,6943  3,6992 3,7039
b 2,9742 29723 29787  2,9788  2,9737
c 3,4875 34854  3,4928  3,4929  3,4869
d 3.6426  3,6403 3,6481 36483  3.6420
e 54639 54605 54722 54724  5,4630
f 0,1514  5,1482  5,1592  5,1594  5,1505
04 12298 122,67 122,23 121,93 121,21
0 143,35 142,07 140,28 139,07 136,35
05 93,43 93,91 94,62 95,13 96,34
0, 126,04 126,15 126,30 12641 126,67
05 73,50 72,69 71,55 70,77 68,99

Focando a discussao nos parametros que envolvem a interacao de supertroca entre
as subredes A e B, as distancia p, ¢, e os angulos 6; e 65, nota-se que a adi¢ao de cério
embora diminua a distdncia do cation B para o dnion O (p), aumenta em maior grau essa
distancia para os cations A (p e r). J4 para os angulos envolvidos, percebe-se que ambos
se afastam de 180°, ou seja, as amostras com cério adicionado a sua estrutura possuem
uma reducao sistematica da colinearidade dos fons envolvidos na interacao das subredes
A e B. Esses resultados conjuntamente indicam que a introducao de cério na estrutura
enfraquece a interagao de supertroca entre as subredes A e B, possivelmente enfraquecendo

a perfomance das propriedades magnéticas das amostras dopadas com cério.
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4.1.2 Microscopia eletronica de transmissao

As micrografias de MET das amostras sao mostradas no Apéndice A. Por nao
possuir diferencas visuais significativas entre as micrografias de cada amostra, mostra-se
na Figura 4.2 a micrografia referente a amostra MZC0, juntamente com seu padrao de
difragao de elétrons de area selecionada (SAED - selected area electron diffraction) e uma
micrografia de MET de alta resolugao (HRTEM - High-resolution transmission electron
microscopy). A distribui¢do de tamanho de particulas é mostrada como uma inser¢ao na
micrografia de MET.

(440)
(511)

(400)

o (311)

o 0
~Tamanho (nm)

Figura 4.2 — Micrografia de MET, com a distribuicao de tamanhos como inserc¢ao, padrao
de difragao e micrografia de alta-resolu¢do da amostra MZCO.

Para todas as amostras, as particulas sao aproximadamente esféricas e estao
aglomeradas, o que pode estar associado a interacdo magnética das particulas com sua
vizinhanc¢a. Nao ha um efeito significativo da introducao de cério na morfologia e tamanho
das particulas, que foi de cerca de 6,5 nm para todas as amostras. Ha poucas particulas
maiores que 10 nm em todas as amostras e o desvio padrao da distribui¢ao log-normal é
pequeno, da ordem de 1,5 nm. Os resultados gerais mostram que os tamanhos de particulas
sao da mesma ordem que os tamanhos de cristalito determinados por DRX, ou seja, a

maioria das particulas tem apenas um cristalito.

As micrografias de HRTEM foram usadas para determinar a orientagdo de alguns



Capitulo 4. Resultados e Discussdo 55

cristais e a distancia interplanar desse respectivo plano de orientacao. Percebe-se também
por essas micrografias a natureza cristalina do material, que embora de tamanho bastante
reduzido, preserva um fragmento da ordenagao atomica de sua estrutura cristalina. Como
pode ser visto na Figura 4.2, para a amostra MZCO0, duas particulas estao orientadas no
plano (111), conforme pode ser visto pela distancia interplanar medida, de valor de 0,48

nim.

Os padroes de difracao de elétrons apresentam, para todas as amostras, anéis de
difracdo com poucos spots iluminados. Indicando que héd um grande ntiimero de cristais
pequenos que difratam em todas as diregoes possiveis, formando anéis de difracao, e
poucos cristais pouco maiores que esses, que fornecem mais sinal de difragao em uma
orientagao especifica, formando spots iluminados que estao inscritos nos anéis de difragao.
Esse resultado esta de acordo com a distribuicao de tamanhos de particula encontrada para
todas as amostras. Adicionalmente, esse anéis de difracao podem ser indexados a familia
de planos da estrutura de espinélio cibico de grupo espacial Fd-3m, conforme mostrado
na parte superior direita da Figura 4.2, em que as setas em amarelo indicam a familia de
planos relativo a cada anel de difracao. Os resultados estdao em acordo com os resultados
de DRX apresentados na Secao 4.1.1, e nao ha indicativos de difragdo associados a outras

fases, sugerindo que nao ha diferentes fases cristalinas além da ferrita pretendida.

4.1.3 Espectroscopia Raman

Para o grupo espacial Fd-3m, sdo esperados cinco modos Raman, A, E; e 3
Ty, € 0 espalhamento de primeira ordem desses modos esta geralmente localizado entre

I estao associados

200 e 800 cm~!. Os picos Raman encontrados entre 210 e 240 cm™
ao modo vibracional Ty,(1) e s@o relativos ao movimento de translacdo do tetraedro
AOy, em que A é o cation presente no sitio A. Enquanto os modos Ty, (2) e Ty, (3) estao
associados aos picos Raman encontrados em torno de 470 a 500 cm ™! e 540 a 570 cm ™!,
respectivamente, e estao relacionados aos movimentos de estiramento assimétrico, para
To4(2), e dobramento assimétrico, para Tq4(3), dos fons de O em relac@o ao cation presente

L e estd

no sitio A. O modo vibracional E, ¢ encontrado em torno de 310 a 340 cm™
associado ao dobramento simétrico dos ions de O em relagao ao ion A, enquanto o modo
A,,, associado ao estiramento simétrico dos ions de O em relagdo aos cations A, ocorre

I e é geralmente o mais intenso de todo

para as bandas localizadas em 600 a 710 cm™
o espectro. Além disso, em ferritas cubicas, a presenca de inversao cationica afeta os
espectros Raman influenciando a simetria da rede cristalina. A distribuicao de cations A e
B entre sitios tetraédricos e octaédricos leva a distor¢oes na estrutura cristalina, resultando

em deslocamentos e divisdo de bandas Raman. (84, 85, 86, 32).

Os espectros Raman de todas as amostras com suas respectivas deconvolugoes sao

mostrados na Figura 4.3. A deconvolugao por curvas lorentzianas permite a identificacao dos
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modos vibracionais que compoem uma banda, o que torna o processo de deconvolugao um
processo também de caracterizacao das espécies de 6xido presentes no material analisado.
Além de também permitir diferenciar as contribuicoes associadas a diferentes atomos no

mesmo sitio cristalino, permitindo correlacionar outros resultados estruturais, como os de
DRX.

—— Ajuste
.......... Background
Diferenca

Intensidade (u.a.)

MZC100

100 200 300 400 500 600 700 800 900 1000
Deslocamento Raman (cm™)

Figura 4.3 — Espectro Raman das amostras com sua respectiva deconvolugao por curvas
Lorentzianas.

Em todos os espectros percebe-se que as bandas sao largas, o que é um indicativo
do reduzido tamanho de cristalito das amostras, que impede a interacao da radiacao

eletromagnética com os fonons durar mais tempo. Sabendo-se se tratar de amostras com
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diferentes cations presentes nos sitios A e B e entendendo o efeito do tamanho de cristalito,
pode-se identificar os modos E,, Ty,(2), Ty,(3) e Ay, para todas as amostras, com seus

respectivos valores de deslocamento Raman mostrados na Tabela 4.5.

Tabela 4.5 — Modos vibracionais Ay, E;, Tay(2) e Ty4(3) das amostras e seus respectivos
deslocamentos Raman.

Amostra Deslocamento Raman (ecm™!)

sy By Togey Toge) Togm Ay Aige) A
MZCO0 313 445 489 033 606 650 705
MZC15 312 384 488 247 603 644 692
MZC30 317 482 549 599 635 678
MZC50 337 487 046 606 651 702
MZC100 321 490 276 617 657 702

Os modos vibracionais encontrados permitem caracterizar o composto das amostras
como uma ferrita cibica, de estrutura de espinélio do grupo espacial Fd-3m, em concordan-
cia com os resultados de difracao de raios X e de elétrons. Devido a sua maior sensibilidade
as ligagoes do oxigénio, a auséncia de bandas associadas as outras fases possiveis de cério,
como CeQOs, Cey03, entre outras, sugere que todo o cério foi inserido na estrutura cristalina.
A auséncia de indicativos de formagcao de outros compostos também dos ions de Mn, Zn e

Fe, sugere que as amostras possuem uma tUnica fase cristalina, conforme também sugerido
pelas pelos resultados de DRX e MET.

A banda associada ao modo vibracional A, costuma ser a de maior intensidade
em ferritas cubicas, e possibilita a identificacdo dos cations que compdem o sinal de
espectroscopia advindo das ligagoes dos sitios A. Desse modo, foram encontrados sinais
provenientes de cations de Mn, Zn e Fe, com deslocamento Raman em torno de 610
em™ !, 650 ecm ™! e 700 cm ™!, respectivamente. Esse resultado concorda com a distribuicao

catidnica proposta na Secao 4.1.1.

4.2 Estudo magnético

4.2.1 Espectroscopia Mossbauer

A Figura 4.4 mostra os espectros de Mossbauer para todas as amostras a 300 K e
5 K. Os dados para cada amostra foram ajustados com subespectros atribuidos ao ions de

Fe presentes nos sitios cristalinos do material.

Os espectros coletados em temperatura ambiente, mostrados na Figura 4.4 (a),
podem ser resolvidos em duas linhas parcialmente sobrepostas (dubletos) para todas as

amostras, o que estd associado a distribuicao de fons Fe*" nos sitios A e B. No entanto,
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Figura 4.4 — Espectro Méssbauer de todas as amostras coletados a a) 300 K e b) 5K.

é impossivel distinguir os sitios cristalograficos devido a sobreposicao dos subespectros,
além disso, a auséncia de sextetos hiperfinos sugere que, para o tempo de medi¢ao dessa
técnica (=~ 1078 s), a grande maioria das particulas estd no estado superparamagnético
em temperatura ambiente. Isso se deve ao fato de que um sextexto é o resultado do
desdobramento devido ao efeito Zeeman percebido pelo nticleo do atomo de Fe, logo sua
auséncia indica que tal niicleo ndao percebe um campo magnético associado a sua eletrosfera
nesta temperatura. O superparamagnetismo é esperado, uma vez que os resultados de MET
mostram uma distribuicao estreita com um tamanho médio de cerca de 6,5 nm para todas
as amostras, um tamanho inferior a diversos didmetros criticos para o superparamagnetismo
de ferritas ctbicas (54). A confirmacdo do superparamagnetismo das particulas a 300 K
sugere que esse material ¢ adequado a hipertermia magnética, por dois aspectos: particulas
superparamagnéticas necessitam de valores menores de campo aplicado para atingir a
saturagdo e sao mais seguras para aplicagoes clinicas pela auséncia de magnetizacao

remanente (17).

Os espectros de Mossbauer a 5 K mostram dois sextetos hiperfinos para todas
as amostras, como pode ser visto na 4.4 (b). A presenca desses sextetos e a auséncia de

dubletos indicam que a maioria das particulas esta abaixo da temperatura de bloqueio,
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ou seja, possuem magnetizagao nao-nula a 5 K. Os sextetos azul e verde estdo associados
aos fons Fe?* nos sitios A e B da estrutura de espinélio, respectivamente, e podem ser

distinguidos pela divisao hiperfina.

Os dados experimentais podem ser ajustados por curvas lorentzianas, tornando
possivel obter os pardmetros de deslocamento isomérico ¢ (mm/s), desdobramento quadru-
polar AEQ (mm/s), largura de linha WID (mm/s), campo magnético hiperfino Bhf (T) e
area espectral relativa A (%). A Tabela 4.6 mostra esses pardmetros para os espectros
coletados em 300 K e 5 K.

Tabela 4.6 — Parametros da espectroscopia Mossbauer, deslocamento isomérico ¢, des-
dobramento quadrupolar AFEQ, largura de linha WID, campo magnético
hiperfino Bhf e area espectral relativa A, para todas as amostras medidos a

300 K e b K.

Amostra T (K) Sitio ¢ (mm/s) AEQ (mm/s) WID (mm/s) Bhf (T) A (%)
MZCO 300 A 0,344 1,04 0,66 51,7
B 0,344 0,63 0,46 48,3

5 A 0,474 0,50 51,30 51,5

B 0,471 0,78 48,40 48,5

MZC15 300 A 0,344 1,08 0,59 50,3
B 0,344 0,62 0,45 49.7

5 A 0,474 0,71 50,76 50,2

B 0,472 0;70 47,30 49,8

MZC30 300 A 0,344 1,09 0,58 46,5
B 0,344 0,62 0,45 53,5

5 A 0473 0,52 51,20 46,6

B 0,471 0,68 48,30 53,4

MZC50 300 A 0,343 1,08 0,60 45,3
B 0,344 0,62 0,48 54,7

5 A 0474 0,46 51,10 45,2

B 0,471 0,75 48,20 54,8

MZC100 300 A 0,343 1,12 0,56 45,2
B 0,344 0,63 0,47 04,8

5 A 0474 0,54 51,10 42,7

B 0,472 0,75 47,90 57,3

Os parametros hiperfinos ¢ e AF(Q) obtidos a temperatura ambiente sdo consistentes
com ions de ferro entrando na estrutura com um estado de oxidacao 3+ para todas as
amostras. Isso descarta a possibilidade de outros estados de oxidacao do ferro, sugerindo
uma tunica fase obtida, como os resultados discutidos no estudo estrutural. Além disso, a

area relativa dos sextetos hiperfinos a 5 K permite determinar a distribuicao dos fons Fe3*+
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entre os sitios A e B, também mostrados na Tabela 4.6. Pode-se ver uma migracao de fons
Fe3* dos sitios A para B conforme a concentracao de cério aumenta: a ocupacao do sitio
B por fons Fe*™ aumenta de aproximadamente 48% (0% Ce) para cerca de 57% (10% Ce).
Devido & alta sensibilidade dessa técnica de caracterizacao a posicdo do Fe3* na estrutura
cristalina, esses dados foram usados para determinar a ocupagao cationica do modelo
tedrico usado para realizar o refinamento de Rietveld dos dados de DRX, apresentados na
Secao 4.1.1.

Em uma ferrita cibica, os fons Fe3* do sitio A tém doze vizinhos dos sitios B,
enquanto o fon Fe3" do sitio B tem seis vizinhos de sitios A e seis vizinhos dos outros sitios
B (36, 87). Em uma ferrita Mn-Zn, cdtions de ferro e manganés podem ocupar ambos os
sitios cristalograficos. Os fons Fe*™ em sitios tetraédricos tém fons Fe*™ mais préximos do
que fons Fe3™ em sitios octaédricos. Como a forga da interagao de supertroca Fe?T(A) — O
— Fe*™(B) é maior do que aquela entre o fon Fe** do sitio B e os fons Mn** e Zn** do sitio
A, a magnitude do Bhf é maior para o sitio tetraédrico (87). Portanto, podemos distinguir
os fons Fe?* tetraédricos com valor de Bhf em torno de 51 T e os fons Fe* octaédricos
em torno de 48 T, como pode ser visto na Tabela 4.6, que é consistente com os valores de
Bhf para ferritas de manganés com tamanhos de particulas semelhantes (87, 88). Também
pode-se ver na Tabela 4.6 uma ligeira diminui¢ao no campo magnético hiperfino para as
amostras com Ce3*, sugerindo que a introducdo de cério enfraquece a supertroca Fe?™ —
O — M?* em ambos os sitios, conforme também sugerido pelos parametros interidénicos
discutidos nos resultados de DRX. Resultados semelhantes a esse foram encontrados para
a inser¢ao de Sm3* em uma ferrita Mg-Ni-Co (30); e para fons de Ce* substituindo fons

de Fe*™ em uma ferrita Ni-Zn (89).

4.2.2 Curvas de magnetizacao

As curvas de magnetizacao, de todas as amostras, medidas em 300 K e 2 K sao
mostradas na Figura 4.5. Os dados experimentais sdo representados pelas linhas, enquanto

os dados extrapolados sao representados por circulos de mesma cor.

As curvas de magnetizacao, em ambas as temperaturas medidas, indicam o com-
portamento ferrimagnético das amostras, com um aumento abrupto da magnetizacao para
valores baixos de campo aplicado. As curvas a 300 K nao apresentam histerese, sugerindo
que existe uma distribuicao de particulas significativa em estado superaparamagnético.
Esse resultado é coerente com o fato de que o tempo de medicao (7,,) da técnica de MAV
(=~ 1 s) é signficativamente superior ao da espectroscopia Mossbauer (= 107® s), logo
espera-se novamente que a 300 K a distribuicao de particulas esteja em regime superpa-
ramagnético. As medidas realizadas a 2 K mostram uma pequena histerese, relevando a
baixa coercividade presente nas amostras quando elas estao bloqueadas e valores maiores

de Ms para todas as amostras, o que sugere que a temperatura de ordenamento magnético
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Figura 4.5 — Curvas de magnetizagdo medidas a) 300 K e b) 2 K para todas as amostras. As
linhas representam os dados experimentais e os circulos os dados extrapolados.

¢é proxima de 300 K, onde espera-se uma redugao da magnetizacdo pelo aumento da

desordem advinda da transi¢ao ferrimagnético-paramagnético.

Devido a nao-saturacao da magnetizacao das particulas no valor de campo méaximo
do sistema utilizado (3 T a 300 K ¢ 9 T a 2 K), foi utilizado o modelo conhecido como
Law of Approach para extrapolar e obter o valor de magnetizacao de saturacao, de acordo

com a Equagao 4.1 (90):

M = Mg l1 - b] (4.1)

2
em que M é a magnetizacdo, Ms a magnetizacao de saturagao, H o campo magnético
aplicado e b um pardmetro de ajuste. Os valores de Ms obtidos pela extrapolagao sao

apresentados na Tabela 4.7.

Como revelado pelos dados presentes na Tabela 4.7 a introducao de cério na
estrutura diminui sistematicamente a magnetizacao de saturacao a 300 K, enquanto para
2 K apenas as amostras MZC50 e MZC100 apresentam uma diminuigao significativa. De
acordo com os dados de DRX e espectroscopia Mossbauer, a introducao de fons Ce3t,
substituindo fons de Fe?*, favorece a migracao de fons Mn?* dos sitios B para os sitios A e
dos fons de Fe3* dos sitios A para os sitios B. O momento magnético de Bohr dos fons de
Mn2* e de Fe3* sdo iguais e superiores ao de Ce®*, logo, essa migracao tende a aumentar
o momento magnético do sitio A, o que conduz a um menor momento magnético liquido
entre as subredes, conforme a Equagao 2.10. Sugere-se que isso ocorre em uma pequena
proporgao para as amostras com menor concentracao de Ce, MZC15 e MZC30, uma vez
que poucos ions de Fe foram retirados do sistema. Enquanto, para as amostras com maior

teor de Ce, MZC50 e MZC100, essa reducao do momento magnético liquido é significativa,
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Tabela 4.7 — Magnetizacao de saturacao das amostras a 300 K e 2 K.

Amostra T (K) Ms (emu/g) Ms (MA/m)

MZCO 300 26,31 0,136
2 51,05 0,263
MZC15 300 23,93 0,121
2 52,01 0,262
MZC30 300 24,66 0,123
2 51,34 0,255
MZC50 300 22,88 0,117
2 49,07 0,250
MZC100 300 21,52 0,114
2 43,65 0,231

possivelmente devido a menor populagao de fons magnéticos nos sitios B.

Os resultados de DRX e espectroscopia Mossbauer também mostram que a in-
troducao de cério distorce a rede e reduz o campo magnético hiperfino (Bhf), indicando
um enfraquecimento da interacdo de supertroca entre os sitios A e B. Essa interacao é
dominante em ferritas cibicas, e seu enfraquecimento pode estar associado a essa resposta
magnética branda das amostras dopadas com Ce, por possivelmente promover uma reducao

da temperatura de ordenamento magnético conforme se aumenta o teor de Ce.

4.2.3 Ressonancia ferromagnética

Os espectros de ressonancia ferromagnética (RFM), de todas amostras, a 300 K e

a 77 K sao mostrados na Figura 4.6.

A largura de linha em um espectro de RFM est4 intrisecamente ligada ao amorte-
cimento do movimento de precessao. Quanto mais rapidamente o spin sair da condicao
de ressonancia, se alinhando ao campo magnético aplicado, maior serd o amortecimento
e, consequentemente, a largura de linha do espectro. Materiais ferrimagnéticos possuem
espectros com valores de largura de linha superiores aos de materiais paramagnéticos
(58, 59, 60). Sendo assim, nota-se pela Figura 4.6 que os espectros de todas as amostras
apresentam uma largura significativa, indicando que as amostras sao ferrimagnéticas a
300 K e 77 K. Baseado nas caracterizacoes anteriores e tomando o tempo de medigao, 7,,,
associado a técnica de RFM (=~ 107° s), é sugerido que hd possivelmente uma distribuicao
significativa de particulas superparamagnéticas na medida realizada a 300 K e maior do

que em relagao a medida tomada a 77 K.

Os espectros de RFM podem fornecer informagoes valiosas sobre as propriedades

magnéticas das amostras, incluindo anisotropia magnética e parametros associados ao
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Figura 4.6 — Espectros de ressonincia ferromagnética medidos a a) 300 K e b) 77 K, para
todas as amostras.

acoplamento de elétrons, como interacoes dipolares, interacoes de troca e tempo de
relaxacao spin-spin. Para acessar essas propriedades, integra-se o espectro para se obter a
curva de absor¢ao e ajusta-se ela a uma curva lorentziana. As curvas de absor¢do com seus
respectivos ajustes sao mostradas na Figura B.1, no Apéndice B. O campo de ressonancia,
H R, serd o valor central do ajuste lorentziano, enquanto a distancia pico a pico, AHpp, foi
calculada de acordo com a Equagao 3.28, o fator g e o tempo de relaxacao spin-spin, T,
de acordo com as Equagoes 3.29 e 3.30, respectivamente. Esses valores sao mostrados na
Tabela 4.8.

Na literatura, para ferritas cibicas, duas contribuicoes sao frequentemente citadas
como fatores que influenciam a largura de linha, ou amortecimento, do espectro RFM. A
primeira é advinda das interagoes entre os dipolos dos elétrons envolvidos no acoplamento,
que quando favorecidas, aumentam AHpp; A segunda contribuicdo majoritaria, no caso
de ferritas e outros 6xidos magnéticos, sdo as interagoes de supertroca, que competem
com as interagoes de dipolo, e portanto, quando favorecidas tendem a diminuir o AHpp
(24, 91, 92, 93). Alguns estudos também discutem outros pardmetros correlacionados que
também influenciam AHpp, como a dopagem de fons de terras-raras, que aumenta AHpp
ao diminuir o tempo de relaxacao paramagnético e ocasiona mudangas na distribuicao
de cations que afetam o tempo de relaxagao spin-spin (55, 94, 95, 96). A aglomeracao
das particulas e a influéncia da temperatura, principalmente quando as particulas sao

superparamagnéticas, também sao investigados na literatura como fatores que influenciam
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Tabela 4.8 — Parametros de RFM para todas as amostras a 300 K e 77 K.

Amostra T (K) AHpp (mT) Hg (mT) g Ty (ps)

MZCO 300 64,67 315,10  2,14255 474
77 144,27 236,33  2,85667 15,9
MZC15 300 78,23 321,98  2,09677 40,0
77 207,51 235,58  2,86576 11,0
MZC30 300 61,64 324,44  2,08087 51,2
77 232,87 231,34 2,91829 9,7
MZC50 300 79,37 324,14 2,08279 39,7
77 186,15 228,56 295378 11,9
MZC100 300 83,99 313,67  2,15231 36,3
77 224,73 237,09 284152 10,3

na largura de linha pico a pico.(55, 97, 92, 96, 59, 60, 58, 98, 99, 100).

Na Tabela 4.8, em 300 K os parametros calculados se ajustam aos valores descritos
para uma fase superparamagnética (60); e AHpp é maior para as amostras MZC15, MZC50
e MZC100, e pouco menor para a amostra MZC30, em relacao a amostra sem cério, MZCO.
Para 77 K, todas as amostras dopadas com Ce possuem maior valor de AHpp do que
a amostra sem Ce. Esse resultado sugere que a insercao de cério na estrutura da ferrita
favorece interacoes dipolares, desfavorecendo interacoes de supertroca, em concordancia
com os resultados de DRX e espectroscopia Mossbauer. Os valores de campo de ressonéncia,
H g, sao similares para todas as amostras a 300 K e 77 K, e sabendo se tratar de uma
medida associado ao campo interno do material, que normalmente esté associado ao grau
de ordenamento do cristal, tal resultado tem coesao com o fato de que o tamanho de

particula e cristalito sao similares para todas as amostras.

Comparando-se os resultados apresentados na Tabela 4.8 com base na temperatura
que foi realizado o ensaio, percebe-se que AHpp é maior para 77 K, enquanto H p é menor
para esta mesma temperatura, para todas as amostras. Este resultado pode estar associado
a uma possivel proximidade da temperatura de ordenamento magnético para as medidas
realizadas a 300 K, fazendo com que em 77 K o sistema possua maior ordenamento e,
portanto, melhor resposta magnética, como também sugerido pela reducao dos valores
de Mg para 300 K em relacdo a 2 K, conforme discussao presente na Secao 4.2.2. Esse
resultado tende a deslocar o valor do campo de ressonancia para menores valores e tornar
a magnetizagao mais suscetivel ao alinhamento do campo magnético externo, aumentando

também o amortecimento, e logo, a largura de linha do espectro (59).

O tempo de relaxacao spin-spin, T5, esta indiretamente ligado a dissipacao de

energia do sistema pelo mecanismo de relaxagao (24, 101). Logo, nota-se pelos valores da
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Tabela 4.8, que todas as amostras dopadas com Ce apresentam menor tempo de relaxacao
em relacao a amostra sem Ce, a excecao da medida feita para MZC30 a 300 K. Esse
resultado sugere que a dissipacao de energia é suprimida para essas amostras, uma vez que
o spin tende a relaxar mais rapidamente, dissipando menos ao sistema ao se considerar
a interacao de um spin para com outro. Para aplica¢oes de hipertermia magnética, esse
efeito pode ser desejado, ao permitir uma taxa de aquecimento mais moderada na presenca

de um campo magnético oscilante.

As medidas de RFM também permitem analisar uma propriedade bastante relevante
para a aplicagao de hipertermia magnética, a anisotropia magnetocristalina das ferritas
cubicas, que atua como barreira energética para o salto do spin, liberando calor por efeitos
de relaxagao (26). Desse modo, de acordo com os valores encontrados para a distancia
pico a pico, calcula-se conforme a Equacao 3.31, o campo de anisotropia experimental
H 4. Sabendo-se que a temperatura tem um efeito relevante na resposta magnética das
amostras deste estudo, calcula-se o valor do campo de anisotropia ideal, H 4, ., de acordo
com procedimento descrito na Secao 3.3.6 e conforme a Equagdo 3.32. Por fim, tomando-se

o valor maximo de campo H,___ e os valores de Ms de 300 K e 2 K, para as medidas de

max

300 K e 77 K, respectivamente, encontra-se a constante de primeira ordem da anisotropia

magnetocristalina K;. Esses valores sao apresentados na Tabela 4.9.

Tabela 4.9 — Campo de anisotropia, campo de anisotropia real, razao entre o campo de
anisotropia e o campo de anisotropia real e constante magnetocristalina.

Amostra T (K) Ha (mT) Ha/Hamse Hamse (mT) K; (kJ/m?)

MZCO 300 38,80 0,613 63,31 81,53
7 86,56 0,919 94,23 235,43
MZC15 300 46,94 0,607 77,36 91,27
7 124,50 0,924 134,77 345,56
MZC30 300 36,99 0,574 64,41 78,24
7 139,72 0,910 153,51 388,18
MZC50 300 47,62 0,567 83,97 95,28
7 111,69 0,910 122,75 298,72
MZC100 300 50,40 0,574 87,80 95,87
77 134,84 0,913 147,68 327,11

Conforme pode ser visto na Tabela 4.9, os valores de campo de anisotropia real,
H 4

tanto para 300 K quanto para 77 K, o que estd em acordo com o comportamento discutido

.., das amostras com Ce sao maiores do que aqueles encontrados para a amostra MZC0,
da largura de linha espectral, AHpp e sugere que as interagoes de dipolo sao favorecidas
para essas amostras. Os valores das razoes Ha/Hama, para as amostras com Ce sdo menores

tanto para as medidas a 300 K, quanto para 77 K. O que denota uma maior influéncia
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da temperatura na resposta magnética dos compostos com teor de Ce, possivelmente por
reduzir a temperatura de ordenamento magnético, como também sugerido nos resultados
de MAV. Ainda conforme a Tabela 4.9, nota-se que os valores de K sao superiores para
as amostras com Ce em relagdo a MZCO0, apenas a amostra MZC30 a 300 K apresenta um
valor ligeiramente menor. Entende-se que a anisotropia magnética atua como a barreira
energética que precisa ser superada pelo momento magnético para que o processo de
relaxacao possa acontecer (26). Logo, esse resultado sugere que as amostras com Ce irdo
dissipar uma maior energia quando isso ocorrer, entretanto, para um mesmo intervalo de
tempo, isso se sucedera mais lentamente. Portanto, a taxa de dissipacao de energia das
amostras com Ce deve ser inferior aquela da amostra sem Ce, o que pode ser positivo
no aspecto de moderar o aquecimento de um ensaio de hipertermia magnética. Por fim,
os valores de K, estdo em boa concordancia com os valores obtidos em outros estudos

para ferritas ctibicas e mostram que as amostras sao adequadas a hipertermia magnética
(79, 102, 103, 104).

4.3 Curvas de ZFC-FC

O estudo da magnetizacao em funcao da temperatura permite acessar importantes
propriedades dos materiais magnéticos, como a temperatura de bloqueio, Tz, de especial
interesse & esse estudo. Assim sendo, as curvas de resfriamento com e sem campo magnético

aplicado sao apresentados na Figura 4.7.

Conforme pode ser visto, as amostras apresentam valores baixos de magnetizacao em
50 K e, para todas as amostras com Ce, percebe-se uma reducao maior da magnetizagao em
valores préximos de 300 K. Os valores para a amostra MZCO0 sao proximos aos encontrados
para uma ferrita Mn-Zn de estequiometria, rota de sintese e tamanho médio de particula
similares, presente no estudo dos autores Mallesh et. al., 2020 (105). Esses resultados
sugerem que as amostras estao proximas da temperatura de ordenamento magnético, em
que se espera uma reducao significativa da magnetizagao pela transicao ferrimagnético-
paramagnético. Além disso, é perceptivel que as curvas se separam em determinada
temperatura, um efeito que pode estar associado ao superparamagnetismo, em que cada

particula se comporta como um tnico dominio magnético (106, 107, 108, 109).

Para se acessar a temperatura de bloqueio, é proposto um método experimental
que envolve ajustar uma lognormal a primeira derivada da diferenca das curvas ZFC
e FC em funcado da temperatura pela temperatura do ensaio (d(ZFC — FC)/dT x T),
como mostrado na Figura C.1, apresentadas no Apéndice C. O valor de cada temperatura
de bloqueio esta apresentado na Tabela 4.10 e corresponde ao valor maximo da curva

lognormal ajustada aos dados experimentais (110).

Nota-se, pelos valores da Tabela 4.10, que a adicao de atomos de Ce na estrutura
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Figura 4.7 — Curvas ZFC-FC das amostras (a) MZCO0, (b) MZC15, (¢) MZC30, (d) MZC50
e (e) MZC100.

dimunui gradualmente a temperatura de bloqueio das amostras, de cerca de 88 K para
MZCO a aproximadamente 75 K para MZC100. Embora as distribui¢oes de tamanho de
particula, obtidas por MET, tenham valores similares de tamanho médio e dispersao,
os tamanhos de cristalito, obtidos por DRX, seguem a mesma tendéncia de uma ligeira

redugao sistematica com o percentual de cério. Sugere-se, portanto, que a inser¢ao de cério
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Tabela 4.10 — Temperatura de bloqueio pelas curvas de ZFC-FC para todas as amostras.

Amostra Tg

MZCO 88,14
MZC15 81,86
MZC30 80,06
MZC50 78,52

MZC100 75,46

reduz o tamanho de cristalito, conduzindo a uma reducao da temperatura de bloqueio.
Um resultado de conclusoes similares é reportado no estudo de Ghosh e Mukherjee, 2020,

para a adigdo de cério em uma ferrita de Co-Zn (111).

Tendo em vista o tempo de medicao, 7,,, associado as medidas ZFC-FC, de mesma
ordem da técnica de MAV (1 s), os valores encontrados para Tp sdo relativamente
baixos e inferiores a temperatura de 300 K, o que sugere que as particulas possuem
remanéncia desprezivel em temperatura ambiente. O que concorda com os resultados
de MAV, apresentadas na Secao 4.2.2, em que as curvas de magnetizagdo obtidas a
300 K nao apresentam histerese. Ainda em relagao ao 7,,, percebe-se neste estudo que
diferentes técnicas de caracterizacao verificam o superparamagnetismo das particulas
em temperatura ambiente. Considerando que, em 300 K, as amostras possuem energia
de anisotropia significativa, valores de magnetizacao de saturacdo moderados e suas
particulas sao superparamagnéticas, entende-se que as amostras sao adequadas a aplicagao
de hipertermia magnética. Uma vez que os efeitos de aquecimento por relaxacao do spin
podem ser alcancados para menores valores de amplitude de campo magnético oscilante e

a auséncia de remanéncia torna mais segura a aplicacao.

4.4 Estudo de Hipertermia magnética

Nesta secao sao apresentados os resultados dos ensaios de hipertermia magnética,
realizados com intuito de promover uma aplicacao da otimizacao proposta pelo estudo
estrutural e magnético, apresentados anteriormente. Foram tomadas 3 concentragdes para
se avaliar o efeito da introducao de cério na presenca de um campo magnético oscilante,
a saber: 100, 60 e 40 mg/mL. Tomando o limite biolégico da aplicagdo de um CMO em
tecidos vivos, proposto por La Parte et al., 2022 (112) e de valor H x f = 9,59 x 10° A/m.s,
foi avaliado o comportamento das amostras em diferentes configuracdes de amplitude
de campo e frequéncia. O estudo é dividido em duas subsecoes, uma que contempla as
andlises das curvas de aquecimento por autoindugao (CAA) e outra que analisa os valores
de SAR calculados por dois métodos de ajuste experimental, ajuste linear e pela Equacgao

de Box-Lucas.
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4.4.1 Curvas de aquecimento por autoinducao

Quando um campo magnético oscilante é aplicado em uma NPM, um aumento de
temperatura é gerado na solucao em que as NPMs estao dispersas. Como discutido na
Secao 2.1.3, o spin tende a relaxar para suas duas posigoes, spin up e spin down, de minimo
de energia que estao orientadas na direcao de facil magnetizacao, definida pela anisotropia
magnetocristalina. Desse modo, ao superar a barreira de energia imposta pela energia de
anisotropia, o material tende a liberar energia na forma de calor, sendo dissipada pelo meio
aquoso nesse estudo. Na Figura 4.8 sdo mostradas as CAAs das amostras em diferentes

concentragoes e para diferentes configuragoes de amplitude de campo e frequéncia.

. — S e —
48]/100 mg/ml ] 601 1 909 100 mg/ml
46 i I 1
~ 441 1~ ~
o o O 45 8
2 404 3 2 45 1 2
@ Hxf=53x10°Aims|| ® _ &
o 38 ] o ’ ; K o 40 4 E
£ £ 404 {g o
£ 1] .15 § 4l [Hx f=10,4x 10° Aim.s] |
[ V(o [ & [
34 @O | i “‘ & i S
35 7 304 & ]
32 . & 4430 mT ' 59,07 mT
% 23,55 kA/m 309 (& 35,33 kA/m| 25 47,11 kA/m| |
] ] & 222 kHz 220 kHz
L . R B4 04+
0 5 10 15 20 25 30 0 5 10 15 20 25 30 0 5 10 15 20 25 30
Tempo (min) Tempo (min) Tempo (min)
e
T T T T T T T 65 T T T T T T T
851160 mg/ml ]
60 = 4
55 15 o MZCo
& Hxf=83x10°Aims|{ & o Mzc15
g 501 1¢e o MzC30
‘g 45 H («g««&&«&«««k“f}‘“‘«m@«&«w«@’. e § © MZC50
g ﬁ% S g P O MZC100
€ 404 e {1 €
[0} (] A
35 ] .
2] & 40 mT ] 8 40 mT ]
5 31,83 KA/m 25 ] 31,83 kA/m| |
25 ] 261kHz | ] N 261 kHz
T T T T T T T 20— T T T T T T
0 5 10 15 20 25 30 0 5 10 15 20 25 30
Tempo (min) Tempo (min)

Figura 4.8 — Curvas de aquecimento por autoindugao para ¢ = 100 mg/mL e configuragao
de CMO (a) H = 23,55 kA/m e f = 225 kHz (b) H = 35,33 kA/m e f = 222
kHz (¢) H = 47,11 kA/m e f = 220 kHz; e para a configuracao de CMO H
= 31,83 kA/m e f = 261 kHz as curvas relativas a (d) ¢ = 60 mg/mL e (e) ¢
= 40 mg/mL. Os produto H x f sdo apresentados em cada figura.

Para a concentracao de 100 mg/mL e CMO de H = 23,55 kA/m e f = 225 kHz
(Figura 4.8 (a)) percebe-se que as amostras dopadas com Ce nao apresentam aquecimento
significativo, nao atingindo a faixa de hipertermia ideal, de 41 a 46 °C, destacadas pelo

retangulo verde nas figuras, diferentemente da amostra MZCO0. Para as outras duas
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configuragoes apresentadas para essa concentragao, mostradas nas Figuras 4.8 (b) e (c),
percebe-se que as amostras dopadas com Ce aquecem mais lentamente em relagao a
amostra sem Ce, além de a temperatura saturar sistematicamente em valores menores
do que os valores apresentados para a amostra MZCO0. Para essa concentracao de 100
mg/mL, o ensaio que retornou o melhor resultado é aquele apresentado na Figura 4.8
(b), em que o produto H x f estd dentro da faixa segura de aplicagdo, abaixo do limite
biologico proposto, e a saturacao da temperatura de tratamento ocorre dentro do ideal

para a terapia de células cancerosas, entre 41 e 46 °C.

Para as concentragoes de 60 e 40 mg/mL, apresentadas nas Figuras 4.8 (d) e (e),
percebe-se um comportamento da curva de aquecimento similar ao encontrado para a
concentragao de 100 mg/ml. Nessas curvas, percebe-se que a introducao de Ce reduz a
taxa de aquecimento e a temperatura de saturacdo das amostras, em uma configuragao
de CMO igualmente segura de H = 31,83 kA/m e f = 261 kHz e produto H x f = 8,3
x 10 A/ms. Apenas para a concentracao de 40 mg/mL percebe-se uma maior diferenca
entre as temperaturas de saturacao e a concentragao de Ce, para todas os outros conjuntos
de dados apresentadas as amostras dopadas com Ce possuem temperaturas de saturacao
préximas. Esse resultado para a concentragdo de 40 mg/mL pode estar associado a uma
maior dispersao das particulas, fazendo da resposta global do sistema ao CMO mais
dependente da resposta magnética de cada particula e menos das interagoes entre elas, em

relagdo as outras concentragoes estudadas.

Estes resultados mostram que a introduc¢do de cério nas particulas da ferrita
Mng g7Zmn 2FeaO4 para determinadas configuragoes de CMO tem o efeito desejado de manter
a temperatura na faixa de tratamento ideal para terapia do cancer, 41 a 46 °C, tornando
assim as amostras dopadas com Ce promissoras para hipertermia autorregulada. No estudo
proposto, a taxa de dissipacao de energia depende basicamente de dois mecanismos de
relaxamento de spin, o mecanismo Browniano e o mecanismo de Néel, como mostrado na
Segao 2.1.3, que estao associados a energia de anisotropia (26, 113). Logo, em concordancia
com os resultados obtidos de ressonancia ferromagnética, na Secao 4.2.3, correlacionam-se
os maiores valores da constante de anisotropia magnetocristalina, Kj, e os tempos de
relaxacao spin-spin, Ty, mais rapidos, das amostras com Ce, a supressao da liberacao de
energia e, consequentemente, a menor taxa de aquecimento vista nas curvas de aquecimento
por autoinduc¢ao. Em resumo, a magnetizacdo das amostras com Ce tem de superar uma
maior barreira energética advinda da maior energia de anisotropia, o que embora dissipe
mais energia, a dissipa mais lentamente. A saturac¢ao da temperatura nas curvas pode
ser correlacionada com a resposta magnética moderada que as amostras de Ce possuem
em relacao a amostra sem Ce, revelada pelos menores valores de Ms. Conforme discutido
nos estudos estrutural e magnético, as interagoes de supertroca sao enfraquecidas para
essas amostras, enquanto as interagoes dipolares sdo favorecidas, o que atenua todo o

desempenho magnético do sistema.
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O fato de a temperatura saturar em diferentes valores, conforme se varia a ampli-
tude do CMO, indica que as amostras estao em estado ferrimagnético e a poténcia da
energia dissipada é diretamente proporcional ao valor de campo aplicado, uma vez que o
material esta responsivo ao campo. Desse modo, atinge-se a condi¢ao de uma hipertermia
autorregulada para determinadas amplitudes de CMO, dentro do limite biolégico proposto,
pela otimizagao da resposta magnética das amostras, por meio de sua moderacao em

relacdo a resposta da amostra MZCO.

4.4.2 Estudo da taxa de dissipacao de energia - SAR

Um dos parametros importantes usados para quantificar a dissipagao de poténcia é
a taxa de absorcao especifica (SAR), que mede a taxa de dissipagao de energia por unidade
de massa. O valor de SAR depende de varios fatores, mas em um ensaio de hipertermia,
a amplitude ou frequéncia do CMO aplicado e a concentracao de particulas no meio
sdo os parametros que devem ser otimizados. O valor de SAR tende a aumentar com a
amplitude e frequéncia do CMO aplicado e a diminuir conforme a concentragdo aumenta.
Para concentracoes mais elevadas, a interacao magnética dipolar entre as particulas é
favorecida, o que torna o mecanismo de relaxacao do momento magnético menos relevante,
fazendo com que a capacidade de aquecimento autoinduzido das particulas diminua. Além
disso, é possivel que aglomerados se formem no meio, reduzindo a eficacia da dispersao
de energia pelos efeitos de relaxagao e introduzindo outros mecanismos de dissipacao
de energia, como perdas por histerese. Assim, a suscetibilidade magnética do material é
reduzida e também os valores de SAR (23, 114, 115).

Os valores de SAR deste estudo foram obtidos por meio de ajustes aplicados aos
pontos iniciais das curvas de aquecimento por autoinducao das amostras. O ajuste linear
aplicado considerou a regiao da curva que apresentava comportamento linear, que para
as curvas de ¢ = 100 mg/mL foi de 150 s, enquanto para as curvas de ¢ = 60 mg/mL
e ¢ = 40 mg/mL foi de 20 s. O ajuste por meio da Equagdo de Box-Lucas contemplou
uma regiao maior, descrevendo a variacao de temperatura do crescimento inicial ao regime
de saturagao/equilibrio, que para as curvas de ¢ = 100 mg/mL foi de 600 s e para as
curvas de ¢ = 60 mg/mL e ¢ = 40 mg/mL foi de 180 s. Na Figura D.1, apresentadas no
Apéndice D, sao mostrados os conjuntos de pontos utilizados para ajustar os métodos
linear, representados por uma reta de linha cheia, e de Box-Lucas, representados por
uma curva pontilhada, para todas as amostras e configuracoes de CMO apresentadas
anteriormente na Figura 4.8. Em posse dos pardmetros de inclinaggo AT/At (slope),
advindo do ajuste linear, e dos parametros A e B, coletados das curvas exponenciais de
Box-Lucas e relativos a Equacao 3.34, os valores de SAR foram calculados pelas Equagoes

2.12 e 3.35, conforme descrito na Secao 3.5, e sdo apresentados na Tabela 4.11.

Pode-se verificar por meio dos valores da Tabela 4.11 alguns comportamentos
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Tabela 4.11 — Valores de SAR calculados pelos métodos de ajuste linear e de Box-Lucas
para todas as amostras e configuragoes de CMO aplicadas neste estudo.

Amostra  Ajuste SAR (W/g)
100 mg/mL 60 mg/mL 40 mg/mL

29,563 mT 44,30 mT 59,07 mT 40 mT x 40 mT x
x 225 kHz x 222 kHz x220 kHz 261 kHz 261 kHz

MZCO Linear 1,28 2,42 4,78 28,81 61,59
Box-Lucas 1,63 3,54 6,31 24,24 80,08
Li 4 1 2,11 15,1 40,1
MZC15 inear 0,46 ,08 , 5,15 0,16
Box-Lucas 0,56 1,90 3,02 12,81 42,42
MZC30 Linear 0,26 1,61 2,19 13,20 17,88
Box-Lucas 0,35 2,10 2,86 14,16 16,40
MZC50 Linear 0,51 1,17 2,22 12,56 19,16
Box-Lucas 0,63 1,43 2,79 11,65 18,97
MZC100 Linear 0,28 1,39 1,52 12,50 10,96
Box-Lucas 0,24 1,52 1,98 12,68 12,51

esperados dos valores de SAR. Primeiramente, o valor de SAR aumenta conforme se
aumenta o valor da amplitude do campo magnético, como pode ser verificado para os
valores encontrados para as curvas relativas a concentragao de 100 mg/mL em que as
frequéncias sao similares, na ordem de 220 kHz. Segundo, percebe-se também que o
valor de SAR aumenta sistematicamente conforme a concentragao utilizada no ensaio
decresce, sendo o maior valor de SAR de toda a distribuicao para a amostra MZCO0 a 40
mg/mL, de valor igual a 80,08 W/g para o SAR calculado pelo método experimental de
ajuste Box-Lucas. Para a maioria dos valores calculados, pode-se verificar que os valores
calculados pelo método de Box-Lucas sao maiores do que aqueles calculados pelo ajuste
linear. Para a discussao posterior do efeito da introduc¢ao de cério, serdo analisados os

valores relativos ao ajuste da curva de Box-Lucas.

Acerca do efeito que a dopagem de Ce promove nos valores de SAR, verifica-se
que todas as amostras que contém teor de cério apresentam valores menores de SAR,
em ambos os ajustes, em relagdo a amostra MZCO0. Esse resultado estd de acordo com
a reducao da taxa de aquecimento das curvas de aquecimento por autoinducgao para as
amostras MZC15, MZC30, MZC50 e MZC100 exibida na Figura 4.8. A comparacao dos
valores de SAR com outros sistemas deve atentar para a influéncia das varidveis que
atuam no ensaio, porém considerando sistemas nanométricos de tamanhos préximos, com
valores de Ms similares e para configuragoes de CMO similares, verifica-se que os valores
encontrados neste estudo sao relativamente menores, mas dentro da faixa encontrada para

ferritas de manganés (113, 45). Os melhores resultados sdo aqueles encontrados para a
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concentragao de 40 mg/mL, em que as amostras MZC15, MZC30 e MZC50 saturam sua
temperatura dentro da faixa de hipertermia, com um valor relativamente significativo
de SAR. Percebe-se, para essas medidas, que a amostra MZC100 nao atinge a faixa de
hipertermia, e possui também o menor valor de SAR calculado, o que pode estar associado
ao fato de que esta amostra é a de desempenho magnético mais moderado, sugerindo
que a insercao de 10% de Ce compromete a perfomance do composto para o ensaio de

hipertermia magnética.

Por fim, com base nos resultados das curvas de aquecimento por autoinducao e nos
valores das taxas de dissipagao de energia (SAR), mostra-se que a dopagem de Ce em uma
ferrita Mng gZmng 2Fe;O4, torna esse composto promissor para aplicacoes de hipertermia

autorregulada de valores de CMO adequados ao limite biolégico proposto.
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5 CONCLUSOES

Neste trabalho, foram sintetizadas nanoparticulas de ferritas de manganés-zinco
com e sem introducao de Ce com a férmula geral Mng gZng oFes_Ce, O4, em que x = 0,0;
0,015; 0,030; 0,050 e 0,100. As caracterizacoes estruturais confirmam que as amostras tém
apenas a fase de ferrita ctibica e o tamanho de cristalito é estimado em cerca de 5 nm, valor
préximo ao encontrado nas micrografias de MET, segundo as quais o tamanho médio de
todas as amostras esta em torno de 6 nm e possuem uma baixa dispersao. De acordo com
a distribuicao cationica sugerida pelo método de Bertaut, os cations de cério entram nos
sitios octaédricos, conduzindo a uma migracao dos cations de manganés para os tetraedros
e dos cations de ferro para os octaedros, enquanto os cations de zinco permanece nas
coordenadas dos sitios A. Essa distribuicao catidnica também é verificada pelos resultados
de espectroscopia Raman, que mostram a presenca de 3 ions no tetraedro formando o sinal
da banda associada ao modo Alg, com deslocamentos Raman caracteristicos das ligagoes
Mn-0O, Zn-0O e Fe-O. Os resultados de DRX sugerem que a introducao de cério distorce
sistematicamente a rede e essa migracao cationica promovida pela introducao de cério na

estrutura enfraquece a interacao de supertroca entre as subredes A e B.

O estudo magnético mostra que, para diferentes técnicas de caracterizacao, de
janela de tempo de medicao distintas, a maioria das particulas exibe comportamento
superparamagnético a temperatura ambiente, o que torna as amostras analisadas mais
seguras para aplicagoes em hipertermia magnética pela auséncia de magnetizacao remanente
e permite o uso de menores valores de amplitude para um CMO. Os resultados da
espectroscopia Mossbauer a 5 K foram usados para determinar a distribuicdo de ions
de ferro entre os sitios A e B e mostram que a introdugao de cério reduz o valor de
campo hiperfino Bhf, indicando um enfraquecimento da interagdo de supertroca entre as
subredes A e B, como relatado nos resultados de DRX. Os resultados de MAV mostram
que a introducao de cério diminui a magnetizacao de saturacao sistematicamente; isso é
consistente com a redistribui¢do de fons de ferro e manganés com a introducao de cério e
sugere que a performance magnética das amostras dopadas com cério na presenca de um
CMO ¢ enfraquecida. Isso é vantajoso ao possivelmente reduzir a temperatura de saturacao
das amostras em um ensaio de hipertermia magnética. Os resultados de ZFC-FC revelam
que a introducao de Ce na estrutura das ferritas diminui gradualmente a temperatura de
bloqueio das amostras, em concordancia com a ligeira redugao do tamanho de cristalito

promovido pela dopagem de Ce, revelada pelos resultados de DRX.

Pelos resultados de RFM foi possivel investigar o efeito da introdugao de cério
no campo de anisotropia magnética e na constante de anisotropia magnetocristalina

Kj. Os resultados a 77 K mostram que a introduc¢ao de cério na estrutura aumenta o
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campo de anisotropia e diminui o tempo de relaxacao spin-spin, por efeitos associados
ao fortalecimento das interacoes dipolares em detrimento das interagoes de supertroca,
dominantes em ferritas cibicas. Estes resultados sugerem que as amostras com Ce dissipam
energia mais lentamente, o que também é um efeito desejavel também para tratamentos
de hipertermia, permitindo a otimizagao do tempo que o material permanece na faixa de

temperatura adequada para a terapia.

As medigoes de hipertermia magnética mostram que as amostras com Ce apresentam
uma taxa de aquecimento mais lenta, reveladas pelos menores valores de SAR, e uma
temperatura de saturagdo menor, para todas as concentracoes e configuragoes de CMO
aplicadas. Essa primeira tendéncia pode estar associada aos maiores valores de constante
de energia de anisotropia, que torna mais lento o processo de superar a barreira energética
do sistema, mitigando a taxa na qual o momento magnético dissipa energia pelo mecanismo
de relaxacao. Enquanto a segunda tendéncia, de saturagao da temperatura em menores
valores, pode ter correspondéncia com a resposta magnética moderada das amostras com
teor de Ce, que é devido ao enfraquecimento das interagoes de supertroca promovida pela
distor¢ao que ocorre durante a introducao desse a&tomos na estrutura. Para as concentragoes
de 100 mg/mL e 60 e 40 mg/mL, com CMOs de H = 35,33 kA/m e f =222 kHz e H
= 31,83 kA/m e f = 261 kHz, ambos com produto H x f abaixo do limite biologico
proposto por LA PARTE et al., (2022) (112); a temperatura de saturagdo permanece
na faixa terapéutica de 41 a 46 °C. Esses resultados sugerem que a introducao de Ce é
uma maneira promissora de otimizar a hipertermia magnética para tratamento de cancer,

tornando-a possivelmente autorregulada para valores de CMO seguros.
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6 SUGESTOES PARA TRABALHOS FUTURQS

Nesta secao sao indicados os passos futuros que esse estudo propoe para fornecer

ainda mais solugoes para a comunidade cientifica, a saber:

o Realizar estudo de citotoxicidade das amostras, afim de verificar qual a concentracao

ideal para estudos clinicos;

» Revestir as amostras com revestimento biocompativel e que funcionalize a superficie
das amostras, objetivando formar um material mais seguro para hipertermia e que

possa também ser combinado com a terapia por entrega de farmacos;

o Verificar se outros ions de terra-rara geram o efeito desejavel de controlar a taxa
de aquecimento, esse estudo propoe um modelo de se avaliar a perfomance da

hipertermia magnética que pode ser replicado para outras substituicoes cationicas;

« Iniciar os estudo de aplicagao clinicas das ferritas, promovendo um ensaio que permita

avaliar a perfomance da hipertermia magnética em eliminar células cancerosas.
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APENDICE A - MICROGRAFIAS DE MET DAS AMOSTRAS

5 1/nm

& 8 10
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Figura A.1 — Micrografia de MET, com a distribuicao de tamanhos como inserc¢ao, padrao
de difracao e micrografia de alta-resolucao da amostra MZCO.

5 1/nm

Figura A.2 — Micrografia de MET, com a distribui¢ao de tamanhos como inser¢ao, padrao
de difracao e micrografia de alta-resolugao da amostra MZC15.



APENDICE A. Micrografias de MET das amostras 88

Figura A.3 — Micrografia de MET, com a distribui¢ao de tamanhos como inser¢ao, padrao
de difracao e micrografia de alta-resolucao da amostra MZC30.

5 1/nm

Figura A.4 — Micrografia de MET, com a distribuicao de tamanhos como inser¢ao, padrao
de difracao e micrografia de alta-resolucao da amostra MZC50.
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Figura A.5 — Micrografia de MET, com a distribuicao de tamanhos como inser¢ao, padrao
de difracao e micrografia de alta-resolucao da amostra MZC100.



APENDICE B - CURVAS DE ABSORCAO
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Figura B.1 — Curvas de absorgao com seu respectivo ajuste lorentziano das amostras: (a)
MZCO, (¢) MZC15, (e) MZC30, (g) MZC50 e (i) MZC100 a 300 K:; (b)
MZCO0, (d) MZC15, (f) MZC30, (h) MZC50 e (j) MZC100 a 77 K.
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APENDICE C - CURVAS d(ZFC — FC)/dT X T AJUSTADAS
POR CURVAS LOGNORMAL
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Figura C.1 — Curvas d(ZFC — FC)/dT x T ajustadas por curvas lognormal das amostras:
(a) MZCO0, (b) MZC15, (¢) MZC30, (d) MZC50 e (e) MZC100.
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APENDICE D - DADOS E AJUSTES PARA O CALCULO DE

SAR
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Figura D.1 — Conjunto de pontos das curvas de aquecimento por autoinducao, represen-
tadas por circulos, que foram ajustados pelo método linear, representados
por linhas cheias, e pelo método de Box-Lucas, representados por uma curva

pontilhada.
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