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RESUMO

O emprego de solventes € crucial para a etapa de preparo de amostras, e sendo assim, ha
uma preocupacdo no desenvolvimento de alternativas que sejam consideradas
ambientalmente amigaveis. Os solventes eutéticos profundos a base de aminoacidos
(AADES) sao produtos da interagdo de pelo menos um aminoacido com outro composto
natural, por meio de ligagdes de hidrogénio, representando uma das tecnologias verdes
mais promissoras devido a vantagens como biodegradabilidade e baixa toxicidade. Neste
trabalho foram produzidos 30 diferentes misturas, sendo selecionados trés AADES
empregando o aminoacido B-alanina em combinag@o com acido malico (AADES 1: Ala-
AM), acido citrico (AADES 2: Ala-AC) e xilitol (AADES 3: Ala-Xil), com adicao de
agua, baseando-se em um planejamento de misturas restrito para otimizagdo das
proporg¢des ideais dos componentes, onde menores valores de densidade e viscosidade
foram atribuidos como respostas. O AADES 2 apresentou maiores valores de densidade
e viscosidade devido a maior presenca de grupos carboxilas na estrutura do acido citrico,
permitindo a formacdo de maior interacdo de hidrogénio, confirmado pelo maior indice
de consisténcia, conforme resultados obtidos por analises reologicas. Analises
solvatocrdmicas mostraram que estes sdo solventes com elevada polaridade, adequados
para extracdo de metais e semimetais. Analises FTIR revelaram a ocorréncia de interagdes
de hidrogénio entre os componentes precursores. Analises TG e DSC revelaram as faixas
de temperaturas de trabalho ideais para aplica¢do dos solventes, sendo -13 °C a 130 °C
para AADES 1, -22 °C a 150 °C para AADES 2 e -21 °C a 150 °C para AADES 3. Estes
solventes foram aplicados em métodos verdes de preparo de amostras, sendo estes a
extragdo assistida por radiacdo micro-ondas (MAE) e a dispersdo da matriz em fase s6lida
assistida por ultrassom (UAE-MSPD), para extracdo de As em tecido vegetal e
determinagdo por ICP-MS, onde AADES 2 ¢ AADES 3 foram solventes promissores para
esta finalidade. Os métodos propostos apresentaram-se de acordo com os principios da
quimica analitica verde devido a substituicdo de solventes potencialmente toxicos,
reducao do consumo de energia, minimizagao da geragao ¢ toxicidade de residuos, além

do aumento da frequéncia analitica.

Palavras-chave: Quimica analitica verde. Propriedades fisico-quimicas. Preparo de

amostras. UAE-MSPD. MAE. ICP-MS.



ABSTRACT

The use of solvents is crucial for the sample preparation step, and therefore, there is a
concern in the development of alternatives that are considered environmentally friendly.
Amino acids-based deep eutectic solvents (AADES) are products of the interaction of at
least one amino acid with another natural compound, through hydrogen bonds,
representing one of the most promising green technologies due to advantages such as
biodegradability and low toxicity. In this work, 30 different mixtures were produced,
being selected three AADES using the amino acid B-alanine in combination with malic
acid (AADES 1: Ala-MA), citric acid (AADES 2: Ala-CA) and xylitol (AADES 3: Ala-
Xyl), with addition of water, based on a restricted mixture design to optimize the ideal
proportions of the components, where lower values of density and viscosity were assigned
as answers. AADES 2 presented higher values of density and viscosity due to the greater
presence of carboxyl groups in the citric acid structure, allowing the formation of greater
hydrogen interaction, confirmed by the higher consistency index, as shown by the results
obtained by rheological analyses. Solvatochromic analyzes showed that these are solvents
with high polarity, suitable for metals and semimetals extraction. FTIR analyzes revealed
the occurrence of hydrogen interactions between the precursor components. TG and DSC
analyzes revealed the ideal temperature ranges for solvent application, being -13 °C to
130 °C for AADES 1, -22 °C to 150 °C for AADES 2 and -21 °C to 150 °C for AADES
3. These solvents were applied in green methods of sample preparation, these being
microwave assisted extraction (MAE) and ultrasound-assisted matrix solid phase
dispersion (UAE-MSPD), for extraction of As in tissue plant and determination by ICP-
MS, where AADES 2 and AADES 3 were promising solvents for this purpose. The
proposed methods were in accordance with the principles of green analytical chemistry
due to the replacement of potentially toxic solvents, reduction of energy consumption,
minimization of waste generation and toxicity, in addition to increasing the analytical

frequency.

Keywords: Green analytical chemistry. Physicochemical properties. Sample preparation.

UAE-MSPD. MAE. ICP-MS.
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1 INTRODUCAO

Apds a descrigdo e apresentacdo da Quimica Verde por Anastas em 1998, a
incorporac¢do de seus principios na Quimica Analitica Verde emergiu como uma das
linhas de pesquisa mais produtivas (GALUSZKA et al., 2013). Atualmente, as principais
tendéncias da quimica analitica verde visam a redug¢do ou eliminagdo de solventes
organicos e outros reagentes toxicos empregados para a analise quimica, assim como
implementa¢do de métodos miniaturizados, a minimizacdo do consumo de energia, a
reducdo de residuos e a reciclagem de solventes (OLIVES et al., 2017).

A maioria dos trabalhos apresentados na literatura recente sdo dedicados a
sintese de novos solventes ecoldgicos ¢ ambientalmente amigaveis, assim como suas
aplicacdes em procedimentos analiticos e em etapas de preparo de amostras (VIAN et al.,
2017). O ideal seria a implementagao de processos que ndo empreguem solventes durante
a sequéncia analitica, no entanto, isso ainda nao € realidade na maioria dos casos pois 0s
solventes apresentam papel crucial no preparo de amostras por meio da solubilizacdo do
analito, na transferéncia de massa e em etapas de separagao e purificacdo dos analitos de
interesse, além de dilui¢des simples (ESPINO et al., 2016; PLOTKA-WASYLKA et al.,
2017). Neste contexto, os liquidos ionicos (ILs, lonic Liquids) e os solventes eutéticos
profundos (DES, Deep Eutectic Solvents) receberam grande atengdo para a substituicdo
de solventes organicos (DAl et al., 2013).

Os ILs formam um grupo de solventes ndo moleculares com ponto de fusdo
abaixo de 100 °C, formados pela combinagdo entre um cation organico € um anion
organico ou inorganico (PACHECO-FERNANDEZ & PINO, 2019). Possuem
propriedades como baixa pressdo de vapor a temperatura ambiente, alta estabilidade
térmica e capacidade de ajuste de suas propriedades fisicas, o que permite o preparo de
ILs destinados para aplicagdes especificas como ILs poliméricos e ILs magnéticos (MILs)
(TRUJILLO-RODRIGUEZ et al., 2019). Estes foram considerados como solventes
verdes ¢ tornaram-se os candidatos mais populares para substituicdo dos solventes
organicos convencionais (PLOTKA-WASYLKA et al., 2017). No entanto, a literatura
atual relata como erroneo considerar alguns destes como solventes verdes pois hé estudos
que confirmam que a sintese de ILs pode ser realizada em varias etapas, empregando

reagentes de elevado custo, além de confirmada toxicidade de alguns de seus produtos de
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degradagdo, com baixa biodegradabilidade ¢ elevado ciclo de vida no meio ambiente
(MARIA, 2017; BUBALO et al, 2014).

Os DES surgiram como uma alternativa as questdes ambientais dos ILs , mas
ao mesmo tempo usufruindo de suas propriedades, tendo sido inicialmente apresentados
como ILs biodegradaveis (GHANEMI et al., 2014). Ao empregar-se produtos naturais
abundantes para a sintese dos DES como aminoacidos, acidos orgénicos, acucares,
derivados de colina e ureia, sao formados os solventes eutéticos profundos naturais
(NADES, Natural Deep Eutectic Solvents) (FERNANDEZ et al., 2018). Mais
recentemente, os NADES baseados em aminoéacidos receberam uma nomenclatura mais
restrita, passando a ser denominados de solventes eutéticos profundos baseados em
aminoacidos (AADES, Amino Acids-based Deep Eutectic Solvents), onde em sua sintese
pelo menos um dos componentes deve ser um aminoacido (RAHMAN et al., 2021). Os
aminoacidos mais utilizados até o0 momento para o preparo dos AADES incluem betaina,
lisina, glicina, glutamina, arginina, cisteina, metionina, triptofano, valina, leucina e
prolina (RAHMAN et al., 2021).

Os AADES, assim como os DES e os NADES, sdo formados pela mistura
entre um componente aceitador de ligagdo de hidrogénio (HBA, Hydrogen Bond Aceptor)
e outro componente doador de ligagdo de hidrogénio (HBD, Hydrogen Bond Donor),
apresentando ponto de fusdo abaixo de cada componente individual, o que lhes atribui o
termo “profundos”, sendo sempre determinados com valores inferiores a 100 °C
(CUNHA & FERNANDES, 2018; VIAN et al., 2017). As vantagens relacionadas aos
AADES (e aos NADES) incluem principalmente baixa pressdo de vapor, estabilidade
térmica, baixa toxicidade, biodegradabilidade, baixo custo, alta solubilidade em agua e
elevado grau de solubilizagdo de diversos compostos, além da facilidade de preparo, sem
a necessidade de emprego de reagentes adicionais ¢ sem a formacdo de subprodutos
(KUDLAK et al., 2015; PACHECO-FERNANDEZ & PINO, 2019).

Os AADES podem ser categorizados como solventes design pois apresentam
como caracteristica a possibilidade de ajuste de suas propriedades fisico-quimicas, como
densidade, viscosidade e polaridade, para uma aplicagdo especifica (FERNANDEZ et al.,
2018). Variagdes nestas propriedades fisico-quimicas, assim como na estabilidade destes
solventes, sdo diretamente relacionadas ao emprego de diferentes compostos HBA e
HBD, assim como a variagao de suas razdes molares, produzindo solventes com distintas
propriedades, resultantes do deslocamento de cargas causados pelas interagdes

intermoleculares entre os compostos precursores (DAl et al., 2013; ESPINO et al., 2016).
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Desde a apresentagdo dos DES ¢ NADES ha alguns anos, estes tém sido
empregados em diversas areas da quimica como, catalise, sintese organica, eletroquimica
e quimica dos materiais (ZHANG et al., 2012). Outra aplicacdo que vém ganhando
destaque ¢ o emprego destes como solventes extratores principalmente de biocompostos
de fontes naturais, enquanto a extragdo de compostos inorganicos ainda ¢ pouco explorada
(MUKHOPADHYAY et al., 2016; SHISHOV et al., 2020).

Os estudos relativos as aplicagoes dos AADES ainda sao escassos, mas foram
considerados como promissores em dareas de aplicagdo cosmética, alimenticia,
farmacéutica, ragdo animal e produgdo de polimeros (RAHMAN et al., 2021). Foram
também empregados para solubiliza¢do e transporte de drogas, biossintese, captura de
iodo radioativo, separacdo de Oleo, extragdo de compostos bioativos para uso em
alimentos e produto fitoterapicos, hidrélise enzimatica de biomassa e sintese de
compostos bioativos (RAHMAN et al., 2021).

Estudos que abordem a aplicacdo de AADES em procedimentos de extragao
para analise inorgénica ainda ndo foram relatados. No entanto, esta apresenta-se como
uma potencial e promissora aplicagdo dos AADES, tendo como principal desafio sua
elevada viscosidade, resultante de uma extensa rede de ligacdes de hidrogénio entre os
compostos precursores, que restringe a mobilidade das moléculas livres que formam os
solventes (FERNANDEZ et al., 2018).

Solventes com menor viscosidade representam maior eficiéncia no processo
de transferéncia de massas e além disso, considerando-se analises por técnicas de plasma,
como ICP-MS (Inductively Coupled Plasma Mass Spectrometry) e ICP OES (Inductively
Coupled Plasma Optical Emission Spectrometry), solventes menos viscosos influenciam
positivamente no transporte da amostra até o plasma (THOMAS, 2013). Desta forma,
quando solventes com baixas viscosidades sdo necessarios, algumas estratégias podem
ser adotadas. Dentre estas, o aumento da temperatura reduz a viscosidade, devido a maior
energia cinética das moléculas e consequentemente, a vibragao destas, elevando o volume
molar da solugdo e aumentando a fluidez do solvente (ZHANG et al., 2012). Além disso,
a adicdo de agua durante o preparo do solvente e a modificagdo de seus constituintes,
principalmente a variacdo de HBDs, sdo utilizadas a fim de obteng@o de solventes com
menor viscosidade (ZAINAL-ABIDIN et al., 2017). Neste sentido, a aplicagdo de um
planejamento de misturas pode ser um método util para determinagdo da composicao

ideal dos AADES, visando a obtencdo de solventes menos densos € viscosos.
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O planejamento de misturas considera trés componentes que constituem o
produto, onde as propriedades fisicas da mistura sdo atribuidas como respostas e
dependem apenas das propor¢des dos componentes presentes (LEARDI, 2009). A
representacdo grafica deste delineamento experimental ¢ dada por um tridngulo
equilatero, onde os vértices correspondem aos componentes puros (precursores dos
AADES) e os pontos centrais representam as misturas ternarias (LEARDI, 2009). Desta
forma, € possivel a avaliacao do efeito da propor¢ao de cada componente utilizado para
o preparo dos AADES, por meio de um nimero minimo de experimentos (LEARDI,
2009).

A implementacdo de métodos de preparo de amostras para extragdo e
isolamento de analitos de interesse, garantindo baixo consumo de solvente, maiores
recuperagoes € menores limites de detecgdo, ¢ considerada outra importante preocupagao
associada a quimica analitica verde (CHEN et al.,, 2008). Neste contexto, a
implementagdo de técnicas de extra¢do solido-liquido com utilizagdo de solventes verdes,
como a extracdo assistida por radiagdo micro-ondas (MAE, Microwave Assisted
Extraction) e a extragdo assistida por radiacdo ultrassom (UAE, Ultrasound Assisted
Extraction), foram apresentadas na literatura e reveladas como promissoras, associadas
principalmente a elevadas efici€ncias e reducdo do tempo de extragdo (RUTKOWSKA;
NAMIESNIK & KONIECZKA, 2017).

Alguns parametros influenciam o desempenho destas técnicas de preparo de
amostras, na qual incluem: o tipo e volume de solvente e o tempo e a temperatura de
exposicdo (MADEJ, 2009; LLOMPART; CELEIRO & DAGNAC, 2019). Neste sentido,
o uso de desenhos experimentais permite reduzir o nimero de experimentos necessarios
para avaliacdo da influéncia destas varidveis e determinar as condi¢des ideais para
extragdo do analito de interesse (LLOMPART; CELEIRO & DAGNAC, 2019). A
metodologia de superficie de respostas ¢ normalmente empregada para desenvolver,
refinar ¢ otimizar o processo de delineamento experimental (LLOMPART et al., 1997).

Neste presente estudo, buscamos a aplicagdo e a otimizagdo de metodologias
MAE e UAE associada com a chamada dispersao da matriz em fase solida (MSPD, Matrix
Solid Phase Dispersion) para determinagdo elementar utilizando os precursores solidos
dos AADES como materiais dispersantes. A MSPD ¢ baseada na capacidade de promover
a ruptura mecanica da estrutura da matriz incorporando um suporte solido abrasivo, sendo
uma técnica simples, empregando minimas quantidades de amostra, rapida, de baixo

custo ¢ realizada a pressdo ¢ temperatura ambientes (CAPRIOTTI et al., 2010).
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Normalmente esta técnica € aplicada para extragdo de compostos organicos em amostras
viscosas, solidas ou semissolidas (WANG et al., 2018), mas ha trabalhos que relataram o
desenvolvimento de metodologias MSPD para extragio de cadmio (MARTINEZ-
FERNANDEZ et al., 2011), arsénio (MOREDA-PINEIRO et al., 2008) e mercurio
(DUARTE et al., 2013).

Metodologias analiticas sdo consideradas amigaveis ao homem e ao meio
ambiente quanto “mais verde” forem em comparagao a outras, considerando fatores como
sintese e emprego de solventes sustentaveis, consumo de energia elétrica, risco
ocupacional, gera¢do de residuos quimicos, custo associado a metodologia analitica e
tempo e condi¢des ambientais necessarias (HACKL & KUNZ, 2018). Estes fatores em
conjunto estdo relacionados e podem ser estudados com base na aplicagao das ferramentas
Eco Escala e Eco Escala Analitica, que visam comparar e atribuir caracteristicas
sustentaveis a metodologias de sintese organica e de preparo de amostras, afim de
concluir o quao verde sao as metodologias avaliadas (AKEN; STREKOWSKI &
PATINY, 2006; GALUSKA, 2012).

Considerando as abordagens analiticas apresentadas, o presente estudo
descreveu a sintese de diferentes AADES empregando misturas a base de 3-alanina, acido
malico, acido citrico e xilitol com base em um planejamento de misturas restrito que
otimizou as proporgdes ideais dos componentes, tendo como respostas valores de
densidade e viscosidade. Os AADES considerados como ideais foram caracterizados por
medidas reolodgicas, avaliagdo de polaridade, espectroscopia de infravermelho (FTIR,
Fourier Transform Infrared Spectroscopy), termogravimetria (TG) e calorimetria
exploratoria diferencial (DSC, Differential Scanning Calorimetry). Estes AADES foram
aplicados em metodologias verdes de preparo de amostras, sendo essas a MAE ¢ a
associacdo entre a dispersdo da matriz em fase so6lida e a extragdo assistida por ultrassom
(UAE-MSPD), para avaliacdo das suas efici€éncias como solventes de extracdo. Por fim,
as ferramentas Eco Escala e Eco Escala Analitica foram utilizadas para avaliar o
procedimento de sintese dos AADES como ambientalmente amigavel, assim como as
metodologias de preparo de amostras, com base em pardmetros econdmicos, ecoldgicos

e de seguranca.
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2 REVISAO BIBLIOGRAFICA

2.1 Quimica analitica verde

Recentemente, diferentes pesquisadores iniciaram uma busca pelo
desenvolvimento de produtos e processos que causem menor risco ao meio ambiente,
demonstrando um grande interesse por novas metodologias e abordagens ambientalmente
amigaveis (LOSTE et al., 2020).

A Quimica Verde foi apresentada em 1998 por Anastas ¢ Warner como
um novo direcionamento que visava a reducdo de impactos ambientais ocasionados pela
atividade quimica, sendo definida pelo conjunto de principios, desenvolvimentos e
implementagdo de produtos quimicos e processos que reduzam ou eliminem o emprego
de substancias perigosas e a geracdo de produtos e subprodutos agressivos ao meio
ambiente ¢ a0 homem (ANASTAS & WARNER, 1998; LOSTE et al., 2020).

De forma geral, a quimica verde ¢ dividida em trés grandes categorias que
englobam a busca pelo emprego de matérias primas renovaveis ou provenientes de fontes
renovaveis, maior eficiéncia energética e o minimo ou nenhum consumo de substancias
persistentes e toxicas (LENARDAO et al., 2003). Seu desenvolvimento resultou em uma
quimica bem-sucedida em ambito industrial e em laboratérios de pesquisa (ANASTAS
& KIRCHHOFF, 2002; ERYTHROPEL et al., 2018). A maior parte dos procedimentos
analiticos exigem uma etapa de preparo de amostras, dilui¢des de solucdes de calibracdo
e limpeza de equipamentos que empregam reagentes de elevada toxicidade (ROCHA et
al., 2001, HE et al., 2007). Neste ambito, empregando as caracteristicas advinda da
quimica verde e considerando metas ambientais, de saude, seguranca e economia, surge
a preocupacdo com efeitos adversos da aplicagdo de procedimentos analiticos
(GUARDIA & GARRIGUES, 2011).

No inicio de 1970 foram descritos e apresentados avangos inovadores para o
preparo de amostras (KUROWSKA-SUSDORF et al., 2019). Inicialmente houve a
aplicagdo do termo “residuos limpos” ao invés de apenas “residuos” ¢ em 1995 a
publicagdo do manuscrito titulado “Towards environmentally conscientious Analytical
Chemistry through miniaturization containment and reagent replacement” descreveu o

que hoje é conhecida como quimica analitica verde (GUARDIA & RUZICKA, 1995).
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A ctapa de preparo de amostras que inclui extragdo, digestdo ¢ separagdo, tem
sido a de maior preocupacao para os quimicos analiticos uma vez que esta requer grandes
quantidades de solventes e reagentes (CURYLO et al., 2007; ANASTAS, 1999). A
reducdo (ou eliminagdo) e a substitui¢do de solventes toxicos, volateis e persistentes por
solventes alternativos tornou-se uma das principais frentes da quimica analitica verde
(ESPINO et al., 2016). Sendo assim, ha um grande interesse no estudo para o
desenvolvimento de novos solventes verdes, o que vém de encontro com a quimica
analitica verde que possui atualmente como principal objetivo o desenvolvimento de

novos solventes sustentaveis (PLOTKA-WASYLKA et al., 2017).

2.2 Liquidos ionicos (ILs)

Os liquidos 16nicos (ILs) surgiram como uma alternativa viavel a substitui¢cao
dos solventes organicos e foram classificados como solventes verdes por ndo serem
inflamaveis e volateis e por apresentarem possibilidade de reciclagem (GHANDI, 2014).
Além disso, apresentam outras propriedades notaveis como excelente potencial de
solvatagdo, estabilidade térmica e propriedades ajustaveis por meio de adequada escolha
de cations e anions (Figura 1) (MEINE; BENEDITO & RINALDI, 2010; AHRENS;
PERITZ & STRASSNER, 2009).
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No entanto, apenas o fato de ndo serem volateis e inflaméaveis ndo ¢ suficiente
para categorizar os ILs como solventes verdes, pois algumas classes foram consideradas
toxicas e nao biodegradaveis (BUBALO et al., 2014). Kunz ¢ Héackl (2016) nao
descrevem os ILs como solventes verdes ja que a maioria sdo toxicos e apresentam baixa
biodegradabilidade, como os derivados de imidazolio, que ndo possuem enzimas para
clivagem de ligagdo N-C ¢ como consequéncia, a molécula ndo pode ser degradada
biologicamente. Para a sintese desses solventes € necessaria uma rota sintética com varias
etapas, empregando grande quantidade de reagentes, além de apresentar um alto custo
relacionado a necessidade de purificagdo por causa da natureza altamente carregada dos
ions (EFTEKHARI, 2017).

Em outro estudo apresentado por Alviz & Alvarez (2017) foi avaliado os
potenciais impactos ambientais provenientes de um IL a base de brometo de 1-butil-3-
metilimidazolio ([Bmim] Br) ao comparé-lo com um solvente organico volatil (tolueno)
na produgdo de acido acetilsalicilico (AAS), sugerindo que o potencial de ecotoxicidade
aquatica foi 1,2 vezes maior para a sintese de AAS empregando [Bmim] Br do que com
tolueno, enquanto o potencial de ecotoxicidade terrestre foi 1,5 vezes maior com o IL do
que com o solvente organico, indicando que a alternativa de substituir o tolueno por
[Bmim] Br na produgdo de AAS nao foi ecologicamente correta.

Biczak et al. (2014) estudaram a fitotoxicidade de IL a base do cation 1-etil-
3-metilimidazolio [EMIM] com cinco anions diferentes: brometo [Br’], nitrato [NO3], p-
toluenossulfonato [Ts™], dimetilfosfato [dMP"] ¢ metanossulfonato [MS] no crescimento
e desenvolvimento de espécies vegetais (cevada de primavera e rabanete). A adi¢do dos
ILs ao solo levou a uma diminuig@o da colheita de peso fresco, redu¢do no crescimento
das mudas e alteragdes clordticas para ambas as espécies estudadas.

O efeito toxico dos ILs sobre os organismos depende da estrutura quimica da
substancia, sendo que o cation € o principal fator que afeta a toxicidade (PHAM et al.,
2010). Solventes contento cations de estrutura aromatica como imidazolio ou piridinio
apresentaram alta toxicidade para plantas terrestres e organismos unicelulares (STOLTE
et al., 2007). O aumento do niimero de heteroatomos de nitrogénio na estrutura do anel
aumenta a toxicidade do IL, o que ocorre para cations triazélio, imidazdlio, piridinio e
amonio (STOLTE et al., 2007). Além disso, uma crescente toxicidade foi associada ao
alongamento da cadeia lateral de ILs pois intensifica o carater lipofilico, aumentando a

toxicidade (SINGH & SAVOY, 2019). A estrutura dos anions nao afeta a toxicidade dos
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ILs, mas estdo relacionados a determinacdo das propriedades fisico-quimicas como
viscosidade, solubilidade e temperatura de fusdo (MATZEK et al., 2007).

Para aplicagdo dos ILs, torna-se interessante a garantia de um solvente que
apresente biodegradabilidade e pouca ou nenhuma toxicidade. A possibilidade de projetar
as propriedades fisicas ¢ quimicas do IL por meio da selecdo adequada do cation ¢ anion,
forma um solvente seletivo ao composto alvo desejavel, tornando-os solventes
especificos (PLOTKA-WASYLKA et al., 2017). Estes ainda tém sido amplamente
aplicados em diversas areas da quimica analitica como cromatografia, eletroforese,
espectrometria de massas, preparo de amostras e técnicas verdes de extragdo, como
microextragdo em gota unica (SDME, Single Drop Microextraction), microextracao
liquido-liquido dispersiva (DLLME, Dispersive Liquid-Liquid Microextraction) e
microextragdo de fase de fibra oca (HF-LPME, Hollow Fiber-based Liquid-Phase
Microextraction) (HO et al., 2014).

2.3 Solventes eutéticos profundos naturais (NADES) e solventes eutéticos
profundos baseados em aminoacidos (AADES)

Os solventes eutéticos profundos (DES) surgiram como alternativas aos ILs
em estudos recentes (Abbott et al., 2003). Estes solventes sdo formados pela mistura entre
um composto aceptor de ligagao de hidrogénio (HBA) e um composto doador (HBD) em
conjunto com outras interagdes intermoleculares, como van der Waals e forgas
eletrostaticas (DAI et al., 2013). O HBA geralmente ¢ um sal de amdnio quaternario e ¢
complexado com um HBD como aminas, amidas, alcoois ou acido carboxilicos
(SOLTANMOHAMMADI et al., 2020). A interagao entre 0 HBA ¢ o HBD diminui a
forca eletrostatica anion-cation, reduzindo o ponto de fusdo da mistura a um valor inferior
ao de scus precursores individuais (ABBOTT et al., 2003).

Quando os precursores dos DES sdo misturas de determinadas proporc¢des
molares de metabolitos primarios abundantes em organismos e em alimentos, as misturas
formadas sdo chamadas de solventes eutéticos profundos naturais (NADES), enquanto
que o emprego de pelo menos um aminoacido como precursor da mistura, forma os
solventes eutéticos profundos baseados em aminoécidos (AADES) (CHOI et al., 2011;
RAHMAN et al., 2021). Estes solventes foram considerados de baixa toxicidade e

ecologicamente corretos devido ao emprego de componentes naturais e biodegradaveis
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(BENVENUTTI et al.,, 2019; TORREGROSA-CRESPO et al., 2020). Apresentam
diversas vantagens como a facilidade de sintese sem a necessidade de uso de solventes
auxiliares e posterior purificacdo, elevada solubilidade em 4gua, consideravel
estabilidade térmica, baixa pressdo de vapor, propriedades fisico-quimicas ajustaveis,
elevado grau de solubilizacdo para diversos compostos, biocompatibilidade,
biodegradabilidade e baixa toxicidade (SOLTANMOHAMMADI et al., 2020). Além
disso, eles sdo formados por compostos de baixo custo, tornando-os favoraveis do ponto
de vista econdmico (ZHANG et al., 2012).

Neste trabalho, AADES foram sintetizados a base do aminoacido B-alanina
em conjunto com acidos organicos e aglicar. Os aminoacidos sdo moléculas orgénicas
fundamentais para a formacao de proteinas e sdo caracterizados por estruturas compostas
por grupo amina (—NH3) e grupo carboxila (-COO) (MARZZOCO; TORRES, 2007;
NELSON & COX, 2014). Estes normalmente s3o aplicados na industria alimenticia,
farmacéutica, cosmética e no preparo de polimeros (NELSON & COX, 2014).

Os acidos orgénicos empregados foram acido malico e acido citrico. Este
primeiro ¢ encontrado naturalmente nas frutas maca e pera, sendo amplamente utilizado
na industria alimenticia como acidulante e aromatizante ¢ na induastria farmacéutica na
higienizacdo, tratamento de queimaduras e no auxilio ao tratamento da fibromialgia e
fadiga cronica (JENSEN, 2007). O acido citrico é o composto intermediario do ciclo do
acido tricarboxilico (Ciclo de Krebs) empregado na industria alimenticia como aditivo
natural e na industria farmacéutica como anticoagulante e efervescente (DHILLON et al,
2011).

O agucar empregado para formacdo de AADES foi o xilitol. Este é um alcool
de agiicar, ou seja, sua estrutura quimica combina caracteristicas de moléculas de actcar
¢ moléculas de alcool (MAKINEN, 2000). Na industria alimenticia ¢ utilizado como
edulcorante, substituto a sacarose por apresentar cerca de 40% a menos em caloria,
enquanto na industria farmacéutica ¢ empregado como inibidor de crescimento
microbiano (MAKINEN, 2000).

O numero de combinacdes de componentes para formagdo de DES em geral
¢ praticamente ilimitado, sendo que suas propriedades se devem em funcdo desta
composicdo, onde ¢ possivel que sejam ajustadas pela variacdo da propor¢do dos
precursores empregados (ESPINO et al., 2016). Este fato resulta em diversas aplicagdes
a qual estes solventes estdo sendo destinados incluindo reagdes organicas, extragdes de

analitos orgénicos ¢ inorgénicos, aplica¢des industriais (como galvanoplastia ¢ eletrdlise),
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purificacdo de biodiesel, sintese de polimeros, absorcdo de CO2 ¢ entrega de
medicamentos (FLORINDO et al., 2014; SHISHOV et al., 2017; ZAINAL-ABIDIN et
al., 2019).

Devido a varias possibilidades de aplicagdo de NADES, desde a sua
apresentacdo por Choi et al. (CHOI et al., 2011), foi observado um aumento expressivo
no numero de publicagdes relacionadas a estes solventes, incluindo misturas que podem
ser caracterizadas como AADES. Essas publicagoes indexadas para solventes eutéticos
profundos naturais e solventes eutéticos profundos baseados em aminoacidos foram
identificadas pelo Science Citation Index Expanded (SCI-E) no banco de dados Clarivate
Analytics Web of Science© (WoS). Empregando a combinagdo de palavras-chaves
“natural* deep* eutectic* solvents*” or “amino* acids*-based* deep* eutectic*
solvents*”, um total de 331 artigos académicos foram encontrados (pesquisado em 26 de
maio de 2021). A Figura 2 apresenta o numero de registros por ano, de 2011 a 2021, e as

principais categorias do WoS relacionadas a essas publicagdes.

Figura 2 — Numero de publicagdes abordando solventes eutéticos profundos naturais e

solventes eutéticos profundos baseados em aminoacidos e as suas principais categorias

no WoS.
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O numero de estudos sobre os NADES aumentou de forma continua nos
ultimos anos, tendo apresentado um crescimento expressivo apos 2017, onde os
ultimos dois anos ¢ meio (2018 a 1° semestre/2021) representaram 82% do numero

total dessas publicagdes. Foram poucos os trabalhos encontrados que abordam sobre



AADES dentro destas principais categorias apresentadas pelo WoS. No total, foram
apenas quatro artigos cientificos sobre AADES, representando 1,2% dos trabalhos
atuais, sendo um artigo de revisao (RAHMAN et al., 2021), uma aplicagdo de
AADES baseados em L-leucina, L-valina, L-alanina, L-fenilalanina e L-isoleucina
em extragdo assistida por ultrassom para determinacdo de drogas antiepiléticas por
GC-FID (Gas Chromatography- Flame lonization Detection) (ISMAILZADEH et
al., 2020), uma aplicacdo de AADES hidrofobicos baseados em L-leucina, L-arginina
e L-serina como fase aceptora em microextragdo liquida de fibra oca bifasica para
determinagdo de 4acido cafeico por HPLC-UV (High-Performance Liquid
Chromatography-Ultraviolet Detection) (NIA & HADJMOHAMMADI, 2021) e um
trabalho abordando captura de iodo radioativo pela formacdo de ligagdes de
hidrogénio com AADES baseado em L-cisteina (CHEN et al., 2020).

A maioria dos trabalhos estavam relacionados a categoria do WoS de
quimica multidisciplinar (85 artigos cientificos), seguido de ciéncia e tecnologia de
alimentos (60 artigos cientificos), engenharia quimica (51 artigos cientificos),
bioquimica (40 artigos cientificos), fisico-quimica (37 artigos cientificos) e quimica
analitica (36 artigos cientificos), sendo que nesta ultima area foram abordados
aplicagdes em extracoes de amostras em fase solida, extragcdes de amostras em fase
liquida, eletroanalises, sintese e modificagdo de sorventes, sorcdo de gas e
decomposicao de amostras (SHISOV et al., 2020).

Todos os artigos recuperados do WoS foram avaliados por um mapa
bibliométrico para analise de co-ocorréncia de palavras-chave dos autores. O
emprego da bibliometria permite a visualizacdo de indicadores que sdo apresentados
em redes. Desta forma, a analise foi realizada com o objetivo de compreender como
os topicos sobre NADES e AADES foram organizados, tendo sido realizada
utilizando o software VOSviewer (versao 1.6.15) (ECK & WALTMAN, 2010). A
analise estatistica realizada revelou um total de 1151 palavras-chave de autores para
os artigos recuperados. A Figura 3 apresenta as 77 palavras-chave dos autores

principais, ou seja, com maior co-ocorréncia entre os artigos.
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Figura 3 — Mapa bibliométrico empregando as 77 principais palavras-chave dos

autores para todos os artigos recuperados.
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Neste mapa bibliométrico o tamanho do n6 € proporcional ao niimero de
citagdes, enquanto as diferentes cores representam a qual assunto as palavras-chave
pertencem. Os assuntos mais frequentes abordam os principais precursores
empregados e propriedades fisico-quimicas dos solventes (clusters marrons e
laranjas); as principais aplicacdes destes solventes, como em métodos de preparo de
amostras, incluindo técnicas de extracdo (clusters verdes e azuis escuro); avaliacdo
de capacidade antioxidante pela determinagdo de compostos fendlicos (clusters
amarelos) e imobilizacdo de compostos naturais, como lignina e celulose (clusters
roxos e azuis claro).

Embora estejam ocorrendo avangos na implementacdo dos NADES
(incluindo AADES) no ramo da quimica analitica e principalmente em técnicas de
preparo de amostras, ainda sdo poucos os trabalhos na literatura que abordam o
emprego destes solventes em técnicas de extracdo, prevalecendo a aplicacdo para

determinagdo de analitos organicos, principalmente compostos fenodlicos,
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hidrocarbonetos policiclicos aromaticos (HPAs) e flavonoides, mas alguns trabalhos
atualmente abordam a aplicacdo para extragdo de analitos inorgéanicos (SHISHOV et
al., 2017; SHISHOV et al., 2020).

Técnicas de extragdo verdes combinadas com NADES estdo sendo
aplicadas para extragdo destes analitos inorganicos, com o objetivo de obtencdo de
resultados aceitaveis em termos de exatiddo e sustentabilidade ambiental do processo
aplicado, atribuindo destaque para as técnicas de extragdo assistida por ultrassom
(UAE) e extragdo assistida por radiacdo micro-ondas (MAE) (CARBONE et al.,
2020). Neste trabalho sdo apresentados resultados inovadores em relagdo a
otimizagdo e aplicacdo de método UAE-MSPD empregando os precursores solidos
dos AADES como material dispersante ¢ a aplicacdo de MAE combinada com
AADES para o preparo de amostras vegetais e determinagdo de As.

O procedimento UAE ¢é baseado no processo de cavitagdo produzido pela
radiacdo ultrassénica, que reduz consideravelmente o tempo de extragdo
(VINATORU; MASON & CALINESCU, 2017). Quando radiagdo ultrassonica ¢
transmitida para o meio, um distarbio ¢ gerado e repetido periodicamente, originando
ciclos de expansdo e compressdo nas moléculas do meio com formagéo e colapso de
bolhas (VINATORU; MASON & CALINESCU, 2017). A implosdo destas bolhas
gera alteragdes na temperatura e na pressdo que aumentam a penetracao do solvente
na matriz da amostra e consequentemente, aumenta a transferéncia de massa dos
analitos para o solvente (VINATORU; MASON & CALINESCU, 2017). As
vantagens do emprego da UAE estdo associadas a redugao do tempo de extragao, alta
eficiéncia, menor consumo de reagente e maior seguranga ao operador, visto que
normalmente a metodologia ¢ realizada a pressdo e temperatura ambientes (KORN
et al., 2019).

A MAE ¢ baseada na oscilagdo de campo elétrico na frequéncia da
radia¢do micro-ondas, induzindo um alinhamento dos polos das moléculas e desta
forma, ocorrendo a dissipacdo da energia em forma de calor, aquecendo de forma
direta e rapida o solvente em contato com a amostra, resultando na particdo do
composto-alvo da amostra no solvente (LLOMPART; CELEIRO & DAGNAC,
2019). Quando a energia de micro-ondas ¢ fornecida diretamente ao solvente, esta ¢
convertida em energia cinética, que promove a rotacao de dipolo e condugao idnica
(HAO et al., 2002; KIM 2017), resultando em energia térmica no solvente e na

amostra por meio de um efeito sinérgico de transferéncia de calor e massa
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(THOSTENSON & CHOU, 1999; KIM 2017). Do ponto de vista da quimica
analitica verde, as principais vantagens associadas ao emprego da MAE consistem
em reduzir drasticamente a quantidade de solvente e de amostra e consequentemente,
minimizacdo da geragdo de residuos; reducao do tempo de extragao, visto que a MAE
aquece diretamente a amostra, enquanto as técnicas convencionais de preparo de
amostras necessitam de um periodo finito para aquecer o recipiente antes que o calor
seja transferido para a solugdo; minimizag¢ao do consumo de energia elétrica; maior
seguranga ao operador devido ao desligamento automatico que os equipamentos
possuem; minimizag¢do do risco de contaminagdo quando emprega-se sistemas do
tipo vasos fechados e elevada frequéncia analitica pois os equipamentos comerciais
atuais permitem a extracdo simultanea de varios amostras em um mesmo periodo de
tempo (até 40 amostras) (LLOMPART; CELEIRO & DAGNAC, 2019).

A combinagdo entre acido citrico e sacarose em propor¢do molar de 3:2
foi empregada no processo de microextracdo liquido-liquido dispersiva assistida por
ultrassom (UA-DLLME, Ultrasound  Assisted-Dispersive  Liquid  Liquid
Microextraction) em amostras de mel para extragdo dos analitos Cu, Cd ¢ Pb ¢
posterior analise por espectrometria de absor¢do atomica com chama (FAAS, Flame
Atomic Absorption Spectroscopy) com recuperacdes entre 93 a 103% (ALTUNAY;
ELIK; GURKAN, 2019). Huang et al. (2018) sintetizaram vinte diferentes NADES
e aplicaram para extracdo de Cd em amostras de farinha de arroz empregando UAE
obtendo remogdes acima de 96% quando empregado NADES a base de cloreto de
colina e 4cido tartarico.

Para MAE ainda sdo escassos os trabalhos que combinam o emprego
desta técnica com a utilizagdo de NADES para determinagdo elementar. Ghanemi et
al. (2014) empregaram NADES a base de cloreto de colina e acido oxalico como
solvente de extragdo em MAE para determinagdo de Cu, Zn, Ni ¢ Fe em proteina de
peixe, obtendo recuperacdes acima de 96%.

O Grupo de Inovagdo em Quimica Analitica Verde (GIQAV) vém
apresentando grande influéncia nos ultimos dois anos, com publicagdes sobre
desenvolvimento e aplicacdo de NADES em métodos verdes de preparo de amostras
para determinagdo elementar por técnicas baseadas em plasma. Artigos cientificos
foram publicados sobre a aplicacdo de diferentes misturas de NADES a base de DL-
acido malico, acido citrico, xilitol e agua, na qual foram apresentados como

promissores para extragdo de As, Ca, Cd, Cr, Cu, Fe, K, Mg, Mn, Na, P ¢ Zn por ICP
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OES e ICP-MS, em matriz vegetal, animal (tecidos de peixe e figado bovino) e
inorganica (rocha fosfatica e suplemento mineral) empregando UAE, MAE e
extragdo por banho de aquecimento (SANTANA et al., 2019a; SANTANA et al.,
2020; SANTANA et al., 2021). Além disso, o grupo de pesquisa supracitado foi
considerado pioneiro em sintese de NADES empregando radia¢do ultrassonica,
comprovando o método como excelente para sintese verde, com baixo consumo de
energia elétrica e com obtencdo de solventes com caracteristicas fisico-quimicas
semelhantes a solventes sintetizados pelo método convencional (agitacdo e

aquecimento) (SANTANA et al., 2019b).
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivos gerais

Os principais objetivos foram a sintese, caracterizacdo e aplicacdo de novos

solventes cutéticos profundos basecados em aminoacidos (AADES).

3.2 Objetivos especificos

3.2.1

3.2.2

Objetivos especificos — Secdo 1

Otimizacao das proporcdes ideais para sintese de AADES baseados em p-alanina
como componente HBA e variagdo dos componentes HBDs entre &cidos
organicos (acido malico e acido citrico) e acucar (xilitol) aplicando um
planejamento de misturas restrito;

Caracterizagdo dos AADES por medidas de densidade e viscosidade, analises
reologicas, analises solvatocromicas, analises FTIR e analises térmicas
(termogravimetria — TG e calorimetria exploratdria diferencial — DSC);
Avaliagao dos parametros estabelecidos pela Eco Escala para o método de sintese

de AADES.

Objetivos especificos — Segdo 2

Otimizagdo de métodos verdes de preparo de amostras (extragdo assistida por
radiacdo micro-ondas — MAE e dispersdo da matriz em fase solida assistida por
ultrassom — UAE-MSPD) em tecido vegetal;

Aplicacdao dos AADES como solventes de extracdo nos métodos de preparo de
amostras propostos para determinagdo de As em chas comerciais por ICP-MS;
Comparacao das metodologias propostas com o método convencional de preparo
de amostras (digestao acida assistida por radiagdo micro-ondas — MW-AD);

Avaliacdo dos pardmetros de desempenho analitico;
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e Avaliagdo dos parametros estabelecidos pela Eco Escala Analitica para os

procedimentos MW-AD, MAE e UAE-MSPD.
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4 SECAO 1: SINTESE E CARACTERIZACAO DE AADES A BASE DE -
ALANINA

4.1 Materiais e métodos

4.1.1 Materiais e reagentes

As vidrarias, frascos, tubos, ponteiras e outros materiais que foram
utilizados para realiza¢do experimental deste trabalho foram previamente lavados com
Extran® (detergente livre de metais) e em seguida, descontaminados em banho acido
contendo HNO3 10% (v v'!) por 24 horas, enxaguados com 4gua deionizada (18,2 MQ
cm) purificada em sistema Milli-Q® (ICW-300, Merck KGaA, Alemanha) e secos a
temperatura ambiente.

Os AADES foram sintetizados empregando agua ultrapura, f-alanina, DL-
acido malico, acido citrico e xilitol (todos obtidos pela Sigma-Aldrich, EUA). A Tabela

1 apresenta as estruturas moleculares e propriedades destes reagentes.
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Tabela 1 — Estruturas moleculares ¢ propriedades dos precursores dos AADES

sintetizados.
Reagente Pureza Massa Densidade  Ponto de Estrutura
(%)  Molecular (g mL™) Fusio Molecular
(g mol™) ©C)
[-alanina 99,0 89,09 1,44 207 O
Hp_N/\)kOH
DL-4cido 99,0 134,09 1,61 130 0
Ali HO
malico NOH
O OH
O OH O

Acido 99,5 192,12 1,66 153
citrico

O~ OH
OH
Xilitol 99,0 152,15 1,52 92 HO’W\OH
OH OH

Fonte: Elaborado pela autora.

4.1.2 Sintese de AADES empregando um planejamento de misturas

A sintese de AADES foi realizada por agitacdo e aquecimento tendo como
base um planejamento de misturas restrito (Figura 4). As propor¢des dos componentes
foram determinadas em porcentagem de massa (m m™), tendo que os componentes das
misturas foram restringidos por limites superior e inferior. Desta forma, as proporgdes
variaram de 12,50% a 75%, com objetivo de obtencdo de misturas estaveis, o que ndo ¢
viavel utilizando-se valores minimo (0%) e maximo (100%) dos componentes para o

preparo de AADES (SANTANA et al., 2020).
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Figura 4 — Planejamento de misturas restrito para a preparagao de trés diferentes AADES.

0.00

1.00

1.00

¥ 7 7 ” 7 7 - 7 +0.00
0.00 0.25 0.50 0.75 1.00
B-alanina

Fonte: Elaborado pela autora.

Trinta misturas foram preparadas, todas empregando o aminoécido -alanina
e agua, juntamente com um segundo componente, sendo acido malico para AADES 1
(Ala-AM), acido citrico para AADES 2 (Ala-AC) e xilitol para AADES 3 (Ala-Xil),
sendo que cada mistura foi obtida sem réplica. A Tabela 2 apresenta as propor¢des (em
% mm') de cada AADES sintetizado, conforme indicado na Figura 4. Os AADES foram
preparados mantendo as misturas em banho-maria a 50 °C por 2 horas sob constante
agitacdo a 220 rpm (AccuPlate HotPlate Stirrer, LAbNet, EUA), baseado na metodologia

apresentada anteriormente por Dai et al. (2013).
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Tabela 2 — Proporgdes (em % m m-1) de B-alanina, componente HBD e agua

empregados para o preparo dos AADES.

Mistura p-alanina Componente HBD ¢ Agua
(% m m™1) (% m m™) (% m m™)
1 50,00 25,00 25,00
2 25,00 50,00 25,00
3 25,00 25,00 50,00
4 33,33 33,33 33,33
5 12,50 12,50 75,00
6 12,50 75,00 12,50
7 75,00 12,50 12,50
8 43,75 12,50 43,75
9 43,75 43,75 12,50
10 12,50 43,75 43,75

Fonte: Elaborado pela autora.
¢ Componente 2 variou para dcido malico (AADES 1), 4cido citrico (AADES 2) e xilitol (AADES 3).

4.1.3 Caracterizacdo dos AADES

4.1.3.1 Determinacdo da densidade e viscosidade dos AADES

Medidas de densidade e viscosidade foram realizadas para todos os AADES
preparados, sendo aplicadas como resposta ao planejamento de misturas restrito. Para
ambas as propriedades, as medi¢cdes foram realizadas em triplicata.

As densidades dos solventes foram analisadas volumétricamente em
picnometro previamente calibrado com agua a 25 °C e balanga analitica com precisao de
+ 0,0001 g (Gehaka, modelo AG200, Brasil). Os valores foram determinados por meio
de um simples calculo de densidade, conforme apresentado na Equagdo 1, onde m (g) é a

massa e V (mL) é o volume de AADES.
Densidade (p) = % (Equagdo 1)

As medigdes de viscosidade dos AADES foram realizadas empregando um

viscosimetro Cannon-Fenske calibrado com agua, a uma temperatura controlada de 25
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°C. Os valores foram determinados por meio da Equagdo 2, onde d/ ¢ ¢/ sdo a densidade
e o tempo de fluxo do AADES, d2 e ¢2 sdo a densidade e o tempo de fluxo da dgua, todos

a 25 °C, e 1 representa o valor da viscosidade da agua a 25 °C.

(d1.t1)
(dz2.t2) "

Viscosidade (1) = (Equagao 2)

4.1.3.2 Andalises reologicas

Andlises reologicas dos AADES foram realizadas visando a compreensdo
do comportamento de fluxo dos solventes, empregando um reémetro AR 2000EX (TA
Instrument, EUA) empregando geometria cilindrica concéntrica com gap de 5920 pum.
Apds adicionados ao redmetro, os solventes foram mantidos em repouso por 5 minutos
de tempo de equilibrio antes do inicio do teste de fluxo, na qual foi conduzido pela
variagdo da taxa de cisalhamento de 1 a 1000 s, a 25 °C. Foram avaliados e ajustados
aos dados experimentais os modelos de Newton, Ostwald-de-Waele, Bingham e

Herschel-Bulkley, conforme sugerido por Elhamarnah et al. (2019).

4.1.3.3 Analises solvatocromicas

Analises solvatocromicas dos AADES foram realizadas para determinagao
da polaridade dos solventes e compreensao de suas capacidades de solvatagdo e extragdo
de analitos de interesse. Foi empregado corante de Reichard 10 mM preparado em
metanol, que foi subsequentemente removido a temperatura ambiente. As solucdes
AADES-corante foram preparadas pela dilui¢do de 1 mL da solucdo corante em 4 mL de
AADES e posteriormente, mantidas por 20 min em banho ultrassénico para completa
dissolu¢do do corante. Espectrofotometro UV-Vis (UV-2600, Shimadzu, Japao) foi
empregado para obtencdo de espectros de varredura ultravioleta-visivel em uma faixa de
200-600 nm. O parametro Dimroth-Reichard foi calculado com base no valor de energia
molar, Et (30) em kcal mol™!, conforme apresentado na Equacdo 3, onde Amax representa
o comprimento de onda de absorbancia maxima. As analises foram realizadas em

triplicata para cada solvente AADES.

28591
Amax

Et (30) = (Equagao 3)



36

4.1.3.4 Andlises de espectroscopia no infravermelho com transformada de Fourier
(FTIR)

Espectroscopia no infravermelho com transformada de Fourier (FTIR) com
refletancia atenuada (IRPrestige-21, Shimadzu, Japao) foi empregada para avaliagdo dos
espectros dos solventes sintetizados e de seus precursores e para confirmagao da obtengdo
dos AADES baseado na formacdo de ligagcdes de hidrogénio, operando com resolugdo
espectral de 4 cm™!, na faixa de 4000 a 600 cm™!, com uma média de 30 varreduras por

amostra.

4.1.3.5 Andlises de termogravimetria (TG) e calorimetria exploratoria diferencial
(DSC)

Andlises termogravimétricas (PerkinElmer®, modelo Pyris 1 TG, EUA)
foram realizadas para avaliar a estabilidade térmica dos AADES. Aproximadamente 5
mg de solventes foram mantidos em suporte de platina e aquecidos de 25 a 500 °C em
rampa de 10 °C min’!, sob vazdo de N> a 100 mL min™.

Os pontos de fusdo dos AADES foram determinados empregando um
calorimetro (DSC-60, Shimadzu, Japao). Aproximadamente 10 mg de solventes foram
mantidos em cadinho de aluminio e aquecidos de -100 a 400 °C em rampa de 10 °C min

!, sob vazdo de Nz a 100 mL min™'.

4.2 Resultados e discussao

O preparo de AADES foi baseado no emprego de materiais de baixo custo,
abundantes, de origem natural e que ndo apresentam efeitos toxicos ou adversos
(BAKIRTZI et al., 2016). O B-alanina ¢ um aminoacido natural e foi empregado aqui
como um componente HBA na qual foi escolhido devido ao seu menor custo em relacdo
a outros aminoacidos comerciais (arginina, betaina e prolina), enquanto os componentes
HBD foram variados entre acido malico, acido citrico e xilitol (ELHAMARNAH et al.,
2020). Vale ressaltar que trabalhos anteriores presentes na literatura apresentaram
AADES f-alanina-4cido malico (3:2 e 1:1) e AADES B-alanina-4cido citrico (1:1), no

entanto, até o presente momento, ndo foram encontrados dados sobre a sintese destes
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AADES com a adi¢do de dgua superior a 30% (m m™') e também sobre AADES p-alanina-
xilitol (DAI et al., 2013; ALTAMASH et al., 2018; GOMEZ, et al., 2019).

Foram sintetizados um total de 30 AADES de acordo com um planejamento
de misturas restrito. Apds realizados os preparos, os AADES foram monitorados em
temperatura ambiente, visando a avalia¢do de suas estabilidades, que pode ser afetada
pelo nimero de ligagdes de hidrogénio e de grupos aceptores, assim como pela estrutura
desses grupos e pela variacao das proporgdes molares entre os componentes que formam
o AADES (CHOI et al., 2011; DAI et al., 2015).

De acordo com Espino et al. (2016), os solventes sintetizados devem
apresentar-se como liquidos homogéneos, limpidos e estdveis a temperatura ambiente,
sem a formagdo instantanea ou progressiva de precipitados. Desta forma, os AADES
preparados foram monitorados por um periodo de 15 dias, antes que fossem submetidos
as analises de suas propriedades fisicas, densidade e viscosidade, na qual os valores

determinados estao apresentados na Tabela 3.
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Densidade e viscosidade sao consideradas propriedades fisicas basicas para
solventes, sendo necessarias para compreensdo das possiveis aplicagdes a que possam ser
recomendados, estando relacionados a alteracdo do tipo de HBA ¢/ ou HBD e a razio
molar entre esses componentes (QIN et al., 2020; VILKOVA et al., 2020).

A potencial aplicagdo dos AADES como solventes para o preparo de amostras
vem ganhando destaque e é reconhecida como uma das mais interessantes (DAI et al.,
2013). Neste sentido, a viscosidade destes solventes ¢ uma importante questdo, mas que
ainda precisa ser resolvida pois a maioria dos DES exibem viscosidades relativamente
altas em temperatura ambiente (> 100 mPa.s) (ZHANG et al., 2012).

Esta propriedade descreve a fluidez e a resistividade do solvente e ¢
considerada um dos pardmetros mais relevantes para a quimica analitica, pois solventes
com alta viscosidade influenciam na eficiéncia do processo de transferéncia de massas
(DAI etal., 2013; RIBEIRO et al., 2015; SAVI et al., 2019; VIKOVA et al., 2020). Além
disso, ao considerar analises por técnicas de plasma, sendo estas ICP-MS e ICP OES, a
viscosidade influéncia os processos de formacao e transporte do aerossol da amostra para
o plasma (THOMAS, 2013). Solventes que apresentam elevada viscosidade formam
gotas maiores ¢ em menores quantidades, afetando a formagdo de spray no nebulizador e
a separacdo na camara de nebulizac@o, resultando em menor sensibilidade do método
analitico (THOMAS, 2013; SANTANA et al., 2021).

Os valores de densidade e viscosidade apresentados neste trabalho (ver
Tabela 3) foram utilizados com o objetivo de obter a porcentagem ideal em massa de cada
componente no preparo dos AADES, sendo empregados como resposta ao planejamento
de misturas restrito. Este foi um desenho experimental utilizado para avaliacao de efeitos
de diferentes composi¢des sob uma ou mais respostas, tendo a combinagao de misturas
de trés componentes dispostas em um tridngulo, onde as arestas representam as misturas
bindrias e as intersec¢des dentro do tridngulo representam as misturas ternarias
(ESTEVAO et al., 2018).

As respostas empregadas foram codificadas de 0 como uma resposta
indesejada (valores mais altos de densidade e viscosidade) a 1 como uma resposta
desejada (valores mais baixos de densidade e viscosidade), com base em uma fungdo de
desejabilidade individual. A partir disso, os valores foram combinados para obter uma
Unica resposta, a desejabilidade global (COSTA et al., 2011). A Figura 5 mostra os

graficos de contorno obtidos para os AADES preparados, onde maiores valores de
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desejabilidade, representados pela coloragdo azul, indicam menor densidade e

viscosidade.

Figura 5 — Graficos de contorno para a) AADES 1 (Ala-AM), b) AADES 2 (Ala-AC) e
¢) AADES 3 (Ala-Xil).
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Fonte: Elaborado pela autora.

Como observado na Figura 5, AADES 1 foi o tnico solvente a apresentar
valores de desejabilidade global entre 0 e 1. No entanto, todos os AADES preparados
apresentaram um mesmo comportamento para a adicdo de agua, resultando em menores
valores de densidade e viscosidade com o aumento da concentracao de agua ao solvente
durante o preparo, conforme foi anteriormente relatado por Santana et al. (2020).

A propor¢ao considerada ideal para os componentes dos trés AADES (em %
m m') é representada pela mistura 10 (12,50:43,75:43,75, para B- alanina, componente
HBD e 4gua, respectivamente), na qual foi selecionada considerando a estabilidade dos

solventes, além de menores valores de densidade e viscosidade. Os AADES sintetizados
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empregando esta propor¢do foram posteriormente caracterizados e aplicados como
solventes de extracdo em métodos verdes de preparo de amostras.

Para os valores de densidade e viscosidade apresentados (ver Tabela 3), ¢
possivel notar que a mistura 5 apresentou-se como o solvente menos denso e viscoso. No
entanto, esta mistura foi composta por 75% do seu teor em agua e, segundo Dai et al.
(2015) a adig¢io de 4gua no sistema DES acima de 50% (m m™') enfraquece as interacdes
entre as moléculas de HBA e HBD pela competigio por ligagdes de hidrogénio. A medida
em que a agua ¢ adicionada no sistema, as liga¢des de hidrogénio entre os precursores
dos DES sdo rompidas, resultando na dissocia¢do dos compostos precursores em agua,
sem a interacdo entre esses e alterando as propriedades fisico-quimicas do DES
(ZHEKENOV et al., 2017).

Os AADES apresentam valores de densidade e viscosidade superiores ao da
agua em temperatura ambiente, o que estd relacionado a extensa rede de ligagdes de
hidrogénio e sua influéncia direta na mobilidade das espécies livres na estrutura do
solvente cutético e a natureza de seus precursores (QIN et al., 2020). Porém, estas
propriedades podem ter seus valores reduzidos pela varia¢ao dos precursores do DES e
suas razdes molares, pela adigdo de agua ao solvente durante o preparo e pelo aumento
da temperatura do sistema (DAI et al., 2015). Os AADES preparados neste trabalho
apresentaram valores de viscosidade mais baixos, quando comparado com outros DES
apresentados na literatura atual (Tabela 4), devido a presenca de 43,75% (em m m™") do

seu teor em agua.
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Tabela 4 — Comparagdo entre valores de viscosidades (a 25 °C) e teor de agua de DES ¢

NADES relatados na literatura.

DES/ NADES Viscosidade Teor de agua Referéncia
(mPa.s) (m m™! %)
Ala-AM! 7,33 43,75 Este trabalho
Ala-AC? 9,56 4375 Este trabalho
Ala-Xil? 9,02 43,75 Este trabalho
Ala-AM! 174,6* 19,48 DAIetal. (2013)
AM-Chcl* 445,9% 11,62 DAI et al. (2013)
Chcl-Xil> 86,1%* 11,17 DAI et al. (2013)
Chcl-Gli® 40* 20 HUANG et al. (2017)
Ala-AL’ 2,2x 10 4.4 ALTAMASH et al.
(2018)
Ala-AM! 50x10° 5.4 ALTAMASH et al.
(2018)
Be-AL? 1,8x 10* 0,7 ALTAMASH et al.
(2018) )
Chcl-Xil® 5230 9,5 MAUGERI & MARIA
(2012)
TBAB-PEG’ 600 182,32 0,39 IJARDAR (2020)

Fonte: Elaborado pela autora. ) )
*Viscosidade a 40 °C; **Viscosidade a 30 °C; ! B-Alanina- Acido malico; > B-Alanina- Acido citrico; 3 B-
Alanina- Xilitol; * AM-Chcl: Acido mélico- Cloreto de colina; ®> Chel-Xil: Cloreto de colina- Xilitol; ¢ Chcl-

Gli: Cloreto de colina- Glicerol; 7 B-Alanina- Acido latico; 3 Betaina- Acido latico; ® Brometo de
tetrabutilamonio- Polietilenoglicol 600.

A forca das interagdes intermoleculares, principalmente as ligagdes de
hidrogénio, resultam em menor mobilidade entre as moléculas, formando solventes mais
densos e viscosos, confirmando que a estrutura molecular dos precursores também afeta
essas propriedades (SAVI et al., 2019).

A variacdo de HBD tém um grande efeito sobre a densidade e a viscosidade
dos DES, apresentando um aumento no valor destas propriedades ao empregar-se
componente com maior nimero de grupos hidroxilas em sua estrutura, influenciando em
uma maior quantidade de sitios para ligagio de hidrogénio (GARCIA et al., 2015). Além
disso, ao empregar-se acidos organicos como componente, o grupo carboxila é o
responsavel pelas interagdes intermoleculares com outros componentes o que resulta em
solventes com maiores densidade e viscosidade (SAVI et al., 2019). No entanto, segundo

Jankovi¢ e colaboradores (2019) estas propriedades dos solventes tendem a reduzir com



43

a variacdo da estrutura molecular de seus precursores, em relagdo a tamanho e
organizag¢do das moléculas ou na presenca de grupos volumosos que possam causar
efeitos estéricos e impedir a formacao da ligagdo de hidrogénio.

Neste estudo, os maiores valores de viscosidade foram atribuidos para
AADES 2, resultante da existéncia de grupos carboxilas na estrutura do acido citrico, que
faz com que ocorram mais intera¢des de ligagdes de hidrogénio, diminuindo o volume
livre e apresentando uma forte energia coesiva devido a formacdo de forte rede
intermolecular de ligacdo de hidrogénio, aumentando a densidade e a viscosidade do
solvente (SAVIet al., 2019).

A viscosidade para AADES 1 apresentou o menor valor determinado para os
trés AADES estudados devido a sua estrutura molecular menor e organizada, o que
segundo Taysun et al. (2017) favorece interacdes de van der Waals. O AADES 3
apresentou uma viscosidade proxima ao valor determinado para o AADES 2 (9,59 £ 0,01
mPa.s para AADES 2 ¢ 9,02 + 0,29 mPa.s para AADES 3), mesmo o xilitol possuindo
cinco grupos hidroxilas em sua estrutura molecular, enquanto o acido citrico possui uma
menor quantidade. Isto, assim como para AADES 1, também esta relacionado a alta
organizagao da estrutura molecular do xilitol, que favorece as interagdes de van der Waals
em relacdo a interacdes de hidrogénio.

A sequéncia crescente para os valores de densidade dos AADES estudados
foram Ala-Xil< Ala-AM< Ala-AC, refletido pela densidade dos HBDs empregados (ver
Tabelal) (CHEMAT et al., 2016).

Santana et al. (2020) sintetizaram trés diferentes NADES sendo écido citrico-
xilitol (AC-Xil), acido malico-xilitol (AM-Xil) e acido citrico-acido malico (AC-AM),
todos com 45% (m m™) em 4gua. A maior viscosidade observada pelos autores foi de
10,71 £ 0,07 mPa.s (n=3) para NADES AC-Xil, seguido de NADES AC-AM com
viscosidade de 7,92 + 0,03 mPa.s, enquanto a menor viscosidade foi atribuida ao NADES
AM-Xil com valor de 7,63 &+ 0,02 mPa.s, corroborando com a teoria apresentada acima
pois ao empregar-se o acido citrico como componente do NADES tem-se a obtengdo de
solventes de maior viscosidade.

A viscosidade dos NADES varia de forma significativa com a estrutura
molecular do componente HBD, tendo sido confirmado por Altamash et al. (2018) que
observaram comportamento semissolido a temperatura ambiente (25 °C) para NADES
empregando acido malico como componente HBD, com elevados valores de viscosidade

(acima de 4,8 x 10° mPa.s para betaina-4cido malico e 5,0 x 10° mPa.s para B-alanina-
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acido malico), enquanto NADES sintetizados a base de 4cido latico como componente
HBD apresentaram-se como liquidos a temperatura ambiente (25 °C), com menores
valores de viscosidade (1,8 x 10* mPa.s para betaina-acido latico e 2,2 x 10* mPa.s para
-alanina-acido latico).

Além disso, relacionando-se com os resultados obtidos por este trabalho para
a viscosidade do AADES 1 (Ala-AM: 7,33 mPa.s), nota-se uma diferenca para a mesma
composi¢io HBA-HBD sintetizada por Altamash et al. (2018) (Ala-AM: 5,0 x 10°
mPa.s), evidenciando o enfraquecimento das interagdes de hidrogénio ocasionado pela
adicdo de 43,75% de 4gua (% em m m™" em comparagdo com apenas 5,4% (% em m m°
1) (Altamash et al., 2018). Solventes que apresentam baixas viscosidades a temperatura
ambiente sdo altamente desejaveis, pois sdo mais facilmente aplicdveis em diferentes
atividades industriais (Altamash et al., 2018).

Shafie et al. (2019) concluiram que NADES cloreto de colina-acido citrico
apresentaram maiores valores de densidade quando se aumenta a razdo molar deste dcido
organico, relacionando com a presenca de mais interagdes de hidrogénio que formam o
DES, aumentando a forca de atracdo e reduzindo o espago livre entre as moléculas.
Comportamento semelhante foi observado por Singh et al. (2018) ao preparar NADES
baseados em cloreto de colina (HBA)-glicerol (HBD) atribuindo ao fato de abundante
HBD estar disponivel para formar ligagdes de hidrogénio e a presenca de uma rede
massiva destas interagdes, resultando em uma menor mobilidade das espécies livres
existentes no DES, formando um solvente mais denso.

A Teoria dos Furos ¢é utilizada para explicar a variagdo destas propriedades,
relacionando o tamanho do orificio disponivel na estrutura do NADES a valores de
densidade e viscosidade. Estas propriedades dos AADES s3o baseadas em uma
organizacdo molecular, onde sdo compostos por vacancias (ou furos) (ZHANG et
al.,2012). Ao misturar-se HBA ¢ HBD, o raio do furo entre as estruturas moleculares
diminui, o que contribui para menos espagos livres, resultando assim em maior densidade
e viscosidade (ABBOTT et al., 2007).

Aplicando-se a analise de variancia (ANOVA fator tnico, nivel de confianca
de 95%) para os valores de densidade ¢ viscosidade determinados para cada AADES,
foram reveladas diferencas significativas para a maioria dos conjuntos de dados, exceto
para a viscosidade entre AADES 2 e AADES 3, o que evidéncia que a variagdo do

componente HBD influéncia diretamente nas propriedades fisicas dos solventes.
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Comparando-se analogamente os valores de densidade para os solventes
AADES otimizados e o valor para 4cido nitrico (HNOs3) diluido de 1,33 g cm™, sendo
este de concentracio de aproximadamente 7 mol L (53% v v'!, comercializado por
empresa brasileira), evidenciamos a obtencdo de solventes verdes com densidades
préximas ao solvente normalmente empregado em métodos de decomposicao de amostras
para determinacgdo elementar. O capitulo 233 da Farmacopeia dos Estados Unidos (USP,
United States Pharmacopeia) descreve métodos para determinagdes elementares por ICP-
MS, sugerindo o emprego de HNO3 em metodologias de preparo de amostras.

A utilizacdo de HNO3 diluido tem sido amplamente avaliada para diversas
matrizes de amostras, pois mostra-se como uma alternativa eficaz para decomposi¢ao de
amostras, além de apresentar vantagens de acordo com a quimica analitica verde, como a
minimizagdo da geragdo de residuos agressivos ao ambiente, além de garantir o tempo de
vida de equipamentos ICP-MS e ICP OES devido a reducdo do ataque quimico de pecas
do equipamento, como o nebulizador, a cdmara de nebulizacdo e a tocha (PINHEIRO et
al. 2019, GAMELA et al. 2020; GONZALEZ et al., 2009; ARAUJO et al., 2002; ). Aratjo
etal. (2002) concluiram que HNO3 2 mol L™! (densidade igual 4 1,01 g cm™ a 25 °C) pode
ser empregado de forma eficiente para determinagdo de Ba, Ca, Cu, Fe, K, Mg, Mn, P, S
e Zn em amostras de folhas de espinafre (NIST 1570a), folhas de manga, folhas citricas,
entre outros materiais vegetais por ICP OES, confirmado por baixos teores de carbono
residual. Resultados eficientes empregando HNOs3 1 mol L™ (densidade igual a 1,00 g cm
3 a 25 °C) foram obtidos por Gamela; Costa & Pereira-Filho (2020) para determinagdo de
Ca, Fe, K, Mg, Mn, P ¢ Zn em amostras de pimenta por ICP OES. No segundo capitulo
desta dissertagdo serdo comparadas as eficiéncias de extragdo empregando os AADES
sintetizados e a eficiéncia do método de digestao acida assistida por radiagdo micro-ondas
utilizando HNOj3 diluido.

O comportamento reoldgico dos fluidos representa uma importante
propriedade que descreve o fluxo do solvente, influenciado por processos dependentes da
viscosidade, como transferéncia de massa (ELHAMARNAH et al., 2019). Os estudos
reologicos auxiliaram na caracterizagdio dos AADES para compreensdo de suas
propriedades de fluxo, visando garantir o sucesso de suas aplicagdes como solventes de
extragdo, tendo estes comportamentos regidos por suas composicdes (alteragao do tipo de
HBA e/ ou HBD e a razdo molar entre esses componentes) (ELHAMARNAH et al.,
2019).
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As propriedades reologicas dos solventes preparados foram avaliadas com
base em curvas de tensdo de cisalhamento em funcdo da taxa de cisalhamento. Todos os
modelos reoldgicos avaliados foram ajustados aos dados experimentais com altos valores
de coeficiente de determinagdo (R* > 0,999). No entanto, o modelo de Herschel-Bulkley
se ajustou mais adequadamente aos dados obtidos (Figura 6). Resultado semelhante foi
obtido por Altamash et al. (2017a) que também descreveram o comportamento do fluxo

de DES a base de acido fenilacético empregando o modelo de Herschel-Bulkley.

Figura 6 — Curvas de fluxo para m AADES 1 (Ala-AM), ¢ AADES 2 (Ala-AC) e A
AADES 3 (Ala-Xil), a 25 °C, com ajuste para o modelo de Herschel-Bulkley.

20 4

Tensdo de cisalhamento (Pa)

T T T T
1] 200 400 600 800 1000

Taxa de cisalhamento (1/s)

Fonte: Elaborado pela autora.

Os parametros para todos os modelos avaliados estdo apresentados na Tabela
5. Apesar do comportamento reoldogico dos DES em geral ainda ser pouco explorado, a
maioria dos trabalhos apresentados na literatura sobre DES e NADES empregam o
modelo de Bingham para descricdo do comportamento reoldgico destes fluidos (ver
Tabela 6). Entretanto, para os AADES aqui avaliados, este modelo apresentou valores
negativos de tensdo de escoamento (10), 0 que ndo apresenta significado do ponto de vista

fisico.
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Para o modelo de Herschel-Bulkley ¢ possivel notar que todos os solventes
apresentaram valores de n (indice de comportamento do fluido) ligeiramente superiores
a 1, indicando-os como fluidos de comportamento dilatante (a tensdo de cisalhamento
aumenta ligeiramente quando a taxa de cisalhamento aumenta). Desta forma, foi indicado
que todos os solventes apresentaram estresse de fluxo para comecar a fluir, sendo que a
tensdo de escoamento indica a tensdo minima necessaria para interromper a estrutura em
rede e atingir o fluxo (STEFFE, 1996).

Os resultados revelam que AADES 2 apresentou a maior tensdo de
cisalhamento (t), seguido de AADES 3 e AADES 1, respectivamente. Além disso,
AADES 2 apresentou a maior tensdo de escoamento (1o) e coeficiente de consisténcia (k),
enquanto o comportamento inverso foi observado para AADES 1. Estes resultados estao
em concordancia com Qin et al. (2016) e Martinetto et al. (2021) que avaliaram o
comportamento reologico de liquidos idnicos baseados em compostos imidazol e
polioxometalato, determinando comportamento dilatante a temperatura ambiente para
solventes que apresentavam cations ¢ anions com cadeias alquilicas mais longas em sua
estrutura, o que pode estar relacionado ao comprimento das cadeias alquilicas das
estruturas moleculares dos componentes HBDs avaliados. Além disso, estes dados
corroboram com os valores de viscosidade determinados para os AADES, confirmando
que o emprego de acido citrico como componente HBD influenciou na obtengao de um

fluido com maior indice de consisténcia (k).
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Tabela 6 — Modelos reoldgicos para DES ¢ NADES apresentados na literatura.

DES/ NADES Modelo Reoldgico Referéncia
Ala-AM!; Ala-AC?; Herschel-Bulkley Este trabalho
Ala-Xil®
Be-AL*; Be-AM?; Bingham ALTAMASH et al. (2018)
Ala-AL®
Chcl-AL’; Chcl-AM®; Bingham ALTAMASH et al. (2017b)
Chcl-AC9; Chcl-Fr10
Be-AM?; Chcl-AM® Bingham ELHAMARNAH et al. (2020)
Chcl-Xil'!'; Chel-Gli'?; Newton AROSO et al. (2017)
Chcl-Sac'?; Chel-AC?;
Chcl-Tart'*

BTPH"’; BTEG'S; Newton BASAIAHGARI; PANDA; GARDAS
BTLA!; BTGLY!® (2017)
Chcl-AMO"; Chel-  Ostwald-de-Waele PONTES et al. (2021)

AM?; Chel-AC?;
Chcl-AA?°

Fonte: Elaborado pela autora.

! B-Alanina- Acido malico; 2 B-Alanina; Acido citrico; 3 p-Alanina-Xilitol; * Betaina- Acido latico;
Betaina- Acido malico; ° B-Alanina- Acido latico; 7 Cloreto de colina-Acido latico; 8 Cloreto de colina-
Acido malico; ° Cloreto de colina- Acido citrico; 1 Cloreto de colina- Frutose; !! Cloreto de colina- Xilitol;
12 Cloreto de colina- Glicose; ' Cloreto de colina- Sacarose; ' Cloreto de colina- Acido tartérico; '3 Cloreto
de benzil-tripropil-amonio- Fenol; '¢ Cloreto de benzil-tripropil-aménio- Etilenoglicol; ! Cloreto de benzil-
tripropil-aménio- Acido latico; '® Cloreto de benzil-tripropil-aménio- Glicerol; ' Cloreto de colina- Acido
maldnico; 2 Cloreto de colina- Acido acético.

5

As polaridades dos AADES foram caracterizadas por respostas
espectroscopicas de sonda de absorbancia solvatocroOmica, baseadas em variagdes no
espectro UV-Vis resultantes das interagdes entre a molécula da sonda e as moléculas que
formam os solventes (REICHARDT, 1994; FAROOQ; ABBASI; ANDERSON, 2020).
Esta propriedade fisico-quimica ainda ¢ pouco explorada nos trabalhos sobre DES,
porém, é de fundamental importancia para compreensido sobre o comportamento que
apresentam, além de elucidar sobre a capacidade de solvatacao e extracdo de diferentes
analitos em diferentes matrizes de amostras (TELES et al., 2017; SAVI et al., 2019).

O corante de Reichardt ¢ uma sonda solvatocromica normalmente aplicada
para compreensdo da polaridade de LIs e DES. Baseia-se em solvatocromismo negativo
e, portanto, ¢ caracterizado pelo deslocamento da banda de absor¢ao para comprimentos

de onda (1) mais curtos com o aumento da polaridade do solvente (REICHARDT, 1994).
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A escala Et (30) de Dimroth e Reichardt ¢ empregada para medi¢do das interagdes entre
soluto-AADES, onde representa a transferéncia de carga intermolecular do corante de
Reichardt e sua banda de absorcdo, sendo que valores mais altos de Et (30) representam
solventes mais polares (REICHARDT, 1994; FAROOQ; ABBASI; ANDERSON, 2020;
SKORONSKI et al., 2020).

Os valores de Amax € Et (30) determinados para os AADES preparados foram,
respectivamente: 290 + 0 nm e 98,59 + 0 kcal mol™! para AADES 1, 304 + 0,7 nm e 93,90
£ 0,22 kcal mol™! para AADES 2 e 305 £ 1 nm e 93,74 £ 0,31 kcal mol™! para AADES 3,
evidenciando que s3o solventes de elevada polaridade ao comparar-se com o valor de
63,1 kcal mol™! para Et (30) da 4gua pura (REICHARDT, 1994).

Aplicando-se a ANOVA fator tnico (nivel de confianca de 95%) para os
valores de Et (30) para cada AADES, foram reveladas diferencas significativas entre
AADES 1 e AADES 2 ou AADES 3, corroborando com os dados obtidos anteriormente
sobre a relacdo direta entre a variagdo do componente HBD e as propriedades dos
solventes obtidos. Este comportamento pode ser explicado pelo emprego de compostos
que apresentam cadeias alquil lineares, o que diminui a sua capacidade de doacdo de
protons e consequentemente, resulta no aumento da polaridade do solvente (TANG &
ROW, 2020). O mesmo comportamento ocorre com o aumento da proporg¢do de agua ao
solvente durante a sintese. Gabricle et al. (2019) confirmaram a ocorréncia de um
aumento linear na polaridade de DES a base de cloreto de colina e glicol, com a adi¢ao
de 0 a 30% de agua as misturas.

A variacdo da polaridade dos AADES estd relacionada a capacidade de
extragdo de analitos alvos, estando de acordo com a teoria “semelhante dissolve
semelhante” (YAO et al., 2015). Desta forma, os AADES aqui preparados mostram-se
promissores para extragdo de compostos polares, assim como para metais e semimetais,
visto que o emprego de solventes com elevadas polaridades e misturas AADES-agua
apresentam elevadas capacidades de formacdo de ligacdes de hidrogénio com estes
analitos (FAROOQ; ABBASI; ANDERSON, 2020).

Wei et al. (2015) empregaram NADES a base de cloreto de colina, maltose e
agua como solventes de extragdo de compostos fendlicos de diferentes polaridades em
amostras vegetais, notando a obtencdo de solventes mais polares com a adigao de 20% de
agua, que foram mais eficientes para remog¢do de compostos de elevadas polaridades.
Comportamento semelhante foi anteriormente relatado em trabalho de Bi, Tian & Row

(2013) onde empregaram NADES a base de cloreto de colina e diferentes dlcoois como
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HBD para extra¢do de compostos flavonoides, relatando relagdo direta entre o aumento
da proporcao de 4gua e a eficiéncia de extracdo de compostos de maior polaridade.

Os espectros de infravermelho com transformada de Fourier (FTIR) dos
materiais de partida e dos solventes sintetizados foram obtidos para caracterizacdo dos
materiais pelo nimero de onda resultante a partir da flexdo ou alongamento das moléculas
(Figura 7) (ALTAMASH et al., 2017b). A sensibilidade do FTIR as mudancas na
estrutura o torna adequado para a identificagdo dos grupos funcionais e para avaliagdo da
formagdo de interacdes de hidrogénio nos solventes preparados, que é resultante devido
a presenga de grupos carboxilas e grupos hidroxilas nas estruturas moleculares de seus
precursores (SHAFIE et al., 2019). Archer et al. (2020) sintetizaram NADES derivados
de biomassa a base de cloreto de colina e (R)-3-hidroxiacidos, confirmando a ocorréncia
de interagdes de hidrogénio pela observacao de deslocamentos de nimeros de onda e em

variagoes nas vibragdes de alongamento para ligagoes COO-H e O—H.
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Figura 7 — Analises FTIR para a) AADES 1 (Ala-AM), b) AADES 2 (Ala-AC) e ¢)
AADES 3 (Ala-Xil).
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Fonte: Elaborado pela autora.

Os aminoacidos, como o f-alanina, apresentam muitas ligagdes de
hidrogénio que podem ser observadas pelas varias bandas na regido entre 3000 e 2000
cm’!, tendo apresentado bandas caracteristicas em 2873 € 2632 cm™ (ALTAMASH et al.,

2018). Além disso, foram observados no espectro do B-alanina pico em 1568 cm™!
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atribuido ao grupo carbonila (C=0) de aminoécidos zwitterions, 846 cm™ atribuido ao
grupo amina (N-H) e 651 cm™! ao grupo carboxila (-COO).

O acido malico apresentou espectro de infravermelho com banda em 3487
cm’! referente ao grupo hidroxila (-OH) livre na molécula, banda em 1675 cm™ e 1745
cm’! referente ao grupo C=0 e ao estiramento C—O, respectivamente, ¢ em 1180 cm’!
referente a —CH> (SILVERSTEIN, WEBSTER & KIEMLE, 2015; DAI et al., 2015). O
espectro FTIR para o acido citrico apresentou-se semelhante ao espectro para o acido
malico, pois sdo acidos organicos com estruturas moleculares parecidas (SILVERSTEIN,
WEBSTER & KIEMLE, 2015). Um pico estreito foi observado em 3440 cm! referente a
grupos —OH livres na molécula que ndo participam de interagdes de hidrogénio
(SILVERSTEIN, WEBSTER & KIEMLE, 2015). Foram observadas bandas em 1742 cm”
!referente ao grupo C—O e em 1683 cm™! correspondente ao estiramento C=0 interagindo
por ligacdo de hidrogénio (GHORPADE et al., 2016).

O espectro FTIR para o xilitol apresentou intensas vibragdes em 3426, 3367
e 3229 cm’!, correspondentes a grupos —OH livres nas moléculas do aglicar
(SILVERSTEIN, WEBSTER & KIEMLE, 2015). Um pico de curvatura —OH fora do
plano foi observado em 743 ¢cm™ e um pico de curvatura —OH dentro do plano foi
observado em 1431 cm™ (ARAFA et al., 2016).

Os espectros dos solventes apresentaram bandas largas na regido entre 3500
e 3000 cm! referente a grupos —OH livres das moléculas dos precursores ¢ moléculas de
4gua. O AADES 1 (Figura 8a) apresentou deslocamento de pico de 1675 cm™! para 1629
cm’!, enquanto AADES 2 (Figura 8b) apresentou deslocamento de 1683 cm™! para 1635
cm’!, referentes a deslocamentos dos grupos C=0 para menores niimeros de onda devido
ao aumento da densidade eletronica no atomo de oxigénio, indicativo da formacdo de
ligacdes de hidrogénio (CHO et al., 2013). Outros deslocamentos de niimeros de ondas
foram observados para AADES 1 (de 1745 cm™ para 1728 cm™!, 1675 cm™! para 1629 cm™
"¢ 1180 cm™ para 1112 cm™), para AADES 2 (de 1742 cm™ para 1726 cm™) e para
AADES 3 (de 1431 cm™ para 1411 cm™ e 743 cm™! para 700 cm™) (Figura 8c), atribuidos
aos componentes HBDs empregados.

Também foram observados picos em 1112, 810 e 640 cm™! para 0 AADES 1;
1132, 800 e 644 cm™ para AADES 2 e 1138, 813 e 623 cm™! para 0 AADES 3, para
caracteristicas de C=0, —-NH; e -COO, respectivamente, correspondentes ao

deslocamento de bandas da estrutura do B-alanina.
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A andlise FTIR confirmou a formagdo dos AADES pela observagao da
permanéncia das bandas caracteristicas dos materiais de partida, com pequenos
deslocamentos de numero de onda quando comparados com os espectros FTIR dos
solventes sintetizados. Além disso, para todos os espectros referentes aos solventes
preparados, ndo foi observada nenhuma banda de novos grupos funcionais, o que nos
indica a ocorréncia de interagdes fisicas entre os materiais de partida, sem qualquer
evidéncia da ocorréncia de reacdo quimica (MIALLI et al., 2021).

As aplicagdes para as quais os AADES preparados possam ser destinados sao
dependentes também de condigdes fisicas onde permanegam como liquidos homogéneos,
sem que haja degradacdo ou solidificacdo destes (PAVEGLIO et al., 2021). Sendo assim,
torna-se necessario o conhecimento de suas temperaturas de degradagdo, tendo sido
avaliadas por analises termogravimétricas (TG) (Figura 8a), bem como por suas derivadas
(DTG) (Figura 8b), e também de seus pontos de fusdo que foram determinados conforme

interpretacao das curvas de calorimetria exploratoria diferencial (DSC) (Figura 8c).
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Figura 8 — Curva de a) termogravimetria (TG), b) termogravimetria derivada (DTG) e ¢)

calorimetria exploratoria diferencial (DSC) para os AADES preparados.
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Pela Figura 8a, foi possivel notar uma primeira perda de massa de
aproximadamente 40% em torno de 100 °C, correspondendo a propor¢do de agua
adicionada durante o preparo dos AADES (WANG et al., 2015). A decomposigao térmica
do AADES 1 foi proxima a 130 °C, enquanto para AADES 2 ¢ AADES 3 se aproximou
de 150 °C, sendo que todos apresentaram completa decomposi¢ao proximo a 350 °C.

Os componentes HBDs empregados apresentam decomposi¢ado térmica a 234
°C, 279 °C e 286 °C, para acido malico, acido citrico e xilitol, respectivamente, enquanto
o componente HBA apresenta degradacdo proxima a 200 °C (SANTANA et al., 2019Db;
ELHAMARNAH et al., 2020). Este fato indica que os solventes preparados sdao menos
estaveis que seus precursores, decorrente da alta propor¢do de dgua que os compdem,
resultando no enfraquecimento das interacdes de hidrogénio entre os componentes HBA
e HBD (PAVEGLIO et al., 2021).

As propriedades térmicas dos DES podem ser influenciadas por inumeros
fatores como natureza do componente HBA ¢ HBD, a propor¢ao de dgua presente no
solvente, a formacdo de interagdes intermoleculares, o tipo e a posicao destas interagdes
e o tamanho da cadeia alquilica de seus precursores (GHAEDI et al., 2017). De fato, o
emprego de componentes com cadeias alquilicas maiores resultam em solventes mais
estaveis pois influencia em maior possibilidade de formagao de interacdes de hidrogénio,
necessitando de maior energia para que sejam rompidas (GHAEDI et al., 2017b). O
mesmo comportamento foi observado também ao empregar-se componentes com maior
numero de grupos carboxilas e/ ou hidroxilas, que permitem a formagao de mais ligagdes
de hidrogénio (ZHU et al., 2016).

A Figura 8c apresenta as curvas DSC dos AADES, onde foi possivel a
determinac¢do dos valores de ponto de fusdo dos solventes, sendo -13 °C para AADES 1,
-22 °C para AADES 2 e -21 °C para AADES 3, o que também contribuiu para
confirmacdo da obtencdo dos solventes eutéticos profundos (os AADES) devido a valores
de ponto de fusdo abaixo de seus precursores (ver Tabela 1). O ponto de fusdo refere-se
a temperatura na qual as intera¢des de hidrogénio entre os componentes HBA e HBD sao
interrompidas, sendo que o valor da massa molecular do HBD reflete diretamente no
ponto de fusdo do solvente obtido (MM 4cido malico < MM xilitol < MM 4cido citrico,
ver Tabela 1) (EL ACHKAR; GREIGE-GERGES; FOURMENTIN, 2021).

Os valores para temperatura de degradacdo e ponto de fusdo obtidos

confirmaram a ocorréncia de interagdes de hidrogénio mais fortes quando se emprega
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acido citrico como componente HBD, visto que uma temperatura mais clevada ¢
necessaria para a degradacdo térmica do AADES 2, assim como uma temperatura mais
baixa para que ocorra sua solidificacao.

Sendo assim, foi possivel concluirmos que as faixas de temperatura de
trabalho ideais para aplicagdo destes solventes variam de -13 °C a 130 °C para AADES
1,-22°Ca 150 °C para AADES 2 ¢ -21 °C a 150 °C para AADES 3.

Apos avaliagao da obtencao e das caracteristicas fisico-quimicos dos AADES
preparados, teve-se a preocupacdo em categoriza-los como solventes ambientalmente
amigaveis. O desenvolvimento de solventes sustentaveis para substituicdo de solventes
potencialmente toxicos tem-se apresentado como uma das areas mais ativas da quimica
verde (ESPINO et al., 2016). Classifica-los como solventes verdes ¢ algo relativo, onde
devemos considerar além de suas caracteristicas como baixa pressdo de vapor,
estabilidade térmica, biodegradabilidade e biocompatibilidade, também a eficiéncia
energética em seu preparo (YANG, 2018; WYPYCH, 2019).

Neste ambito, o estudo da Eco Escala pode ser realizado visando avaliar o
carater ecologico de uma metodologia de sintese, baseado em pontos por penalidade com
base nos seguintes parametros: 1) rendimento, 2) pre¢o dos componentes da reagao, 3)
seguranga ao operador e ao meio ambiente, 4) configuracdo técnica, 5) temperatura e
tempo de reagéo e 6) purificacdo (AKEN, STREKOWSKI & PATINY, 2006). Seguindo
a Eco Escala as pontuagdes determinadas foram de 97% para AADES 1 e AADES 3 ¢
92% para AADES 2 devido a um menor rendimento em comparacdo com 0s outros
solventes. As sinteses dos trés solventes foram consideradas como excelentes
procedimentos verdes pois apresentaram pontuagdes maiores que 75% (AKEN,
STREKOWSKI & PATINY, 2006). Além disso, também foi possivel confirmar o baixo
custo em reais (R$) para a sintese de 1 L de cada AADES, sendo determinado como R$
797,12 para AADES 1, R$ 806,42 para AADES 2 ¢ R$ 1643,49 para AADES 3,
evidenciando a vantagem da obten¢do destes solventes do ponto de vista econdmico
quando comparado com o valor comercial para 1 L de HNO3 65% supra puro para analises
traco de R$ 3056,00. No entanto, se for considerada a aplicagio de HNO3 50% (v v'), a
sintese do AADES 3 estaria em desvantagem, isto porque o valor para este acido
inorganico seria reduzido para $ 1528,00.

Por fim, também foi possivel determinarmos o consumo de energia elétrica
necessaria para a sintese dos solventes, a partir da Equagéo 4, onde temos que consumo

(kWh) representa o consumo de energia elétrica, poténcia (W) é a poténcia do
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equipamento empregado (agitador magnético), tempo (h) € o tempo para a sintese e vol

(mL) ¢ o rendimento de solvente obtido em volume.

(Poténcia (W).tempo (h)) / 1000
Vol (mL)

Consumo (kWh) = (Equacdo 4)

Seguindo os calculos, o consumo de energia elétrica foi de 0,0310 kWh mL
! para AADES 1; 0,0349 kWh mL"! para AADES 2 ¢ 0,0279 kWh mL"! para AADES 3,
tendo sido o menor valor determinado devido ao seu maior rendimento em volume. A
busca pela eficiéncia energética € um dos principios da quimica verde que visa 0 menor
consumo de energia durante o processo quimico, minimizando possiveis impactos
econdmicos (LENARDAO et al, 2003).

Santana et al. (2019b) avaliaram o consumo de energia elétrica para trés
distintos métodos de sinteses de NADES, obtendo valores de 0,014 kWh mL! para sintese
empregando agitacdo e aquecimento, 0,106 kWh mL! para sintese assistida por micro-
ondas e 0,006 kWh mL™! para sintese assistida por ultrassom. Segundo os autores, os
resultados indicaram que os métodos de sintese assistido por ultrassom e por micro-ondas
foram relativamente mais rapidos, porém a sintese empregando agitagdo e aquecimento ¢
um método consolidado, de facil manuseio, simples, utilizando um equipamento de
menor custo e presente na maioria dos laboratorios quimicos e ainda, foi capaz da

producgdo de um maior volume de solvente.

4.3 Conclusio

Solventes eutéticos profundos baseados em aminoacidos (AADES)
empregando [-alanina como composto HBA e acido malico, acido citrico e xilitol como
compostos HBD foram preparados de acordo com um planejamento de misturas restrito
para otimiza¢do das proporgdes, apresentando-se como uma estratégia promissora e
ambientalmente amigavel. A propor¢do determinada ideal para o preparo dos trés
AADES (% m m™) foi de 12,50:43,75:43,75 (B- alanina, acido malico/ acido citrico/
xilitol e agua, respectivamente) com base em baixos valores de densidade e viscosidade
obtidos e estabilidade do solvente, permanecendo como um liquido homogéneo, limpido
e sem a formacao de precipitado, na qual foram posteriormente caracterizados e aplicados

como solventes de extracdo em métodos verdes de preparo de amostras.
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Entre os solventes sintetizados, AADES 2 (Ala-AC) apresentou os maiores
valores de densidade e viscosidade determinados, resultante da existéncia de varios
grupos carboxila na estrutura molecular do acido citrico que faz com que ocorram mais
ligagdes de hidrogénio, diminuindo o volume livre ¢ 0 movimento das moléculas. Este
resultado foi corroborado por avaliacao das propriedades reoldgicas dos solventes, onde
AADES 2 apresentou maior indice de consisténcia. Analises solvatocromicas revelaram
a obtencdo de AADES com elevadas polaridades, adequados para emprego como
solventes de extracdo de compostos polares, assim como metais € semimetais. As analises
FTIR dos AADES comprovaram a formac¢do de ligagdes de hidrogénio entre os
componentes precursores pela observacdo de deslocamentos de numeros de onda para
ligacdes COO—-H, CO-H, C=0-H, O—H e N-H. As analises térmicas revelaram as faixas
de temperaturas de trabalho as quais os AADES podem ser submetidos, sendo -13 °C a
130 °C para AADES 1, -22 °C a 150 °C para AADES 2 e -21 °C a 150 °C para AADES
3.

Por fim, com o estudo da Eco Escala foi possivel descrever o método de
sintese para estes AADES como um procedimento ambientalmente amigavel e com baixo
consumo de energia elétrica, empregando um equipamento simples, de facil manuseio,

baixo custo e apto para produgdo de grandes volumes de solvente.
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5 SECAO 2: APLICACAO DOS AADES EM METODOS VERDES DE
PREPARO DE AMOSTRAS

5.1 Materiais e métodos

5.1.1 Materiais, reagentes e amostras

As vidrarias, frascos, tubos, ponteiras e outros materiais que foram utilizados
para realizagdo experimental deste trabalho foram previamente lavados com Extran®
(detergente livre de metais) e em seguida, descontaminados em banho acido contendo
HNOs 10% (v v'') por 24 horas, enxaguados com 4gua deionizada (18,2 MQ cm)
purificada em sistema Milli-Q® (ICW-300, Merck KGaA, Alemanha) e secos a
temperatura ambiente. Acido nitrico foi previamente subdestilado em sistema de sub-
ebulicao (subCLEAN PTFE, Milestone, Italia).

Para otimizagdo dos métodos de preparo de amostras propostos ¢ avaliagdo da
acuracia dos resultados, foi empregado o material de referéncia certificado (MRC) de
capim-forrageira Brachiaria brizantha cv. Marandu (EMBRAPA, FO-01/2012)
produzido pela Empresa Brasileira de Pesquisa Agropecuaria (Embrapa, Brasil). A
aplicabilidade do método foi avaliada empregando os MRCs capim-forrageira Brachiaria
brizantha cv. Marandu e folhas de péssego (NIST 1547) assim como chas de erva-doce
(Foeniculum vulgare Mill), erva-mate (llex paraguariensis A.), capim cidreira
(Cymbopogon citratus Stapf.) e camomila (Matricaria recutita L.), adquiridos em um
mercado local na cidade de Sao José do Rio Preto, Sdo Paulo, Brasil, a qual foram

aplicados sem prévia etapa de cominuigao.

5.1.2 Ofimizagdo dos métodos MAE e UAE-MSPD empregando planejamentos do
tipo Doehlert

Planejamentos experimentais do tipo Doehlert foram utilizados para avaliar
os efeitos das variaveis temperatura (°C), tempo de extragdo (min) e razdo massa de
amostra por volume de solvente extrator — razio m/V — (mg mL") na extragdo de As em
amostra de tecido vegetal (MRC Marandu) em condigdoes MAE ¢ UAE-MSPD. Trés

repeticdes no ponto central foram realizadas para estimar o erro aleatério e avaliar
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superficies de respostas. Neste delineamento experimental sdo considerados niveis
diferentes para cada variavel a ser estudada, sendo 7 niveis (-0,866; -0,577; -0,289; 0;
0,289; 0,577 e 0,866), 5 niveis (-1; -0,5; 0; 0,5 e 1) e 3 niveis (-0,817; 0 ¢ 0,817). Para
realizagao da MAE, foram considerados 7 niveis fatoriais para a varidvel temperatura (90,
100, 110, 120, 130, 140 ¢ 150 °C), 5 niveis fatoriais para a variavel tempo (20, 30, 40, 50
e 60 min) e 3 niveis fatoriais para a variavel razio m/V (40:1, 60:1 ¢ 80:1 mg mL™!). Para
a realizagdo da UAE-MSPD foram considerados 7 niveis fatoriais para a variavel tempo
(10, 20, 30, 40, 50, 60 e 70 min), 5 niveis fatoriais para a variavel temperatura (40, 45,
50, 55 e 60 °C) e 3 niveis para a varidvel razio m/V (10:1, 30:1 e 50:1 mg mL™). A
exatiddo do método (% de recuperacdo de As) foi considerada como resposta aos
planejamentos experimentais. No total, foram realizados 15 experimentos para cada
método de preparo de amostras estudado, utilizando os trés diferentes AADES (Tabela

7).
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Para a realizagdo da MAE, foram adicionados em frascos de
politetrafluoretileno (PTFE) as massas de amostras pré-determinadas pelo planejamento
Doehlert (tendo sido empregado 200 mg, 300 mg e 400 mg para razdo m/V 40:1, 60:1 e
80:1, respectivamente) e 5 mL de AADES previamente preparado pelo método
apresentado no topico 4.1.2.. As misturas foram submetidas a radiacdo micro-ondas
(AntonPaar, modelo Multiwave GO, GmbH, Austria) empregando o programa de
aquecimento: (I) 2 min até alcancar a temperatura de aquecimento pré-determinada pelo
planejamento Doehlert; (II) permanéncia durante tempo e temperatura pré-determinados
pelo planejamento Doehlert e (III) resfriamento para 50 °C. As misturas obtidas foram
avolumadas para 10 mL de dgua deionizada e os sobrenadantes foram separados da fase
solida empregando papel de filtro quantitativo (J.Prolab, Brasil) de porosidade de 25 pym
e gramatura de 80 g m. Antes da analise por ICP-MS, os extratos obtidos por MAE para
0s MRCs foram diluidos vinte e cinco vezes, enquanto os extratos de amostras comerciais
foram diluidos cinco vezes. A aplicagdo do método foi realizada em triplicata e os
resultados foram expressos como média + desvio padrao.

Para a realizagdo da UAE-MSPD massas de amostras pré-determinadas pelo
planejamento Doehlert (tendo sido empregado 50 mg, 150 mg e 250 mg para razdo m/V
10:1, 30:1 e 50:1, respectivamente) em conjunto com massas dos materiais precursores
dos AADES em po, foram maceradas em almofariz por 3 min. Em seguida, foram
transferidas para tubos conicos de 50 mL e 4gua deionizada foi pesada e adicionada. As
misturas foram entdo submetidas a banho ultrassonico (Eco-Sonics, Modelo Q3.0/40A,
Brasil) na frequéncia de 40 kHz e apds o tempo de extragdo, os extratos foram
avolumados para 10 mL de 4gua deionizada, centrifugados (KASVI, modelo K 14-4000,
Brasil) a 4000 rpm por 10 min e os sobrenadantes foram separados empregando papel de
filtro quantitativo (J.Prolab, Brasil) de porosidade de 25 pm e gramatura de 80 g m™.
Antes das analises por [CP-MS, os extratos obtidos por UAE-MSPD para os MRCs foram
diluidos vinte e cinco vezes, enquanto os extratos de amostras comerciais foram diluidos
por trés vezes. Vale ressaltar que as massas dos precursores dos AADES e a agua
adicionada foram pesadas em balanca analitica (Gehaka, modelo AG200, Brasil)
considerando a propor¢do determinada como ideal pelo planejamento de misturas
realizado e considerando o preparo de 5 mL de solvente. A aplicagdo do método foi

realizada em triplicata e os resultados foram expressos como média + desvio padrdo.
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5.1.3 Digestao dcida assistida por radiagdo micro-ondas (MW-AD)

Digestdo acida assistida por radiagdo micro-ondas (MW-AD) foi empregada
como método de referéncia para determinagdo da concentragdo total de As e para
comparagdo dos resultados obtidos empregando metodologias de extragdo com AADES.
As digestdes acidas foram realizadas em forno micro-ondas com cavidade e 850 W de
poténcia (AntonPaar, modelo Multiwave GO, GmbH, Austria) em frascos fechados de
PTFE. Aproximadamente 100 mg de amostra foi digerida com a adi¢do de 6 mL de HNO3
7 mol L' (Sigma-Aldrich, EUA) e 2 mL de H20> 30 % v v! (Sigma-Aldrich, EUA),
utilizando a seguinte rampa de aquecimento: (I) 10 min de aquecimento até 190 °C; (II)
40 min de permanéncia a 190 °C e (III) resfriamento para 50 °C (SANTANA et al., 2020).
Apds as digestoes, os digeridos e os brancos foram avolumados para 25 mL antes da
analise por ICP-MS. O método foi realizado em triplicata e os resultados foram expressos

como média + desvio padrao.

5.1.4 Anadlises por ICP-MS

Para determinagio do isétopo °As em modo padrio foi empregado
equipamento ICP-MS (NexION 300X, PerkinElmer, EUA) equipado com nebulizador
Meinhard concéntrico, camara de nebulizagdo ciclonica e tocha de quartzo com tubo
injetor de quartzo (2,0 mm). A nebulizagdo convencional foi usada e a vazdo do gas
nebulizador e o alinhamento da tocha foram ajustados de acordo com as recomendagdes
do fabricante. A Tabela 8 apresenta as condigdes de operagao do ICP-MS.

Ressalta-se que o ICP-MS modelo NexION 300X ¢ equipado com a ferramenta
de célula de colisdo a base de gas hélio que reduz o sinal de interferéncia poliatdmica do
5As com *°Ar*3Cl através da discriminacdo por energia cinética (KED), na qual apods
realizacdo de avaliagdes prévias, foi comprovada a nao necessidade de seu emprego neste

estudo.
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Tabela 8 — Condigdes operacionais do [CP-MS para determinacao de 75As.

Parametros Instrumentais

Poténcia de radiofrequéncia 1600 W
Vazao de gas no plasma 18 L min™"
Vazio do gis auxiliar 1,2 L min™!
Vazao do gas do nebulizador 1,0 mL min™!
Taxa de fluxo de amostra 0,7 mL min™!

Pariametros do Método

Numero de varreduras 50

Numero de leituras 1

Replicatas 3

Tempo de espera 25s

Faixa de calibragdo analitica 0,1-15 pg L!

Fonte: Elaborado pela autora.
5.1.5 Avaliacio dos parimetros de desempenho

Para as andlises por ICP-MS, curvas de calibragdo foram preparadas por
dilui¢des consecutivas a partir de uma solugdo estoque de ">As 1000 + 2 mg L' (Sigma-
Aldrich, EUA). A curva de calibragfo para analise dos extratos foi preparada em meio de
AADES 1% (v v'!), enquanto que a curva para andlise dos digeridos foi preparada em
meio de HNOs3 1% (v v'!), visando garantir a compatibilizacio de matriz. Os pardmetros
exatiddo (% de recuperagdo) e precisdo (RSD, Relative Standard Deviation) foram
avaliados empregando os MRCs apresentados no topico 5.1.1.. A recuperagdo (em %) foi
calculada conforme apresentado na Equacgao 5, enquanto o RSD foi calculado baseando-

se a Equagdo 6 (INMETRO, 2020).

Recuperacgio (%) = Cdet:z#x 100 (Equagdo 5)

RSD (%) = C’fw—’;xloo (Equagio 6)
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sendo Cgeterminada @ concentracdo do analito determinada pelo método; Cmrc a
concentragdo do analito certificada no material de referéncia; Dp o desvio padrdo das
medidas e CMD a concentragdo média dos brancos determinada pelo equipamento.

Os limites de detecgdo (LD) e limites de quantificagdo (LQ) foram calculados
conforme Equagdes 7 ¢ 8, respectivamente. O LD corresponde a menor quantidade de
analito na amostra que pode ser detectada, mas nao necessariamente quantificada sob as
condigoes estabelecidas (INMETRO, 2020). O LQ corresponde a menor quantidade de
analito na amostra que pode ser quantitativamente determinada com precisao e exatidao

aceitaveis (INMETRO, 2020).

LD = 3'3bxs (Equagao 7)
LQ = 1055 (Equagdo 8)

sendo s o desvio padrao da resposta de dez medidas de brancos analiticos e b a inclinacao

(coeficiente angular) da curva analitica.

5.2 Resultados e discussao

5.2.1 Oftimizacao e aplicacio de métodos verdes de preparo de amostras empregando
AADES

Segundo Armenta et al. (2008) as tendéncias futuras em preparo de amostras
estdo relacionadas a obten¢do de novos solventes verdes e o melhoramento de
caracteristicas analiticas dos métodos em relacdo a reduzir drasticamente o consumo de
reagentes e a quantidade de residuos, além da minimizagdo do consumo de energia. Desta
forma, buscamos a otimiza¢gdo de métodos verdes de preparo de amostras, sendo estes
MAE e UAE-MSPD, empregando os trés AADES preparados, para extragdo de As em
tecido vegetal ¢ determinagdo por ICP-MS. Na Figura 9 estdo apresentadas as
recuperacdes de As obtidas apods execugdo dos planejamentos do tipo Doehlert (ver
Tabela 7), enquanto na Tabela 9 esta apresentada a concentragdo certificada de As no
MRC Marandu e os resultados obtidos para o analito alvo empregando os métodos MAE

e UAE-MSPD avaliados.
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Figura 9 — Valores de recuperagdo (%) para As obtidos empregando os métodos MAE e
UAE-MSPD para amostra de MRC Marandu utilizando como solvente extrator a)

AADES 1 (Ala-AM), b) AADES 2 (Ala-AC) e ¢) AADES 3 (Ala-Xil).
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O critério para otimizagdo das condigdes experimentais foi obter exatidao
entre 80% e 110%, conforme estabelecido pelo INMETRO para concetragdes em mg kg
!, estando delimitado pela faixa tracejada na Figura 9 (INMETRO, 2020). A potencial
aplicabilidade de DES em geral como solventes de extragao esta relacionado a capacidade
que estes solventes apresentam em formar ligagdes de hidrogénio com o analito de
interesse, pois atuam como acido de Lewis quando na presenga de grupos doadores de
elétrons, extraindo o analito da amostra para a solugao de DES (SANTANA etal., 2019a).

O AADES 1 como solvente de maior polaridade determinada, ndo mostrou
boa capacidade de extracdo, pois as fortes interagdes entre HBA ¢ HBD diminuem a
capacidade de doacdo de protons e causam o impedimento de intera¢des entre o HBD e o
analito alvo (TANG & ROW, 2020). Destaca-se também a seletividade que estes
solventes apresentam, sendo que alguns NADES ndo apresentam capacidade para
extragdo de determinados analitos inorganicos ou organicos (SANTANA et al., 2019a;
SANTANA et al. 2021). Gémez et al. (2019) obtiveram éxito ao empregar MAE para
extragdo de agucares soliveis em bananas maduras utilizando AADES a base de -
alanina, acido malico e agua (1:1:3), obtendo recuperacdo de 106%.

O AADES 2 apresentou valores de recuperacdo na faixa aceitavel
empregando os dois métodos de preparo de amostras estudados, enquanto AADES 3
mostrou-se promissor ao empregar-se a MAE. Desta forma, com a finalidade de
otimiza¢do de um tnico método MAE e outro UAE-MSPD para a extracdo elementar em
tecido vegetal, continuamos os estudos de avaliagdes estatisticas para AADES 2 (MAE e
UAE-MSPD) e AADES 3 (MAE). Estudos revelam que estes solventes sdao altamente
seletivos e modulaveis, sugerindo que para determinacdo do método de sintese e das
proporcoes dos precursores também deve ser considerado a matriz da amostra e as
caracteristicas do analito de interesse pois a existéncia de efeitos matriciais pode impedir
a completa extragdo de alguns analitos (GONZALEZ, CHOI & VERPOORTE, 2020).

As significancia das variaveis estudadas foram avaliadas aplicando-se a
analise de varidncia unilateral (ANOVA) em um intervalo de confianga de 95%, na qual
o modelo linear-quadratico apresentou-se como adequado, com valores de r* entre 60%
para MAE utilizando AADES 3 ¢ 97% para UAE-MSPD utilizando AADES 2, indicando
que o maximo de 40% das respostas em relacdo as variaveis nao sao explicadas pelo
modelo aplicado.

A Figura 10 apresenta os Graficos de Pareto, empregados para avaliacdo das

significancia das variaveis estudadas. Foi observado que para MAE empregando AADES
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2 (Figura 10a) nenhuma variavel mostrou-se significativa. Para MAE empregando
AADES 3 (Figura 10b), os valores de p foram maiores que 0,05 para as varidveis
temperatura (efeito positivo de +9,208338) e para razdo m/V (efeito negativo de -
4,66001), sugerindo que maiores porcentagens de extragdo sdo alcancadas quando
emprega-se maior temperatura (150 °C) ¢ menor razao m/V (40:1). Para UAE-MSPD
empregando AADES 2 (Figura 10c), a variavel razdo m/V também apresentou uma
significancia negativa (efeito negativo de -9,984) sugerindo o emprego de razdo m/V de
10:1.

As superficies de respostas foram obtidas de forma a ilustrar graficamente a
relacdo entre as variaveis estudadas e a resposta, com a finalidade de delimitar as
condi¢des experimentais ideais para aplicacdo dos métodos de preparo de amostras

(Figura 11).
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Figura 10 — Gréaficos de Pareto para os efeitos padronizados para recuperagdo de As (%)

obtidos para a) MAE utilizando AADES 2, b) MAE utilizando AADES 3 e c) UAE-
MSPD utilizando AADES 2.

(3)Razéo m/V(L)

2Lby3L
Temperatura(Q)

Tempo(Q)
1Lby3L

(1)Tempo(L)

(3)Razao m/V(L)

(1)Tempo(L)

Razdo m/V(Q)

Tempo(Q) ,8843393
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1Lby2L
1Lby3L
(2)Tempo(L)
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(1)Temperatura(L)

2Lby3L

a) Grafico de Pareto para os Efeitos Padronizados
Planejamento do tipo Doehlert; Erro puro 105,07
DV: Recuperagio (%)

1Lby2L 2,29348

(2)Temperatura(L)

Razéo m/V(Q)

p=05
Estimativa dos Efeitos Padronizados (Valor absoluto)

b) Griéfico de Pareto para os Efeitos Padronizados
Plancjamento do tipo Dochlert; Erro Puro 11,96333
DV: Recuperagio (%)

(2)Temperatura(L)

9,208338

p=05

Estimativa dos Efeitos Padronizados (Valor absoluto)

C) Grafico de Pareto para os Efeitos Padronizados
Plancjamento do tipo Dochlert; Erro Puro 146,9633
DV: Recuperagio (%)

(3)Razio m/V(L)

,1686758

p=.05
Estimativa dos Efeitos Padronizados (Valor absoluto)

Fonte: Elaborado pela autora.
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As superficies indicam as regides onde os valores da resposta sdo
maximizados, sendo representados pela coloragdo avermelhada. Para MAE empregando
AADES 2 (Figura 11a) e AADES 3 (Figura 11b) como solventes extratores, houve a
confirmacdo da obtencdo de maiores porcentagens de recuperagdo com o aumento da
temperatura e do tempo e reducdo da razao m/V. Para o método UAE-MSPD (Figura 11c)
os resultados indicaram melhor exatiddo ao empregar-se menor razao m/V (10:1), em
temperatura de 50 °C e tempo maximo de 60 minutos.

Considerando a complexidade da matriz da amostra em estudo, que possui
elevado teor de silica em sua composigdo, os resultados determinados estdo de acordo
com o esperado pois menor massa representa uma menor adi¢do de matriz interferente na
solucdo (WELZ & SPERLING, 1999). Mao; Robinson & Binner (2021) confirmaram
experimentalmente que em metodologias de extracdo, a difusdo induzida por temperatura
impulsiona o fendmeno de transferéncia de massa. Geralmente, temperaturas mais altas
aumetam a permeabilidade do solvente no tecido vegetal, rompendo as estruturas
celulares, reduzindo a viscosidade e a tensdo superficial do solvente e aumentando a
solubilidade do soluto, resultando em um aumento da difusdo e transferéncia de massa
entre o soluto presente na célula vegetal e o solvente de extracdo (KAUFMANN;
CHRISTEN & VEUTHEY, 2001; KIM, 2017).

Periodos maiores de tempo de aquecimento podem resultar em maior exatidao
devido ao aumento de exposicdo do soluto ao solvente (KIM, 2017). No entanto,
temperaturas mais altas e longos periodos de exposi¢do podem levar a degradacdo ou
perda por volatilidade dos analitos com caracteristicas volateis e consequentemente,
reduzir a eficiéncia de extragdo, conforme comprovado pelo emprego da UAE-MSPD
(KIM, 2017).

Estes resultados estdo de acordo com Kim (2017) que aplicaram MAE e
utilizaram agua como solvente para extracdo de 2-metoxicinamaldeido em amostras de
cascas de Cinnamomum cassia (canela da China), observando um aumento da obtengdo
da eficiéncia de extracdo aplicando-se temperaturas de até 80 °C e tempo de extragdo de
6 minutos. Guo et al. (2021) empregaram UAE para avaliag¢do da eficiéncia de extracdo
de cinamaldeido em cascas de canela utilizando diclorometano como solvente extrator,
observando a relagdo direta entre a eficiéncia, o tempo ¢ a temperatura de extragdo, até
um limite maximo de 25 min e 140 °C. Segundo os autores, a UAE ¢ um processo de
equilibrio de fase solido-liquido e desta forma, antes de alcangar este ponto de equilibrio,

a dissolucdo do analito ¢ eficaz ¢ as porcentagens de extragdo se elevam, enquanto que
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apos o equilibrio, o solvente ¢ o soluto em solugdo alcangam um estado de saturagdo
relativa (GUO et al 2021).

Desta forma, otimizamos os fatores ideais para a resposta (recuperacao de As
em %), apresentados na Tabela 10. Ressalta-se que apesar de elevada exatidao ser obtida
com o aumento da temperatura, o emprego de temperatura acima de 100 °C na MAE
aproxima os solventes obtidos de suas temperaturas de degradacdo e além disso,
considerando-se a aplicagdo de métodos que priorizem a quimica analitica verde, atribuir
elevadas temperaturas desviaria do nono principio que visa um menor consumo de

energia (NOWAK, WIETECHA-POSLUSZNY & PAWLISZYN, 2021).

Tabela 10 — Condigdes 6timas determinadas para os métodos MAE ¢ UAE-MSPD, apo6s
avaliacdo do delineamento experimental do tipo Doehlert.

MAE UAE-MSPD

Temperatura (°C) 100 50
Tempo (min) 40 60
Razdo m/V (mg mL")  40:1 10:1

Fonte: Elaborado pela autora.

A eficiéncia dos métodos otimizados foi validada pelo monitoramento de As
em amostras reais de chas de erva-doce, erva-mate, capim cidreira e camomila e, a
exatidao dos resultados obtidos foi avaliada empregando os materiais de referéncia
certificados de capim forrageira Brachiaria brizantha cv. Marandu e folhas de péssego
(NIST 1547). Além disso, a digestao acida assistida por radiacdo micro-ondas (MW-AD)
foi realizada e aplicada como método padrdo para comparagao dos valores de recuperacdo
de As. A Tabela 11 apresenta os valores das concentragdes determinadas pelo método
comparativo (MW-AD) ¢ pelos métodos otimizados (MAE ¢ UAE-MSPD) para AADES
2 e AADES 3.
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O preparo de amostras empregando o método convencional (MW-AD)
apresentou-se com aceitavel exatiddo, baseado nos valores de recuperacdo dentro da faixa
estabelecida pelo INMETRO. Esses resultados estdo em concordancia com estudos que
empregaram a MW-AD utilizando frascos fechados para preparo de amostras de tecido
vegetal pois, minimiza a perda do analito por volatilizagdo ¢ possiveis contaminagdes
(OLIVEIRA et al., 2016; SANTOS et al., 2018; GAMELA et al., 2020b).

De forma geral, os métodos de preparo de amostras otimizados apresentaram-
se satisfatorios para extra¢ao de As em tecidos vegetal, com obtencao de porcentagens de
recuperagdo entre 81% e 101%, exceto ao empregar MAE utilizando AADES 2 para
amostra MRC folhas de péssego que apresentou uma exatiddo de 77%.

As concentracdes determinadas pelos métodos propostos foram comparadas
com os valores determinados pelo método comparativo (MW-AD), no qual ndo foram
observadas diferencas significativas ao nivel de confianca de 95% (teste t pareado de
Student) para o analito avaliado. Em estudos anteriores realizados pelo grupo de pesquisa,
alguns analitos, como Cr, P e¢ Zn, diferencgas estatisticamente significativas foram
observadas ao comparar o método de digestdo acida com diferentes métodos de extracdo
(extragdo assistida por ultrassom e extragdo por banho de aquecimento), sugerindo
diferentes interagdes quimicas entre 0 NADES e alguns analitos inorganicos, enquanto
que para outros analitos ndo foram observadas diferengas estatisticamente significativas
(SANTANA et al. 2019, SANTANA et al. 2021).

O conceito de Eco Escala Analitica foi aplicado para comparagdo do quao
verde sdo as metodologias de preparo de amostras propostas neste trabalho, com base em
uma ferramenta analoga a Eco Escala aplicada para avaliagdo das caracteristicas
ecologicas do processo de sintese (GALUSZKA et al., 2012). Neste caso, pontos por
penalidade sdo subtraidos do valor total de 100 (para analise verde ideal) com base nos
seguintes parametros: 1) volume de reagente multiplicado pelo seu perigo potencial, 2)
seguranca (ambiental e a saide humana), 3) tipos de instrumentos utilizados para o
preparo de amostras e analise instrumental, 4) consumo de energia elétrica por amostra,
5) risco ocupacional e 6) geracdo de residuo quimico (GALUSZKA et al., 2012). Sendo
assim, uma pontuagdo de 76 foi obtida para MW-AD devido a penalizag¢des envolvendo
o emprego de HNOj3 (4 pontos), emprego de H2O> (4 pontos), geracdo de vapor acido (3
pontos), geragdo de residuo acido (5 pontos), gasto energético por amostra (2 pontos),
falta de tratamento do residuo acido (3 pontos), seguranga (2 pontos) e uso do ICP-MS (1

ponto). Para MAE foram obtidas pontuagdes iguais a 90, resultantes de penalidades
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associdas ao emprego dos AADES (1 ponto), geracdo de residuo biodegradavel (4
pontos), gasto energético por amostra (2 pontos) ¢ uso do ICP-MS (1 ponto). Para UAE-
MSPD foi obtida pontuagdo de 94 devido ao emprego de AADES (1 ponto), geracdo de
residuo biodegradavel (4 pontos) e uso do ICP-MS (1 ponto). Nesta abordagem,
pontuacdes no intervalo 75 > x > 50 representam uma analise verde aceitavel, enquanto
pontuacdes >75 sdo consideradas como excelentes andlises verdes (GALUSZKA et al.,
2012). Ainda, se for considerado o procedimento de sintese dos solventes para avaliagdo
do procedimento analitico, outra possivel vantagem estaria associada a aplicacdo da
UAE-MSPD pois trata-se de um método que ndo exige a prévia sintese do solvente, etapa
esta que consome energia elétrica por um periodo de 2 horas (conforme apresentado no

topico 4.2.).

5.2.2 Desempenho do método analitico

Os limites de deteccdo (LDs) e limites de quantificagdo (LQs) para MW-AD
e ambos os métodos de preparo de amostras otimizados, foram calculados, assim como o
coeficiente de correlagdo linear (r), desvio padrao relativo (precisdo) e faixa dinamica,
parametros estes indispensaveis para validacdo analitica e obtencdo de dados analiticos

confiaveis, estando apresentandos na Tabela 12, em conjunto com os valores de referéncia

indicados pelo INMETRO (INMETRO, 2020).
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Os valores de LDs determinados para os métodos empregando AADES como
solvente de extragdo, em geral, foram inferiores aos valores determinados pela MW-AD,
verificados pela diferencas significativas apresentadas entre MW-AD quando
comparados com valores para MAE e UAE-MSPD (ANOVA, nivel de confianca de
95%). O aumento no contetido de carbono no plasma resulta na elevacdo do sinal analitico
para analitos que apresentam potenciais de ionizag@o entre 9 ¢ 11 eV (As: 9,79 eV)
(GRINDLAY et al., 2013), decorrente da ocorréncia de reagdes de transferéncia de carga
entre o analito e C*, assim como para outras espécies de carbono, como CO™, COy", C,"
e ArC" (GRINDLAY et al., 2013). Sendo assim, a ocorréncia de reagdes de transferéncia
de carga com espécies de carbono ocasionam um aumento na taxa de ionizag¢do devido a
um aumento da gerac¢do de dtomos e ions dos analitos em estado excitado, resultando em
um aumento do sinal analitico e consequentemente, contribuindo efetivamente para uma
melhora dos parametros de desempenho dos métodos propostos (DONATI, AMAIS &
WILLIAMS, 2017; SANTANA et al. 2020).

5.2.3 Avaliagdo de risco a saude associado a ingestio de chds comerciais

Os beneficios de consumir chas sdo varios, contribuindo para ingestdo diaria
de minerais essenciais e beneficiando a satide humana de forma geral (OLIVEIRA et al.,
2018). No entanto, contaminantes inorganicos toxicos, como As, Cd, Pb ¢ Cr, foram
detectados em chas de ervas (OLIVEIRA et al., 2018).

O As ¢ considerado como o contaminante inorgénico prioritario, segundo a
Agéncia para Registros de Substancias Toxicas e Doencas (ATSDR, Agency for Toxic
Substances and Disease Registry), devido a sua toxicidade ¢ risco a exposi¢do humana
(ATSDR, 2019). No Brasil, a ANVISA (Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria)
estabelece a concentracdo méaxima de 0,60 mg kg de As em chés, erva-mate e outros
vegetais para infusdo (ANVISA, 2013). As concentragcdes obtidas, com base na
determinagdo por MW-AD, mostraram que este limite ndo foi atingido para as amostras
de chaés, alcancando 16% do limite maximo para erva-mate, 10% para erva-doce ¢
camomila e 6% para capim cidreira.

Em geral, os resultados estdo de acordo com os obtidos por Oliveira et al.

(2018) que determinaram em média 0,21 = 0,03 mg kg' de As em chas de diferentes
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ervas. No Brasil, Milani et al. (2019) determinaram 0,107 mg kg™! e 0,062 mg kg™ de As
em chas de camomila e erva-mate, respectivamente, e anteriormente, Milani et al. (2018)
realizaram a especiagdo de As em diferentes folhas de chas de ervas (considerando flores
e frutas) determinando concentragdes médias de 115 ug g”' de As (III) e 280 pg g de As
(V), respectivamente, sendo estas as espécies inorganicas de As.

Considerando as concentragdo de As determinadas, a partir da Equagéo 9, foi
possivel realizar calculos para estimar o risco potencial de ingestdo de As nestes chés

comerciais por um adulto de peso corporal médio de 70 kg.

Tmédia
PC

IMT = Cx (Equacdo 9)
onde IMT ¢ a ingestio mensal toleravel (ug kg''); C é a concentragdo de As na infusio
de cha (ug L); Tmedia é a taxa média de ingestio mensal de cha (L més™') e PC é o peso
corporal médio de uma pessoa adulta.

Ap6s a infusdo do cha, a média de extracdo do analito para a fase aquosa ¢
de cerca de 20% (BORGES et al., 2017). Segundo estudo realizado por Camargo &
Toledo (2002) o consumo médio didrio de chd por uma pessoa adulta ¢ de cerca de 263,34
mL, totalizando uma taxa média mensal de ingestao de 7,9 L. Sendo assim, cerca de 0,010
ng kg! de As seria exposto com a ingestio mensal de cha de erva-doce, assim como 0,017
ug kg para erva-mate; 0,0038 pg kg para capim cidreira e 0,0057 pg kg' para
camomila. A OMS (Organizagdo Mundial da Satde) estabelece um limite da dose de
referéncia mensal de As de 3,0 pg kg'!, confirmando niveis seguros de ingestdo de As

pelo consumo diario de chas comerciais (WHO, 2018).

5.3 Conclusao

Os AADES preparados a base de Ala-AM (AADES 1), Ala-AC (AADES
2) e Ala-Xil (AADES 3) foram aplicados em técnicas verdes de preparo de amostras para
extragdo de As em tecido vegetal. A extragdo assistida por radiacdo micro-ondas (MAE)
e a dispersdo da matriz em fase solida assistida por ultrassom (UAE-MSPD) foram
otimizadas pela avaliagdo estatistica das variaveis temperatura (°C), tempo (min) e razao
massa de amostra por volume de AADES (mg mL™") pela aplicacdo de planejamentos do

tipo Dochlert. O AADES 1 revelou-se ineficiente para extragdo de As, enquanto o
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AADES 2 foi eficiente para extragdo de As empregando os dois métodos de extracdo
propostos e AADES 3 foi eficiente empregando MAE.

Os métodos otimizados apresentaram elevado desempenho analitico, com
baixos limites de deteccdo e quantificacdo e, precisdo e exatiddo adequadas. Estes foram
aplicados para monitoramento de As em chas comerciais, na qual foi determinado em
concentragdes abaixo do limite estabelecido pela ANVISA.

Os métodos MAE e UAE-MSPD apresentaram-se de acordo com principios
da quimica analitica verde devido ao emprego de solventes biodegradaveis, redugdo do
consumo de energia e minimizacdo da geracdo e toxicidade de residuos, confirmados

pelas altas pontuagdes (= 90) obtidas pela aplicagcdo da Eco Escala Analitica.
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6 CONSIDERACOES FINAIS

A analise quimica considerada ideal inclui metodologias de analise direta,
sem a necessidade de realizagdo de etapa de preparo de amostras e sem emprego de
solventes e reagentes. No entanto, isto ainda nao é possivel na maioria dos casos, sendo
necessaria uma etapa para extragdo de analitos de interesse. Neste sentido, o
desenvolvimento de solventes ecoldgicos para substituigdo de solventes organicos e
toxicos tem-se apresentado como uma das principais frentes de pesquisas relacionadas a
quimica analitica verde, juntamente com estudos de desenvolvimento e otimizagdo de
técnicas de preparo de amostras que priorizem o baixo consumo de reagentes e
quantidades de amostra, além de procedimentos que sejam faceis, rapidos, seguros, com
baixo consumo de energia elétrica, com minima geracdo de residuos quimicos e que
apresentem elevada frequéncia e desempenho analitico.

Neste trabalho, solventes eutéticos profundos baseados em aminoécidos
(AADES) foram preparados e¢ suas proporcdes ideais foram otimizadas a partir da
aplicacdo de um planejamento de misturas restrito. No total, 30 misturas foram obtidas a
partir de trés diferentes combinacdes para AADES baseado em [-alanina como
componente HBA, com variagdo de componente HBD entre acido malico (AADES 1),
acido citrico (AADES 2) e xilitol (AADES 3), juntamente com a adigdo de agua. Foram
considerados como ideais os solventes com menores valores de densidade e viscosidade.
Solventes que possuem baixa densidade e viscosidade representam maior eficiéncia nos
procedimentos de preparo de amostras, pois aumentam a transferéncia de massa. Além
disso, ao considerar analises por técnicas baseadas em plasma, solventes menos viscosos
influenciam positivamente os processos de formacao e transporte do aerossol da amostra
para o plasma.

Metodologias de caracterizagao foram realizadas e revelaram estes como
solventes adequados para o emprego no preparo de amostras e para extracdo de analitos
inorganicos, apos realizagdo de analises reologicas e solvatocromicas, além de analises
térmicas (termogravimetria ¢ calorimetria exploratéria diferencial) evidenciarem as
faixas de temperatura de trabalho ideais para suas aplicacoes.

Extragdo assistida por radiacdo micro-ondas (MAE) e dispersdo da matriz
em fase solida assistida por ultrassom (UAE-MSPD) foram otimizadas empregando
planejamentos do tipo Doehlert, através da avaliagdo estatistica das variaveis temperatura

(°C), tempo (min) e razdo massa de amostra por volume de AADES (mg mL™). Os
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resultados obtidos evidenciaram que os AADES sdo solventes promissores para extracao
de As, apresentando vantagens sob a técnica convencional de preparo de amostras
(digestao acida assistida por radiacdo micro-ondas), como emprego de solvente verde,
geracdo de residuo biodegradavel e maior seguranga ao operador e ao meio ambiente.
As perspectivas futuras direcionam que os AADES podem ser aplicados em
metodologias de preparo de amostras para determinagdo elementar. Além disso, estes
solventes apresentam elevada seletividade e desta forma, revelam-se como promissores

para aplicacdo em métodos de especiacao quimica.
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