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RESUMO

Neste trabalho foram desenvolvidos métodos eletroanaliticos para a determinacao
de anilinas substituidas de interesse farmacolégico, empregando-se cristais piezelétricos
de q uartzo m odificados co m hex acianoferrato de zinco (ZnHCF) e de prata (AgHCF).
Além da utilizagao dos cristais piezelétricos, empregaram-se eletrodos compdsito grafite-
epoxi e nanotubos de carbono modificados com estes hexacianometalatos de metais de
transigéo, t ambém, para a det erminagdo das ani linas substituidas em formulagées
farmacéuticas. Todos estes eletrodos testados foram em pregados co m éx ito no
desenvolvimento de um m étodo eletroanalitico par a a det erminagédo das anilinas
substituidas, baseado na voltametria ciclica associada ou ndo a t écnica da microbalanca
de cristal de quartzo.

Sendo assim, o primeiro capitulo apresentado nessa tese explora o
comportamento eletroquimico da pr ocaina perante o ZnHCF e AgHCF. Para o ZnHCF,
ap6s varreduras sucessivas de potencial nos q uais, apenas o hexacianoferrato é
eletroativo, pi cos voltamétricos controlados por di fusdo be m definidos do cr istal
piezelétrico de quartzo, recoberto com este filme foram obtidos em +0,95/+0,75V e com
excesso superficial de (1,82+0,76)x10™* mol cm™ enquanto que para o AgHCF, este par de
picos redox localiza-se em +0,74/+0,65 V, no intervalo de potencial de 0,3 Va 1,0V, e
com excesso superficial em torno de (1,33+0,04)x10° mol cm™.

Apoés a otimizacdo de todos os parametros voltamétricos e inerentes da técnica,
construiu-se a curva analitica para a procaina, em presenga do ZnHCF, a qual apresentou
um intervalo linear de 1,0x10* a 1,0x10™ mol L™", com limite de detecgdo (LOD) = 1,08x10"
* mol L™". O método de senvolvido f oi aplicado paraa determinacdo d esse analito em
amostras comerciais de pr ocaina, se hdoos resultados obtidos, nest et rabalho,
comparados aos obtidos pelo método oficial extragdo-espectrofotometria apresentado na
Farmacopéia Americana. O método voltamétrico associado a microbalanca de cristal de
quartzo exibiu o valor nominal encontrado de 1,93x10* mol L™, respectivamente, estando
este valor cerca de 1000 vezes menor do que o valor obtido pelo método oficial.

J4, no se gundo ca pitulo do t rabalho, foi r ealizada a det erminagao dos analitos
estudados utilizando el etrodos compésitos grafite-epdxi € de nanot ubos de ca rbono,
também, m odificados com ZnHCF e de AgHCF, par a os quais am esma linhad e
raciocinio foi seguida para a otimizagéo dos parametros voltamétricos.

Os eletrodos compdsitos modificados com AgHCF (5% de nanoparticulas de prata,
% m/m) per mitiram o d esenvolvimento de u m método el etroanalitico par a as anilinas
substituidas, sendo a curva analitica obtida, linear no intervalo de 1,0x10° a 1,0x10™* mol
L™ para as correntes de pico anddica, com LOD = 7,94 x 10® mol L™ para a procaina. Por
outro | ado, a det erminacao da su [famerazina apr esentou o i ntervalo de linearidade de
5,0x10° a 5,0x10™ mol L™ com LOD = 8,50x10° mol L™". J4, a sulfanilamida, em sua curva
analitica, apresentou uma boa resposta linear a partir de 1,0x10° até 1,0x10° mol L™ e
um limite de deteccao de 5,28x10° mol L™.

Para o co mportamento eletroquimico d a procaina, sulfamerazina e su Ifanilamida
em presencga do eletrodo compésito modificado com ZnHCF, os limites de detecgéo, para
as correntes de pico anddica, obtidos através do intervalo linear da curva analitica foram:
1,78x10®° mol L™ (intervalo de 1, 0x10® a 1x10™* mol L ™), 1,01x10° mol L™ (intervalo de
1,0x10° a 5,0x10™* mol L") e 4,67x10®° mol L™ (intervalo de 1,0x10° a 5x10™* mol L™).

Portanto, co m base s nos resultados analiticos, v erificou-se que os eletrodos
modificados com ZnHCF e de A gHCF aqui apresentados podem ser utilizados com éxito
como sensores analiticos utilizando os métodos analiticos propostos para a quantificacao
dessas anilinas substituidas, em amostras farmacéuticas comerciais.



ABSTRACT

In this work, electroanalytical methods for the determination of substitued anilines
of interest m edical were developed, em ploying piezoelectric quartz crystal m odified with
zinc (ZnHCF) and si Iver h exacyanoferrate (AgHCF) In addi tiont ot he use of the
piezoelectric, graphite-epoxy composites and carbon nanotubes modified with these metal
transition hexacyanoferrates, also, were used for the determination of substitued anilines
in pharmaceutical formulations. All these electrodes were tested successfully in developing
an el ectroanalytical method for determining these anal ytes based on cy clic voltammetry
associated or not at the crystal quartz microbalance technique.

So, i nt he first ch apter pr esented i nt his thesis explores the el ectrochemical
behaviour of the procaine before the zinc and silver hexacyanoferrates For the ZnHCF,
after t he sca ns successive pot ential where on ly the hexacyanoferrate i s electroative,
voltammetric peaks controlled by well-defined diffusion of the quartz piezoelectric crystal
covered with this film were obtained at +0.90 V/+1.02 V and superficial excess of (1.82 £
0.76)x10™* mol cm @ while for the AgHCF, this pair of redox peaks are located at +0.74
V/+0.65 V, in the potential range of 0.3 Va 1.0 V, and superficial excess around (1.33 %
0.04)x10™° mol cm™.

After o ptimizing al | voltammetric parameters and i nherent o f t he t echnique, the
analytic curve was built for procaine in presence of ZnHCF which presented a linear range
of 1.0x 10® a1.0x 10 mol L™, with d etection limit (LOD)= 1.08 x10* molL™. The
developed method was applied for the determination of this analyte in commercial
samples, and the results obtained in this work were compared with those obtained with the
official method extraction - spectrophotometry showed by the United States
Pharmacopoeia. The voltammetric method associated with the quartz crystal microbalance
showed the found nominal value of 1.93 x 10 mol L™, respectively, and this value was
around 1000 times smaller than the value obtained by official method.

Already, in the second chapter of the work was the determination of these analytes
using gr aphite-epoxy co mposite el ectrodes and ca rbon nanot ubes, al so, m odified w ith
ZnHCF and AgHCF which the same idea was followed for the optimization of voltammetric
parameters.

The composite electrodes modified with AQHCF (5% of silver nanoparticles % wi/w)
allowed the development of an el ectroanalytical method for substituted anilines which the
obtained analytic curve, linear in the range from 1.0 x 10® to 1.0 x 10 mol L™, for the
anodic peak currents, with LOD = 7.94 x 10° mol L™ for procaine. On the other hand, the
determination of sulphamerazine presented the range of linearity from 5.0 x 10° a 5.0 x 10"
* mol L™ with LOD = 8.50 x 10™° mol L™. Already, for the sulphanilamide, in its analytic
curve, presented a good linear response from1.0x 10° t01,0x 10> molL™" and a,
detection limit of 5.28 x 10° mol L™.

Fort he electrochemical behavior oft he pr ocaine, su Iphamerazine and
sulphanilamide in the presence of composite electrode modified with ZnHCF, the detection
limits , for the anodic peak currents, obtained by linear range of the analytic curve, were:
1.78 x 10™° mol L™ (range from 1.0 x 10°t0 1.0 x 10 mol L"), 1.01 x 10° mol L™ (range
from 1.0x 10°a 5.0 x 10* mol L") and 4.67 x 10° mol L™ (range from 1.0 x 10° a 5.0 x
10* mol L™).

So, based on analytical results, was found that the modified electrodes with ZnHCF
and A gHCF presented here can be use d su ccessfully as analytical se nsors using the
analytical m ethods proposed for t he quantification o f su bstitued ani lines in co mmercial
pharmaceutical samples.
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|.1- INTRODUCAO

.1.1 - ELETRODOS QUIMICAMENTE MODIFICADOS COM
HEXACIANOFERRATO DE METAIS DE TRANSICAO

Os hexacianometalatos de metais, também conhecidos como complexos de
valéncia m ista, dentre os quais um dos compostos de m aior dest aque é o
Hexacianoferrato (ll)de f erro(lll) ou A zulda P russia, tém si do largamente

estudados durante décadas.

Inicialmente o comportamento dess e Hexacianoferrato (ll) f oi verificado por
Miller; Zinger; Zhou, (1987), através da analise da polimerizagado anddica do pirrol
no ca rbonov itreo, napr esencade K 4Fe(CN)s aquoso. O pr ocessod a
polimerizagao foi estudado usando a cronoamperometria, sendo a concentragéo
do el etrdlito e d o pirrol a responsavel pel as velocidades da n ucleacdo e de
crescimento. M ostrou-se q ue a ag itagao i nibe a nucl eacéo e o cr escimento,
sugerindo a participagao da espécie soluvel na formagéo do filme. Concentragdes
mais elevadas do eletrdlito produzem filmes com capacidade elétrica maior, como
avaliadas pela voltametria ciclica. Portanto, o filme de Azul da Prussia depositado
em um a microbalanca afim de detectar ca tions eletroinativos na solugao f oi
estudado por Deakin; Byrd, (1989), sendo que o co mportamento desse composto
€ a base para a técnica analitica da microbalanga de cristal de quartzo. Seguindo
essa linha de pesquisa, Kim et al., (2001), realizaram um estudo cinético, usando
a voltametria ciclica e a microbalanca de cristal de quartzo eletroquimica, através
do processo de “switching” do Azul da Prussia em eletrdlitos de suporte contendo
o ion K*, nas concentracdes de 0,10 e 0,50 mol L™, em potenciais diferentes de
velocidade de v arredura. A analise dos resultados mostraram q ue dur ante a
primeira varredura ciclica, na so lugdo de K»,S0, 0,50 molL™" em 0,10 Vs, as
transferéncias da ag ua s& o muito peq uenas no q ual es t4 desacoplada d a

transferéncia de K *' durante ar eagdoredoxe am édiador aio m olar ent re



25

agua/potassio € menor que -0,50 em 0,10 V s'. Para investigar a possibilidade de
transferéncias do préton e/ou dos anions hidratados durante o processo redox do
“switching”, utilizou-se a microbalanga de cristal de quartzo, no qual, no eletrdlito
de suporte de K>SO, 0,10 e 0,50 mol L™, em pH 2,70, ha a transferéncia do préton
hidratado; ja, nas outras solugdes restantes, a mudanga na massa molar indicou
que a transferéncia do ani on c ompete co ma t ransferénciad oK *. E sse
comportamento foi, posteriormente, estudados mais detalhadamente por Oh et al.,
2001.

Sendo assim, devido ao co mportamento do Azul da P russia, a pr eparacgao,
caracterizacao e reacgdes eletrocataliticas de outros hexacianometalatos, utilizando
a técnica da microbalancga d e cristal de q uartzo, na pr esenga ou ausénciade
modificadores asso ciados, tem d espertado oi nteresse de v arios sistemas e
pesquisadores tais como: hexacianoferrato de cobalto (CHEN, 2002; YAO et al.,
2004, C HEN; P ENG; LI N, 2 005), ni quel ( BACSKAI etal ., 1995 M ALIK;
MIECZNIKOWSKI; KULESKA, 2000, CHEN, 2002), indio (CZIROK et al ., 1996,
CHEN, 2002), cobre (LIU et al, 1997, CHEN; CHAN, 2003), vanadio (WANG; ZHU;
WANG, 1997), 6smio [CHEN; LIAO, 2004), talio [CHEN; PENG; LIN, 2005] dentre

outros.

Portanto, estes cr istais de q uartzo modificados tém a presentado g randes
potencialidades para o desenvolvimento de sensores, devido a sua estabilidade
quimica, facilidade de preparacao e p ossivel aplicagao quantitativa em diversas

areas da industria quimico-farmacéutica.

[.1.1.1 - HEXACIANOFERRATO DE ZINCO

Os eletrodos modificados com hexacianoferratos tém si do | argamente
estudados d evido su a ca pacidade der eagdoc omu m g rande numero de
substancias organicas e i norganicas; dentre os quais podemos dar destaque ao

hexacianoferrato de zinco. O hexacianoferrato de zinco foi inicialmente preparado
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por Kolthoff et al., 1931 através de titulagdo de um sal de zinco em presenca de
ferricianeto de po tassio, ocasionando a precipitacdo d este hexacianoferrato no
qual foi co nfirmado post eriormente p or G ibalo; B yrko, 19 58. Porém, sua
propriedade de precipitacdo, através da formacao de complexos insoluveis, em
presenca de v arias sulfoamidas e da pr ocaina foram estudadas por Fogg et al.,
1965 utilizando as técnicas de cromatografia de ca mada fina e a nalises de co-
precipitacdo nos quais mostraram a porcentagem de precipitacdo das substancias
analisadas indicando o co mprimento e a co mplexidade da ca deia principal

formada.

Estudos eletroquimicos e de refletdncia d a co nversao de 6 xido de zinco
pelo hexacianoferrato na | itografia desl ocada foram r ealizados por R osseinsky;
Slocombe; Soutar, (1993). Neste trabalho, o zinco, na faixa de potencial de -1,40 a
-0,70 VISCE e na presenca de uma solugdo d e hexacianoferrato(ll), geraum
material vitreo resistente, de potencial -1,25 a -1,00 V, cujo rompimento produz um
gel que esta relacionado, pr ovavelmente, com se us d ois precursores: oxidode
zinco(ll) e Z n2+(aquo). O comportamento eletroquimico deste composto depende
da etapa de pré-tratamento do zinco, que governa a quantidade de 6xido de Zn(ll)
presente no processo inicial de nucleacao, além do H,PO4 ser uma parte crucial
da modificacdo deste hexacianometalato.

Sendo assi m, v em cr escendoo uso d e eletrodos modificados par a a
determinacéo de diversos compostos, dentre eles o uso deste hexacianometalato
como el etrodo i on-seletivo para m etais alcalinos (HODJASEV etal ., 198 8)
tornando-se nec essario aa nalises de suas propriedades fisico-quimicas e
eletroquimicas. G omathi; R ao, ( 1997) realizaramum est udoso bre o
comportamento eletroquimico do el etrodo de ca rbono v itreo m odificado ¢ om
hexacianoferrato de zinco, em que os resultados mostraram que a proporc¢ao entre
Zn**IFe(CN)s> é1: 1 e o el etrodo m odificado a presenta uma melhor r esposta
voltamétrica e m so lucdo de K Cl dev ido a um a maior m obilidade dos ions K*
através da rede cristalina do complexo formado. Também foram realizados alguns
estudos de impedancia indicando que ha o envolvimento dos ions K* na reacdo de

oxirredugao. Ja , J ayalakshmi; Scholz, ( 2000), co nstruiram pilhas secundarias
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utilizando o Azul da Prussia como material ativo para catodos e o hexacianoferrato
de zinco e de cobre como materiais ativos para os anodos, sendo tais compostos
misturados com o po6 da grafite, cloreto do potassio e diluidos em acido cloridrico
para produzir uma pasta grossa, além do uso de uma membrana de nafion como o
separador do t ransporte protdnico. E studos de carga-descarga foram realizados
empregando o método galvanoestatico e cronopotenciométrico de etapa dupla, em
que a t ensdo da pilha a meia-descarga para a p ilha de Z nHCF/PB variou entre
0,60 a 0,80 V dependendo da v elocidade da descarga e com capacidade pratica
dapilhade 12,0 Ah / kg, indicando que estes hexacianometalatos podem ser
usados como alternativas aos materiais caros utilizados na construgdod e

elétrodos.

No trabalho de CARMO et al., (2001), hexacianoferratos (ll) de zinco foram
colocados na superficie do 6xido de titanio (IV) enxertado sobre uma superficie de
silicag el, S i0O,/TiO,, emq ue oc omplexo adso rvido S iO,/TiO/ZNHCF f oi
caracterizado p elas técnicas de v oltametria ci clica, de pul so di ferencial e
espectroscopia M ossbauer. N essar eagdodec omplexacao, esp éciesd e
pentacianoferrato (Il) também p oderiam s er formadas p ela i somerizagao de um
dos grupos ciano, que constitui a ligagdo Zn-CN-Fe. Também foi estudado o efeito
do el etrolito d e su porte n o co mportamento el etroquimico d os cianoferratos,
utilizando eletrodos modificados de pasta de carbono. A analise desses resultados
experimentais mostrou que o elétrodo modificado exibe uma resposta de quase-
nernstiana mostrando o envolvimento dos cations de metais alcalinos no processo
eletroquimico. Ja, o el étrodo pr eparado co m o ¢ omposiEIiHCFZn também
mostra que o co mportamento el etroquimico d epende, se letivamente,d a

concentracao de anion de acetato.

Posteriormente, o0 co mportamento e letroquimico e a at ividade
eletrocatalitica do eletrodo de aluminio metalico modificado com hexacianoferrato
de zinco, foi estudado por Eftekhari, (2002). A analise dos resultados mostrou que
o filme formado na superficie do eletrodo é altamente estavel, sendo formado sem
a depe ndéncia da p roporcado e ntre as espécies adicionadas. A nalisando a

influéncia do pH do m eio r eacional, o bservou-se q ue adi ssolugdo do filme
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formado e m m eio al calino au menta a co ncentragao dos ions Zn*? em so lucéo.
Também, foi analisada a oxidacao eletrocatalitica do tiossulfato em presenca do
eletrodo modificado com hexacianoferrato de zinco, sendo observado que, através
da curva de calibragao, o eletrodo modificado € um bom sensor para determinacgao

de S,05% apresentando uma sensibilidade de 8,41uA mM™,

Recentemente, Pournaghi-Azar; Nahalparvari, (2005) realizaram estudos do
filme d e hexacianoferrato de zinco co mo fase pr otetora d a el etrodeposicdo de
polipirrol no s ubstrato de zinco cujos resultados mostraram que, no processo em
duas etapas, h au m pr é-tratamento da su perficiedez incoco mos ions
hexacianometalatos, em meio aquoso, formando um filme passivo e se guido da
eletropolimerizagcédo do pirrol. Ja a deposi¢cdo em fase unica, utilizou-se um meio
aquoso contendo os ions [Fe(CN)e,]'4 e o pirrol, ocorrendo a formagao do filme de
hexacianoferrato de zinco dur ante o pr ocesso de el etropolimerizacao d o pirrol.
Portanto, através das an alises voltamétricas, el etrdlises a corrente o u p otencial
controlado e microscopia de varredura eletrénica, em ambos os casos, os filmes
formados f oram ho mogéneos, com esp essura controlada e estao f ortemente

aderidos ao substrato de zinco.

Além d o co mportamento eletroquimico, t ambém tem-se des tacado na
literatura estudos da atividade el etrocatalitica des te h exacianometalato, com a
finalidade de detecg¢ao de alguns analitos importantes. Chu; Thangamuthu; Chen,
(2007) depositaram filmes hibridos eletroativos polinucleares do 6xido de zinco e
do hexacianoferrato de zinco (ZnO/ZnHCF) em superficies eletrodicas, através de
ciclagens su cessivas, usando solugdode Hy;SO,; contendoZ n(NO3), e
Ks[Fe(CN)s]. Técnicas especiais, tais como: microbalanga eletroquimica de cristal
de quartzo (EQMC), microscopia eletrénica de varredura (SEM) e microscopia de
forca atdbmica (AFM), mostraram que o crescimento do filme hibrido foi constante e
uniforme. A's analises utilizando a espectrometria de ener gia dispersiva (EDS)
confirmaram a ex isténcia do Z nO/ZnHCF na co mposig¢do do filme hi brido. A
caracterizagao eletroquimica do eletrodo modificado em eletrdlito de suporte puro
indicou g ue o pr ocesso r edox est a4 c onfinado na superficie, co nfirmando a

imobilizacdo das espécies redox. A ox idagao el etrocatalitica da guanina, no
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eletrodo de carbono vitreo modificado com ZnO/ZnHCF, foi investigada utilizando-
se as técnicas de v oltamétrica ci clica e eletrodo r otatério, mostrando que a
estabilidade e reprodutibilidade da resposta do eletrodo modificado foi excelente
se comparado com outros métodos existentes na literatura, entre eles a analise da
injecéo de fluxo (FIA). Recentemente, filmes hibridos polinucleares de v aléncia
mista d e 6xido de zinco/hexacianoferrato de zinco e 6xido hexacianoferrato de
ruténio ( ZnO/ZnHCF-RuOHCF) f oram est udados por C HU et al., 200 7, apds
deposicdo e m su perficies eletrodicas. O cr escimento co ntinuo desse s filmes
hibridos foi observado utilizando as técnicas de voltametria ciclica e microbalanga
de cr istal de q uartzo sendo suam orfologia estudada em pregando-se a
microscopia d e v arredura eletrénica. P ode-se o bservar, apdés a analise dos
resultados, q ue ac aracterizacao el etroquimica do el etrodo modificado e m
eletrdlitos puros mostrou que a t ransicao redox Ru"" foi confinada a superficie,
ocorrendo na regido de potencial negativo, confirmando, assim, a imobilizagao das
especies redox presentes. A atividade ca talitica desse co mposto f oi obs ervada
através da oxidacao de epinefrina dopamina e L -cisteina e, também, através da
reducdo de S,05%, SO5% e 105 em cujos estudos a constante de velocidade, para
a analise utilizando o el etrodo d e disco rotatério para a oxidacdo mediadora da
dopamina, foi de 5,03x10* (mol L")" s

1.1.1.2 - HEXACIANOFERRATO DE PRATA

O hexacianoferrato de prata, devido as suas propriedades f isico-quimicas,
também t em d espertado g rande i nteresse como m odificador de su perficies
eletrodicas, para o d esenvolvimento d e se nsores e el etrodos ion-seletivos. A
modificacao d a su perficie el etrodica por est e hex acianometalato env olve um
processo r edox par a i ncorporar i ons potassio no i nterior da r ede cr istalina,
causando, assim, uma dependéncia nersntiana do potencial formal da at ividade
ibnica do potassio. Nesta classe de metais de transig¢ao, a prata forma complexos

poliméricos insoluveis com o hexacianetos de ferro, nos estados de oxidacao Il e
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[ll, nos quais estes compostos sao estequiométrica e estruturalmente analogos ao
Azul da P russia. E les consistem e m u ma ca deia p olimérica cubica de face
centrada b asica ( possivelmente desordenada)co mos de mais ions de

balanceamento de carga.

Sendo assi m,a prata(l),co mot ambéméo bservadop araoA gCN,
preferencialmente forma ligagdes lineares para seus atomos vizinhos, em que a
orientagdo octaédrica do ligantes cianeto no ion hexacianoferrato é quase perfeita,
cujo comprimento da ligagéo para C-N é 1,12 A e entre Fe-C é 1,85 A. A Figura 1.1
apresenta u ma base i deal par a u ma estrutura t ridimensional da est ruturad o
hexacianoferrato(ll/1ll) de prata baseando-se em uma unidade Ags[Fe(CN)s]™ com
intersticios vazios no ca so do hexacianoferrato(lll) e i ntersticios ocupados por
interagdes fracas doK * ouA g° com os ligantes cianetos,noca sod o
hexacianoferrato(ll). E stes hexacianoferratos possuem coloragao alaranjada, séo
eletrocrémicos e como o A zul da P russia, sua estrutura admite ions potassio ou

amonio.

Figura 1.11: Estrutura do Hexacianoferrato(lll) de prata(l) ao longo do eixo [001].

Fonte: S CHRODER, U.; SCHOLZ, F. The so lid-state el ectrochemistry of m etal
octacyanomolybdates, octacyanotungstates, and hexacyanoferrates explained on
the b asis of di ssolution an d r eprecipitation r eactions, | attice s tructures, a nd
crystallinities. Inorg. Chem., Washington D.C., v. 39, n. 5, p. 1006-1015, 2000.

Medidas eletroquimicas mostram que o ar mazenamento de A gzK[Fe(CN)g]

em agua causa a conversao de um composto sélido em outro segundo a equacgao:
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4AgsK[Fe®*(CN)g] — 3Ags[Fe?*(CN)g] + [Fe**(CN)g]* + 4K* (Equacéo I.1)

Segundo S chrdder; Scholz, ( 2000),as reagbes de formagdod o
hexacianoferrato de prata p odem s er ent endidas com bas e n o eq uilibrio de
solubilidade dos compostos AgsK[Fe(CN)s] e Ags[Fe(CN)g):

AgsK[Fe? (CN)s] — [Fe?*(CN)e] * + K* + 3Ag* Ki= 2,10x10°mol L

(Equacéo 1.2)

AgsK[Fe?*(CN)g] — [Fe** (CN)e]* + 4Ag* K, = 3,30x10° mol L ™

(Equacéo 1.3)

No caso de Ags[Fe(CN)g], estes produtos de solubilidade s&o o resultado de
uma forte e p arcial interagdo co valente dos ions prata extracom os ligantes
cianeto. J4 ,noca sode A gsK[Fe*(CN)], el es sdoor esultadodal igagdo

eletrostatica, comparavelmente fraco, dos ions potassio na estrutura.

Além das medidas eletroquimicas, também foi estudado o comportamento
deste complexo utilizando-se a técnica da microbalanga de cristal d e q uartzo.
Experimentos realizados imobilizando-se, mecanicamente, alguns microgramas de
AgsK[Fe*(CN)s] m icrocristalina e m um cr istal de q uartzo de ouro-chapeado,
submergido em uma solugéo de KNO3 0,10 mol L 1 mostraram uma diminuicéo da
frequéncia do cristal oscilador de aproximadamente, 2000 Hz, apds a adicéo de
AgNO3; em q ue ac oncentragédo d e pratar esultante foi 1,00x10° molL .
Obviamente, estar espostase devea massaau mentadad e co mponente
imobilizado na s uperficie d o cr istal, causada pelat roca dosi ons potassio

incorporados por ions prata, de acordo com a reagao seguinte:
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AgsK[Fe®"(CN)g] + Ag" — Agu[Fe?*(CN)g] + K* (Equacao 1.4)

Essa é uma simples reacdo de troca idnica conhecida de literatura. A troca
ibnica € acompanhada por muitas alteragdes pronunciadas na estrutura como, por

exemplo, a amorfizagao da amostra.

O comportamento dinamico do eletrodo de prata/hexacianoferrato de prata
foi, i nicialmente, es tudado por Magno; P illoni, ( 1968) at ravés da dep osicédo d e
prata em eletrodo de disco de platina, seguida por uma anodizagao em solugao de
Na,HCF, em pH neutro, em que os resultados mostraram que este eletrodo pode

ser utilizado na produgao colorimétrica de hexacianoferrato(ll).

No final da déc ada d e 90, D ostal; H ermes; S cholz, ( 1996) r ealizou u m
estudo do mecanismo de i nsercao/substituicdo nos hexacianometalatos, no qual
primeiramente, o metal é i nserido n os sitios do hexacianoferrato sob r educéo,
obtendo-se, assim, sistemas bifasicos. Também, nesta d écada, Kahlert; S cholz,
(1997) desenvolveram um eletrodo de pasta de grafite e parafina modificado com
hexacianoferrato de pr ata, com a finalidade d e d eterminari ons Fe*, em
concentragdes menores que 0,12 mg L™, eliminando assim o uso dos tradicionais

eletrodos de merclurio.

A andlise do comportamento el etroquimico de m icroparticulas de
hexacianoferrato de metais, alémd os octacianomolibdatos edo s
octacianotungstatos, foi realizada por Schroder; Scholz, (2000) utilizando técnicas
de v oltametria ci clica, m icrobalancad ecr istaldeq uartzoem edidas
espectroeletroquimicas der efletdncia m icroscopica di fusa, nas quais as
microparticulas foram imobilizadas na superficie dos elétrodos da grafite antes das
medidas eletroquimicas. A analise dos resultados obtidos, com oest udo
comparativo da ox idacao e r educéo ciclicas destes compostos, mostrou que, em
presencga de ions potassio, o AgsHCF € menos soluvel que o AgsKHCF, indicando
que ha uma relacao entre equilibrios de solubilidade e eletroquimico, em que o
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eletrodo apr esentou-se m uito es tavel e ¢ om um c omportamento v oltamétrico

quimicamente reversivel.

Com o se ntido d e desenvolver, ainda mais, a ar ea dos eletrodos de ion-
seletivos, o hexacianoferrato de pr ata t em si do, am plamente, am plamente na
determinacdo de ions Ag*' (EFTEKHARI, 2000; EFTEKHARI, 2001) e ions K*'
(EFTEKHARI, 2003), mostrando-se um bom sensor potenciométrico devido sua
boa r epetibilidade, s ensibilidade e r eprodutibilidade, em u ma larga f aixa de

concentragao.

Recentemente, Ja yasri; N arayanan, ( 1996) est udarama  oxidagao
eletrocatalitica e de terminagao a mperométrica do hi droxianisol but ilado ( BHA),
utilizando o el etrodo compdsito g rafite-parafina co m hexacianoferrato de pr ata
como el etrocatalisador em q ue as analises dos resultados ex perimentais
apresentou um limite de detecgdo de 3,7x10° mol L™, indicando que este eletrodo
mostrou-se um bom sensor eletroquimico em termos de sensibilidade, estabilidade
e reprodutibilidade para a determinacao do BHA em amostras de flocos de batata

desidratados.

Na ar ea dos eletrodos compdésitos, A zevedo; M attos; N avarro, ( 2006)
apresentaram u ma rota al ternativa na pr eparacdo do filmes finos do co mpdsito
hexacianoferrato (Il) de prata/polianilina (PANI), utilizando a membrana de dialise
como s uporte sé6 lido na sintese d o co mposto hexacianoferrato (Il) de pr ata e,
posteriormente, essa m embrana-compdsito foi usadac omo ox idanten a
polimerizagdo do m onémero anilina. O s r esultados experimentais obtidos co m
esse novo eletrodo compdsito foram comparados com os resultados obtidos com
as sinteses convencionais e com o processo el etroquimico de dep osicdo em
eletrodos depl atina. P ode-se obs ervarq ue,ut ilizando as técnicas
espectroscopicas (na regido do UV-vis e IR) e voltamétricas (voltametria ciclica), o
composito polimérico per manece op ticamente at ivo e co ndutor e a anal ise de
raios-X mostra que o co mposito tem uma estrutura cristalina e amorfa, que pode
ser atribuida ao pol imero condutor e a est rutura A gs[Fe"(CN)g]. P osteriormente,
baseado n o t rabalho anterior, u m m étodo de pr eparacéo e ca racterizagdo d e
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nanocompdsitos de polimero co ndutor ( polianilina)/hexacianoferrato de prata foi
desenvolvido por Azevedo; Mattos; Navarro; Silva Junior, (2008). Diferentemente
dos métodos el etroquimicos empregado nasi ntesed e filmes poliméricos
condutores depositados sobre uma superficie eletrodica, esta nova rota quimica
esta dividia em duas etapas: uso da membrana de dialise como um suporte sdlido
para asi ntesed o hexacianoferrato (lll) pr atae o wusode ste co mpdsito
(membrana/hexacianoferrato) como agente oxidante para polimerizar o monémero
anilina. O's resultados da es pectroscopia nas regides do UV-vise IR, além da
voltametria ci clica, i ndicaram q ue co mpdsitos poliméricos permanecem
opticamente ativos e condutores, enquanto que a analise de raios-X mostraram
que o compadsito membrana/Agg[Fe'”(CN)e] apresenta uma estrutura cristalina, que
pode ser atribuida a e strutura Ags[Fe"(CN)g], que depois da reacdo com solugao
anilina, tornou-se menos cristalina. Também, as analises utilizando a microscopia
de v arredura el etrénica de monstraram q uear eacdod os ions prata com
hexacianoferrato (lll), em toda a m embrana, produz cristais A gs[Fe"(CN)s] bem
definidos e, quando estes compostos cristalinos reagem com mondmero anilina,
ha a formacao de fios de prata de 100 nm de diametro e 6 ym de comprimento,

juntamente com o compésito polimero condutor polianilina/ Ags[Fe"(CN)g].

Assim, os eletrodos de hexacianometalatos tém si do ca racterizados
utilizando-se estudos eletroquimicos e espectroscopicos e aplicados na analise de
espécies organicas e inorganicas. Esses eletrodos modificados tém apresentado
grandes potencialidades para o des envolvimento de se nsores, devidoas ua
estabilidade quimica, facilidade de preparacao e aplicabilidade nas diversas areas
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.1.2 — ANILINAS SUBSTITUIDAS

1.1.2.1 — PROCAINA

A procaina, ou hidroclorato de procaina (Figura 1.2), descoberta por Alfred
Einhorn, ¢ um dos mais antigos e e ficazes anestésicos locais sendo, também,
conhecida pelo nome de novocaina, um derivado de ésteres [éster 2 —(dietilamino)
etilico do aci do 4 -aminobenzdico], ou melhor, um derivado a minico t erciario d o
acido paraaminobenzoico (PABA), que exerce um efeito anestésico ao bloquear a
condugao n ervosa, q uando a plicadod ef ormal ocal. U mav ez apl icada e
absorvida, a droga alcanga o sangue, no qual é hidrolisada com rapidez por agao
enzimatica par a d esdobrar no P ABA e di metilaminoetanol. A b iotransformacao
metabdlica também é realizada, parcialmente, no figado. O efeito da pr ocaina é
breve por possuirtempo de m eia-vida cu rto, dest ruicdo enz imatica r apida e a
excrecédo renal de pr odutos de d egradacéo [ ZANINI; O GA, 1995; P. R.V ADE-
MECUM, 2000). Sendo assim, em certas técnicas anestésicas locais é associada

com vasoconstritores (epinefrina) para retardar sua absorgéo.

A procaina é o protétipo dos anestésicos locais de uso parenteral, porém,
também, é e mpregada intravenosamente no tratamento de arritmias cardiacas. E
contra i ndicada p ara paci entes tratados com di gitalicos, anticolinesterasicos e
suxametoénio. P or se r hi drolisada a aci do p -aminobenzdico, ndod eve se r
empregada simultaneamente com farmacos sulfamidicos, dos quais este acido é
antagonista competitivo. E empregada na forma de cloridrato, borato e nitrato. Ha
preparagdes farmacéuticas que co ntém a ssociagcbes de pr ocaina co m o utros
anestésicos locais (propoxicaina, t etracaina) ou adr enomimétricos (fenilefrina,

levarterenol, levonordefrina).

Anna Aslon, na década de 40, fez o uso deste farmaco para aliviar as dores
nas articulagdes de pacientes idosos, obtendo grandes resultados, o que levou a
adicionar m etassulfito de potassio e f osfato dissédico na f ormulagao original,

causando um aumento na p ermanéncia d a droga no or ganismo. S endo assim,
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surgiu o apar ecimento do GEROVITAL ou GH3. E um farmaco administrado em
doses orais ou intravenosas, cuja principal fungao € i nibir o horménio Cortizol e
equilibrar a enzima MAO, causando ao paciente uma sensagao de vigor e bem -
estar. Além di sso, el e limpa as artérias sanguineas e possi bilita a r enovagao
celular, o que causou um aumento no consumo mundial d este farmaco. C omo
todo medicamento, a procaina p ode causar alguns efeitos colaterais tais como:
dor de cabecga, nausea e irritacdo da pele, cujos sintomas desaparecem apds trés

dias.

ﬁ Paci:

pr‘@fc—o—mzcn—izr\\ . Hcl
CaHs

Figura 1.12: Férmula estrutural do cloridrato de procaina.

Varios métodos analiticos tém sido relatados para a determinacao dessa
classe de farmacos,t ais como: cromatograficos, eletroquimicos e
espectroscopicos sendo que a United States Pharmacopeia, (2000) recomenda o
emprego do m étodo esp ectrofotométrico, associado a ex tragdo, cujo si nal de

absorbancia maxima desse analito localiza-se em 280 nm.

A extragao liquido-liquido da procaina associada ao uso da cromatografia
liquida de alta eficiéncia (HPLC) foi relatada por Luo et al., 1998. Através dessa
técnica, os autores desenvolveram um método rapido e sensivel para a extragao e
quantificacdo da procaina em urina equina e plasma. Também na quantificacdo da
procaina, estudos foram realizados por O hshima; T akayasu, (1999) utilizando a
cromatografia gasosa e espectrometria de massa com extragao soélido-liquido.

Pasekova; P olasek, ( 2000) i nvestigaram a det erminacéo dess e f armaco
pela an alise de i njecao se qlencial co m quimiluminescéncia, obtendo b aixos

limites ded etecggo.U mm étodos emelhante,t ambémut ilizando a
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quimiluminescéncia em acido permanganico, foi utilizado por Zhang et al., (1995),

no qual apresentou uma significante emissao e baixos limites de detecgéao.

Entretanto, existem poucas referéncias relatando a u tilizagdo de métodos
eletroanaliticos, ass ociados ael etrodos quimicamente m odificados, na
determinacao desse f armaco. Bouklouze eta l., ( 1991), co nstruiram elétrodos
poliméricos que respondem a s formas catibnicas da procaina, t etracaina e da
lidocaina, em que foram incorporados seus complexos pares idnicos (0s sais das
anilinas substituidas com acido fosfotungsténico) com o copolimero do acetato do
etileno-vinil ( E/VAC). A an alise d os resultados obtidos mostrou q ue o acido
fosfotungsténico conduziu a m elhor resposta linear, na faixa de c oncentragéo de
1,0x10 ~ 2 a 1,8x10™ mol L™". A potenciometria direta foi usada p ara determinar
estes compostos em pr eparacdes farmacéuticas com r esultados exatos. Ja,
Pravda; V ytras, ( 1996) ut ilizaram aplicagbes de v oltametria de r edissolugao de
pulso anddica usando um eletrodo gotejante de mercurio para investigar tragos de
chumbo em produtos intermediarios e finais nasi ntesed e formulagbes

farmacéuticas

Dentro des te co ntexto, R ao etal ., (2000), R ao; F ujishima, ( 2000),
investigaram o comportamento voltamétrico deste farmaco em solventes organicos
e ag ua, nos quais av oltametria de t ransferéncia i 6nica e pol arografia foram
métodos uteis para o estudo da particdo das aminas. A determinagao da procaina
utilizando el etrodo g uimicamente modificado co m p edra-pomes, através da
voltametria de pulso diferencial, foi proposta por Wang et al., (2002). Os resultados
mostraram um limite de deteccgéo de 5, 00x10® mol L', com um co eficiente d e

recuperacgao de 95,2 — 104,8%.

Microparticulas de alguns anestésicos locais imobilizados em eletrodo de
grafite foram d eterminadas voltametricamente por Komorsky-Lovric; V ukasinovic;
Penovski, (2003). Os resultados mostraram que, através da voltametria de onda
quadrada, pode-se d eterminar q uantitativamente a procaina, cuja frequéncia e

amplitude ficaram entre 100 - 1000 Hz e de 15 a 85 mV, respectivamente.
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Um m étodo se nsivel e se letivo para a determinacéo d o hi drocloreto de
procaina, ut ilizando el étrodo de carbono v itreo m odificado ¢ om nafion, f oi
desenvolvido por Li; Duan; Chen, (2003), no qual o comportamento voltamétrico
deste eletrodo indicou um aumento da sensibilidade na determinagao da procaina,
além de favorecer a catalise do processo eletrodico. Sob as condi¢des otimizadas,
um grafico linear de calibracdo foi obtido na escala de concentragéo de 6,0x10% a
6,0 x10® mol L™, com um coeficiente de correlacéo de 0,9987. Para 1,0 x10” mol
L™'de procaina, o des vio padr o relativo foi de 4, 18 % para oito determinacdes
sucessivas, sendo o limite de deteccdo encontrado de 7,0 x10™° mol L™'. O método
foi di retamente a plicado n as determinagdes do hi drocloreto de pr ocaina em
solugdes injetaveis e no soro do coelho.

Bergamini et al., (2007) desenvolveram uma metodologia rapida e simples
para det erminagao d e pr ocaina, através de an alise de i njecdo de fluxo ( FIA)
usando um elétrodo de carbono impresso como detector amperométrico, na qual a
analise dos resultados possibilitou a constru¢do de uma curva de calibragao cuja
linearidade encontrou-se no i ntervalo de 9, 0x10® a 1,010 mol L™, com desvio
padrdo relativo de 3 ,20% (para procaina 5.0x10° mol L'1) e | imite de detecgao
6,0x10° mol L (para 1 5 r epeticbes que usam o mesmo el étrodo). Testesde
recuperacao foram realizados e os valores determinados encontram-se na faixa de
94,8 a 102,3%, com frequéncia analitica de 36 inje¢gdes por hora. Ja, Tan; Tam,
(2007), utilizaram um elétrodo seletivo para medir diretamente a concentragao de
procaina | iberada n o microgel m etacrilico do acrilato do aci do-etilo (MA A-EA),
eliminando assim, a etapa i ntermediaria do processo. A membrana se letivade
procaina foi construida usando-se a membrana de PVC modificada e poli(etileno-
covinil m onéxido do ace tato-co-carbono) co mo o plastificante ex ibindo u ma
excelente r eprodutibilidade e a est abilidade. A r esposta d este el etrodo, em
presenca do farmaco, foi r eprodutivel na f aixa de pH entre 3,0a8, 5 na qual
ocorreu um aumento da taxa de liberagdo desta droga com o aumento do pH,

mostrando caracteristicas dbvias da liberagao do gradiente.
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Uma comparacgao entre o eletrodo de diamante dopado com boro (ad-BDD)
e d e ca rbono v itreo ( GC) f oram est udados por Wei etal ., (2008) na quala
oxidagao eletroquimica do cloridrato de procaina (PCHCL) foi analisada utilizando
técnicas voltamétricas. Analisando-se os resultados experimentais, observaram-se
voltamogramas ciclicos bem definidos para a oxidagdo PCHCL com elevada razao
sinal-corrente de fundo (S/B), baixa t endéncia a adso r¢éo, b oa r epetibilidade e
longa est abilidade no el etrodo d e di amante do pado com b oro depositado ( ad-
BDD), dem onstrando se u co mportamento el etroquimico su perior e v antagens
significativas em contraste aos eletrodos de GC e de diamante dopado com boro
anodicamente oxidado (ao-BDD). Em uma solugédo de 100 yM de PCHCL, a razéo
voltamétrica S/B foi quase uma ordem de grandeza superior para o elétrodo ad-
BDD, comparado com o elétrodo de GC. Em outro conjunto de experimentos para
a oxidagao de 1 00 uM de P CHCL, a co rrente de pi co anddica inicial foi mantida
em 96 % no eletrodo ad-BDD, 92 % no eletrodo ao-BDD e a 84 % no eletrodo GC,
respectivamente, através da agitacdo da solugdo apds o décimo ciclo, sendo que
o el étrodo ad -BDD m anteve 100 % da sua at ividade or iginal apds utilizagao
intermitente por 3 m eses. Também, pode-se observar que a c orrente de pico foi
linearmente proporcional a raiz quadrada da velocidade de varredura, na faixa de
10-1000 mV s™', em uma solugéo 10 pM de PCHCL, indicando que o processo de
oxidagao era controlado por difusdo com adsorgédo negligenciavel na superficie do
eletrodo ad-BDD. Na curva analitica, uma boa linearidade foi observada, para o
intervalo de co ncentracdode 5a2 00u M,comumaequagaolineardey =
0,03517x + 0,65346 (r = 0,999), cujo limite de deteccédo, para o eletrodo ad-BDD,
foi 0,5 uM.

1.1.2.2 — SULFOAMIDAS

As sulfas sa o su bstancias, de atividade antimicrobiana, d erivadas da p -

amino-benzenosulfoamida. E stas drogas possuem,em  sua estrutura, o
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agrupamento su Ifanilamida e a mina, com s ubstituigdes do hi drogénio d o g rupo
aminico ou do grupo sulfoamidico (Figura |.3). S o solidos brancos geralmente
pouco soluveis em agua e e m meio acido, reagindo com bases para formar sais
soluveis em agua (KOROLKOVAS; BURCKHALTER, 1998).

As sulfas sao bacteriostaticas devendo s ua at ividade q uimioterapica a
competicdo com o acido p-aminobenzdico (PABA), na sintese do acido fdlico nos
microorganismos, impedindo g ue o aci do f dlico at ravesse a par ede ce lular
bacteriana por difusao passiva. Como as bactérias ndo apresentam o mecanismo
de transporte ativo, elas devem sintetizar o acido folico de novo a partir do PABA,
sendo este processo inibido p elas sulfoamidas. As sulfas sido ativas apenas na
multiplicagdo bacteriana (RANG; DALE; RITTER, 1997; ZANINI; OGA ,1995; P. R.
VADE-MECUM, 2000).

Varios critérios podem ser utilizados para classificar as sulfoamidas como,
por exemplo, seu espectro de acido, duragao do uso, uso terapéutico e a estrutura
quimica dessas moléculas. Com relacido a estrutura quimica, as sulfas podem ser

classificadas em:

e N1 derivados: neste grupo, a substituicdo se faz em um dos hidrogénios do
grupo sulfoamidico. E o grupo que retne o maior nimero de compostos e
nele estado incluidos a sulfapirimidina, sulfatiazol, dentre outros.

e N4 derivados: a su bstituicdo ocorre em um ou doi s hidrogénios do grupo
amidico. Seu principal composto é o 2,4-diaminoazobenzeno-4-sulfoamida.

e N1, N4 derivados: ocorrem su bstituicbes em am bos os grupos. S &o
conhecidos co mo s ulfas intestinais. D entre el as p odemos d estacar a

sulfasomidina e p-benzilsulfanilamida.
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Figura [.13: Formula E strutural das  sulfoamidas: ( 1) S ulfanilamida; ( 2)
Sulfamerazina.

A ad ministracdo das sulfas ocorre, usualmente, por via oral, sendo bem
absorvidas no trato gastrintestinal, porém os derivados N1 N4 e a sulfaguanidina
(derivado N1) sdo mal absorvidas por esta via, na qual a velocidade de absorgéo

destes quimioterapicos varia quando se considera os diferentes compostos desse
grupo.

As su Ifas d istribuem-se port odos os tecidos e fluidos do or ganismo
atingindo titulos microbianos eficazes, incluindo o si stema nervoso ce ntral. Sua
metabolizagdo ocorre nos tecidos, principalmente no figado, por acetilagédo e por
oxidagao. A acetilagdo das sulfas ocorre em diversos graus e a oxidagao forma
produtos considerados como o0s principais r esponsaveis pelas reacdes toéxicas

ocorridas no organismo.

A el iminagao d essas sulfoamidas se faz p or via renal e mbora algumas
delas sofram reabsorgéo tubular, podendo gerar precipitagdo nas vias urinarias.
Porém, varias misturas de sulfoamidas sao comercializadas com o propdsito de
reduzirai ncidéncia de cr istalizacdo, sendo q ue as mais comuns sdoa s
trissulfapirimidinas associadas, e m par tes iguais, co m a s ulfadiazina ( ZANINI,;
OGA, 1995; P. R. VADE-MECUM, 2000).

Varios métodos analiticos (NAGARAJA etal ., 20 02; IKEDA; SA TAKE;
SHIMONURA, 198 1; HORWITZ, 198 1; KOUPPARIS; ANAGNOSTOPOULOU,
1988; ROMERO et al., 1991; TENA; LUQUE DE CASTRO; VALCARCEL; 1994;
VINAS e ta I.,1 996; ABDULLIN etal .,19 97; BLASCOet al ., 1996;
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SUBRAMANIAN; N AGESWAR, 1 980a; S UBRAMANIAN; N AGESWAR, 1980b;
SUBRAMANIAN; N AGESWAR, 1 981; M OOSER; K OCH, 1 993)té msi do
apresentados nal iteratura, d urante déc adas, p araad eterminacdo dess as

sulfoamidas.

Apesard esu ag rande apl icabilidade, entretanto, ex istem po ucas
referéncias r elatando a utilizacdo d e métodos eletroanaliticos na det erminacao
dessa cl asse d e farmacos, tais comoo s estudos voltamétricos oxidativos,
utilizando el etrodo d e g rafite pi rolitico ( GOYAL; R AJESHWARI; B HARGAVA,
1989) e de carbono vitreo (FRAZIER; IWUNZE, 1999).

Diaz et al., (1996) realizaram estudos do comportamento polarografico da
sulfamerazina em misturas cujos resultados indicam u m co mportamento muito
caracteristicoe mr elagdo ao pHea concentracédo, se ndoq ueo pH i nflui
diretamente or iginando on das bem d efinidas em meio acido e o a umentod a
concentracdo ca usa ael evagdaon ai ntensidaded aco rrente de pico e o
deslocamento d o potencial. Em misturas binarias ou ternarias, a sulfamerazina
apresenta ondas bem definidas e os picos resultantes da pol arografia de pulso
diferencial aparecem em potenciais bem distintos. Ja para a sulfanilamida, estudos
voltamétricos oxidativos utilizando el etrodo de g rafite pi rolitico ( GOYAL;
RAJESHWARI; B HARGAVA, 1989) e de c arbono v itreo ( FRAZIER; | WUNZE,
1999) f oram r ealizados para anal isaro comportamento el etroquimico dessa

sulfoamida.

O uso da cromatografia liquida de alta eficiéncia (HPLC) na determinagao
das sulfoamidas foi relatado por Mallet; Gulard; Dennis, (1988), na qual os autores
mostram que esta classe de farmacos apresenta picos bem definidos. A injecéo de
solucdo m etandlica dessa s sulfoamidas mostra u ma baixa sensibilidade no
comprimento de onda maximo de 90 nm e uma alta sensibilidade no potencial de
+1,0 Vindicando, assim, g ue o m étodo, devido su a al ta e ficiéncia, per mite a

analise dessas sulfoamidas em plasma caprinos e bovinos.

Recentemente, tem hav ido um cr escente i nteresse na ut ilizacaod e

eletrodos, modificados, na determinagao das sulfoamidas. Rao; Fujishima, (2000),
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realizaram estudos do comportamento das drogas sulfonadas utilizando eletrodos
de diamante dopados com boro bem como sua determinagédo por cromatografia
liquida de al ta e ficiéncia (HPLC), com det ecgdo am perométrica. Os resultados
deste trabalho mostram que os voltamogramas apresentados pelas sulfoamidas
sdo bem definidos e reprodutiveis. Também, foi utilizada a analise por inje¢ao de
fluxo ( FIA) no qual o eletrodo de di amante m ostra um a al ta sensibilidade e
reprodutibilidade, sendo o limite de detecgdo foi de 100 mmol L™". Para o HPLC
com detecgdo amperométrica, cromatogramas bem definidos com base plana séo
obtidos para a mistura das sulfas na concentracdo de 100 nmol L™, indicando sua
alta estabilidade quando comparado com os demais tipos de eletrodos, devido a
baixa adsorgao dos produtos gerados em sua superficie.

Msgati; N gila, 2002, investigaram a det ec¢ao voltamétrica d e sulfoamidas
em eletrodo de disco rotatério de carbono vitreo recoberto com o polimero poli(3-
metiltiofeno). O s resultados, para a sulfamerazina, mostram uma faixa linear de
concentragdo, em tamp3ao B ritton-Robinson (pH 6, 26), entre 5,0x10° a 3,2x107
mol L™ cujo limite de detecgao foi de 3,9x10° mol L™, apresentando-se como um
bom sensor amperométrico par a a det erminagdo dessa s sulfoamidase m
formulagbes farmacéuticas e v eterinarias. N a ar ea al imenticia, R en, ( 2004),
realizou estudos voltamétricos para a determinagao de sulfoamidas em leite, no
qual o efeito do pH na posicao e na altura dos picos de redugao foram observados
no potenciais de —0,65 V, -0,72 V e —0,87 V, utilizando a técnica de voltametria de
pulso diferencial, estando o nivel de concentragao encontrado, em amostras reais,

na faixa de 107" mol L.

Posteriormente, Cardoso et al., 2005 utilizaram os métodos voltamétricos,
no elétrodo de gota de m ercurio est atico, para determinagcéo de ultratragos de
talidomida em formulag¢des farmacéuticas e fluidos biologicos, em que o pico de
reducdo de talidomida mais sensivel € a -804 mV e limite de detecgéo de 0,5 pg
(para a voltametria de onda quadrada) e a =921 mV e 4,7 pg (para voltametria de
pulso diferencial). Também foi r ealizado u m estudo par a v erificar i nterferéncias
potenciais de drogas ativas concomitantes, como tetraciclina e su Ifanilamida, no

qual foram obtidas excelentes recuperacdes para todas as amostras analisadas.



44

Mais recentemente, o estudo voltamétrico e a cinética eletrodica do sistema
[Mn-sulfoamidas-cefazolina] em el etrodo g otejante de m ercurio foi estudado por
Pahari; K han, (2008), em que constantes de est abilidade (log B) do complexo
ternario com sulfoamidas, dentre elas a sulfanilamida, como ligantes primarios e a
cefazolina como ligante secundario, foram determinadas empregando-se a técnica
polarografica. P arémetros cinéticos, tais como: coeficiente de t ransferéncia (a),
grau de irreversibilidade (A), coeficiente de difudo (D) e constante de v elocidade
(k), e t ermodinamicos como a v ariagdo d e entropia$), de entalpia (AH) e de
energial ivreA\G) foram determinados. Observando  -se os resultados
apresentados pelas constantes de velocidade (k)de 3,61cm s™ a9,93cm s™
pode-se confirmar a natureza quase-reversivel do pr ocesso eletrodico. Variando-
se os valores das constantes de estabilidade (log B) de 1,75 a 9,13, os resultados
obtidos mostraram q ue estas drogas ou seus complexos sao e fetivos contra a

toxicidade do manganés.

[.1.3 - MICROBALANCA DE CRISTAL DE QUARTZO (QCM)

O conhecimento do fluxo de carga e m assa através da interface eletrodo-
solucdo € um parametro fundamental no entendimento da relacido existente entre
a est rutura moleculare as  propriedades f isico-quimicas das esp écies q ue
participam do processo r eacional. S endo assim, se ntiu-se a necessidade d e
sondas sensiveis af endmenos superficiais, em experimentos eletroquimicos
convencionais, a fim de m onitorar as reacdes eletroquimicas que pr oduziam
modificagdes nai nterface el etrodo/eletrolito. N a ul tima déc ada, h ouve o
surgimento de um novo m étodo analitico d e i nvestigagdo in situ de processos
interfaciais o qual foi chamado de microbalanga eletroquimica de cristal de quartzo
(EQMC). Essa técnica utiliza os efeitos piezelétricos dos cristais de quartzo para
medir mudangas na massa da superficie eletrddica, ou seja, seu funcionamento
consiste, basicamente, na aplicagdo de um campo el étrico al ternado ao cristal
piezelétrico, com o propdsito de provocar uma oscilagdo no centro desse cristal.
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Assim, a medida em que o potencial elétrico alternado é aplicado, promovendo um
movimento vibracional no cr istal, g era uma ond a acu stica t ransversa q ue se
propaga atraveés do cristal. Desta forma, com o d epdsito de um material sobre a
superficie do cr istal, hAum ar edugdo n o m ovimento original de osci lagao,
resultando em diminuigdo da frequéncia de ressonancia do mesmo. A Figura |.4
mostra uma representacdo esquematica da microbalanga eletroquimica de cristal

de quartzo acoplada a uma instrumentacgao eletroquimica.

Figura 1.14: Diagramaesq uematicod o sistemade  funcionamento da
microbalanga eletroquimica de cristal de quartzo.

Os cristais piezelétricos de quartzo, utilizados como eletrodos de trabalho
em si stemas eletroquimicos, sa o el ementos determinadores da freqiéncia em
osciladores baseados no e feito piezelétrico, acoplado a oscilagdo m ecanica,
propagada perpendicularmente através do cristal, para um sinal elétrico. A Figura
I.5 mostra o deslocamento cisalhante do cristal de quartzo, quando nele € aplicado
um campo el étrico perpendicular a sua s uperficie, gerando o d eslocamento dos
atomos do cristal, p aralelo a sua su perficie, p elo movimento vibracional. E m

medidas eletroquimicas associadas a m icrobalanca de cr istal piezelétrico de



46

quartzo, o ca mpo el étrico € a plicado so bre os dois eletrodos de d epdsitos

metalicos localizados nas duas faces do cristal.

Potencial atternado

l

—_—

Nodo Cristal de n.-_uu_rt:g-f.*’.ef.f".-f"-:—m Deformagio do cristal

FrEAy [ondas transverzaiz)
—__ T FEleroda meidlien
—
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Figura 1.15: Deslocamento cisalhante dos planos do cristal com a aplicagdo de um
campo elétrico perpendicular a superficie cristalina.

Cabe ainda ressaltar que esses cristais apresentam caracteristicas, como a
temperatura e a frequéncia, que sao importantes para a estabilidade do circuito

oscilador global.

Por conseguinte, outro ponto extremamente importante na produgao desses
eletrodos de cristal de quartzo é o corte do cristal, assim como a mo¢ao mecanica
que pode se r, e ficientemente, at relada a massa q ue es ta s endo ca ptadan a
superficie eletrédica. Sendo assim, o cristal de quartzo pode produzir uma grande
variedade de diferentes tipos de ressonadores, dependendo do corte angular com
respeito ao arranjo cristalino. O corte angular determina os modos de vibragdes
mecanicas induzidas. O funcionamento dos ressonadores com relagédo ao modo
de cisalhamento na e spessura, na face ou modo de flexao pode ser obtido de
cristal-mae com autofreqiiéncia variando 5x10% e 3x108 Hz. Portanto, ha dois tipos

uteis de cortes cristalinos, em relagao ao eixo optico z: corte-AT e o corte-BT.

Os cr istais co m co rte-AT, q ue sa o pr edominantemente ut ilizados em
dispositivos da QCM, operam no m odo d e cisalhamento na e spessura e sao

preparados por corte no cristal de quartzo em um angulo de 35° 15° com relagéao
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ao eixo optico z, com didmetro de 0,25 a 1,0 polegadas empacotados entre dois
eletrodos metalicos no qual sido utilizados para estabelecer um campo elétrico em
todo cristal. (Figura 1.6A). Os cristais de quartzo de corte-AT mostram uma enorme

% e ade pendénciada temperatura é

estabilidade de f requéncia daf/f = 10
aproximadamente zero na faixa de temperatura de 0 a 50° C, tornando este corte

0 mais adequado para sensores utilizados na QCM.

B

Figura 1.16: (A) C orte-AT de um cristal d e q uartzo. U ma c hapa d e q uartzo é
cortada em um angulo de 35° 15” em relagéo ao eixo optico z. (B) Ressonador de
quartzo circular de es pessura dq revestido com eletrodos evaporados de raio R
mostrado em cinza. As definicdes das coordenadas esp aciais (r; ©) o dadas
para um cristal de quartzo em forma de disco.

Quando uma diferencga de potencial alternado é aplicada na superficie do
eletrodo, ondas de ci salhamento de polaridade oposta sa o geradas no eletrodo,
em ambos os lados do cristal com o deslocamento de cisalhamento no plano da
superficie cristalina (Figura |1 .6B). As ondas transversais produzidas emtoda a
espessura do q uartzo est dor efletidas,naf aceo postad ocr istal ( fase
deslocamento 1) €, em seguida, retornam a sua origem. A interferéncia construtiva
das ondas incidentes e de retorno ocorre quando o comprimento de onda acustico

€ um m ultiplo i mpar de d uas vezes a esp essura d e cristal ( 2d,) e co ndigdes
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permanentes da ond a sa o est abelecidas. O desl ocamento da s particulas das
ondas acusticas permanentes € maximo na superficie do cristal (z = +d,/2) e existe
um no de deslocamento no c entro do ressonador (z = 0). A autofrequéncia f, do

enésimo sobremodular pode ser expressa por:

fn= = (Equacéo 1.5)

noqual V, éa velocidade de propagagédo de on das acusticas no q uartzo. A
freqléncia de ressonéncia € determinada pela espessura de cristal d, em que, por
exemplo,u mr essonadordecr istald eq uartzode5M Hz possu |,
aproximadamente, 330 ym de espessura com dimensdes laterais na faixa de 10—

25 mm em diametro.

Uma analise mais detalhada da su perficie eletrodica revelou que ela pode
excitar apenas impares harmdnicos como n = 1, 3, 5 etc. Quando uma camada de
massa € depositada rigidamente e uniformemente na superficie de cristal, o filme,
em m assaa dicional,aum entaaesp essurador essonador, tornando a
autofrequiéncia do cristal diminuida de acordo com equacgao citada anteriormente.
Sendo assim, o v alor da massa depositada € acessivel a par tir de medidas da

autofrequéncia do cristal e o dispositivo funciona como uma microbalancga.

A maioria dos cristais de interesse atual ressonam entre 5 a 30 MHz. A
frequéncia medida é d ependente da combinacao entre a esp essura da su perficie
do cr istal de q uartzo, dos eletrodos metalicos e do m aterial depositado na
superficie de microbalanga eletroquimica de cristal de quartzo, conforme mostra a
Figura 1.7. Devido a ressonancia ser muito acentuada, medidas de frequéncia de
alta pr ecisdo p ermitem a detecgdo e m p oucos minutos, de q uantidades de

material depositado, na ordem de 100 picogramas por centimetro quadrado.
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Figura 1.17: Diagrama esquematico dav ariagdo de frequéncia do cr istal
piezelétrico de quartzo ocorridas antes e apos as alteracbes de massa ocorridas
na superficie eletrodica.

Portanto, d urantes os processos eletroquimicos, av ariacdo d e m assa
depositada, por unidade de area (g cm™) estd, diretamente, relacionada a variagao
observada na frequéncia de oscilacao do cristal de quartzo, conforme a equacéao
descrita p or S auerbrey, (1959), nomeado um dos pioneiros desta técnicad e

medida de espessura de filmes depositados em superficies eletrddicas:

—2f,Am

NA(y/ Pgttq)

Af = =-C; Am (Equacéo 1.6)

naq ual Afé av ariacdo na frequéncia observada ( Hz), fo af requénciad e
ressonancia do modo f undamental do cr istald e q uartzo ( Hz), A éaar ea
piezeletricamente ativa (cm?); n o nimero harménico de oscilacdes (para cristal de
5 mHz, n = 1); uq € 0 médulo de cisalhamento do quartzo (2,947x10"" g cm™'s™); p,
a densidade do quartzo (2,648 g cm™); Am é a variagdo de massa (g)e C: éo
coeficiente ou fator de sensibilidade da microbalanga (para cristal de 5 mHz, C; =

56,6 Hz cm? pg™' no ar e a temperatura ambiente).
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Porém, h a situagbes nas quais a equagado de Sauerbrey ndo se aplica,
como p or ex emplo, quando a m assa de positada, or iginaria de um a so lugao
viscosa e/ou densa, produz um filme n&o rigido e/ou ndo uniforme na superficie do
elétrodo. N esses casos, dev e-se | evar em co nsideragdo a v iscosidade e
densidade do meio reacional. Sendo assim, a variacao de frequéncia ressonante

do cristal € expressa segundo a equagao abaixo:

3
Af =—f2 [P (Equagéo 1.7)

naqual Afé avariagdo na frequéncia o bservada ( Hz), f; a frequénciad e
ressonancia fundamental do cr istald e quartzo( Hz); py € om odulo de
cisalhamento do quartzo (2,947x10"" g cm™s); p, a densidade do quartzo (2,648
g cm™); p. a densidade do liquido em contato com o eletrodo (Kgm=)e n. éa
viscosidade do liquido em contato com a superficie eletrédica (N s m?). Com base
nisso, a microbalanca tem sido usada, diretamente, em contato com liquidos e/ou
filmes visco-elasticos a fim de avaliar as variagbes de massa e as mudangas das
propriedades visco-elasticas dos mesmos. Tanto no ar quanto no vacuo, onde a
umidade das fases sao co nsideradas insignificantes, a microbalanca t em si do
utilizada para sondar processos dissipativos no cr istal de quartzo, em m ateriais
condensados, tais como os filmes espessos de pol imeros depositados na

superficie de quartzo.

1.1.3.1 — APLICACOES ELETROQUIMICAS DA MICROBALANCA DE CRISTAL
DE QUARTZO

O conhecimento do fluxo de carga e m assa através da interface eletrodo-

solucdo € um parametro fundamental no entendimento da relacdo existente entre
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a est rutura moleculare as  propriedades f isico-quimicas das esp écies q ue
participam do processo reacional. Sendo assim a microbalanga de quartzo € um
detector de massa de alta sensibilidade, o qual pode ser utilizada como sensor in
situ para as reacdes r edox (VARELA; M ALTA; T ORRESI, 20 00). I nicialmente,
essa técnica foi utilizada para medir a massa dos metais eletrodepositados na
superficie dos eletrodos (JONES; M EIURE, 1969 ; M EIURE; JO NES, 196 9) e
também com sensor de massa in situ para filmes finos (NOMURA; IIJIMA, 1981;
BRUCKENSTEIN; SHAY, 1985a; BRUCKENSTEIN; SHAY, 1985b; M ELROY et
al.,, 19 86; B ENJE etal ., 1 986; B OURKANE; GA BRIELLI; K EDDAM, 1 989).
Atualmente, com os recentes avancgos, utilizam-se a QCM em sistemas
eletroquimicos empregando, além da variagao de frequéncia e amplitude, o uso de
medidas de i mpedancia el etroacustica d o cristal de q uartzo ( SHANA; JO SSE,
1994). T odo pr incipio da o peragdgod a QCM estar elacionado co m o e feito
piezelétrico, ou seja, a geragdo de um campo elétrico de certos materiais quando
submetidos a deformagdes ou pr essbes externas, tornando-se possi vel a

determinacao da g eometria e propriedades fisico-quimicas do material analisado.
Portanto, os fendmenos eletroquimicos nos quais podemos utilizar a QCM como
sensor de massa séo: deposicédo e dissolucdo de m etais, adsorgdo, formagao de
oxidos e hidroxidos de metais de transi¢ao, polimeros condutores dentre outros.

A el etrodeposicdo de m etais na su perficie d e al guns el etrodos e s ua
analise, inicialmente proposta por Bruckenstein; Shay, (1985a), como a deposigao
de prata em superficie de el etrodo de ouro, revelou a i mportancia da e ficiéncia
coulémbica de el etrodeposicéo. Posteriormente, estudos realizados por Melroy et
al., (1986), vém sendo am plamente di vulgados, d evido a al ta se nsibilidade d o
método, que deposita varios metais a subpotencial sobre o eletrodo de ouro. Os
cristais piezelétricos, t ambém, v ém se ndo ut ilizados como s ensores para a
determinacdo d a v elocidade de co rrosdo ( HAGER; RUE DISUELI; B UEHLER,
1986) para a q ual, recentemente, Leygraf; F orslung, ( 1997) ut ilizaram estes
sensores para a nalisar a co ncentragdo d os gases de c orrosao e o ni vel de

contaminagao ambiental em areas urbanas e rurais.



52

Também, na literatura, ha varios relatos utilizando o fenbmeno de adsorc¢ao,
utilizando cristais piezelétricos, como por exemplo, os trabalhos apresentados na
area de analise de reacdes de 6xido-reducao na superficie do eletrodo de ouro
(BRUCKENSTEIN; SHAY, 1985), da dupla camada elétrica em eletrodos de ouro
e pl atina ( DEAKIN; LI; M ELROY;1988; S TOCKEL; SCHUMACHER, 19 89), da
adsorcao de m oléculas orgénicas (HACHKAR etal ., 1996; VI SSCHER et al .,
1997) entre outros. Ja os primeiros estudos imunossensores piezelétricos foram
desenvolvidos por Shons; Dorman; Najarian, (1972). Atualmente, as analises de
moléculas bioldgicas apresentam g rande i mportdncia e dentre el as podemos
destacar a i mobilizagdo d as moléculas de D NA (FAWCETT etal ., 1988, IT O;
HASHIMOTO; IS HIMORI, 1 996; C ARUSO etal ., 199 8; Z HANG et al ., 1 998;
STORRI etal ., 19 98a; S TORRI etal ., 19 98b; LUCARELLI etal.,2008)e o
desenvolvimento de s ensores para anticorpos (SAKAI etal., 1997; YUN etal.,
1998; CARTER et al., 1995; HARTEVELD; NIEUWENHUIZEN; WILS, 1997).

Com relagdo aos f ilmes poliméricos condutores, h 40 i nteressee m
investigar o pr ocesso de transporte de massa e de carga, através douso da
técnica de QCM, sendo que um dos primeiros pesquisadores a estudar ess a
cinética de t ransporte foi B uttry; Orata, (1987). P osteriormente, v arios trabalhos
foram a presentados na |l iteratura utilizando estes filmes, através da analise da
cinética de el etropolimerizacdo e dos processos de Ox ido-reducdo dos filmes
eletroformados (MARX, 2003).

Atualmente, ha um grande uso dos cristais piezelétricos empacotados com
adsorventes especificos para a determinagao de formulagdes farmacéuticas como
quinina (NIE; ZHANG; YAO, 1992), histidina (SHOJAEI; MIRMOHSENI; FARBODI,
2008), sulfoamidas (YUAN;Y AO, 2 002; NIE; WANG;Y AO, 1992), cocai na
(ATTILI; SULEIMAN, 1996,) antropina (WEI et al., 1993) dentre outros compostos,
mostrando que estes sensores possuem uma ampla faixa de resposta alémde
apresentarem alta sensibilidade e seletividade. Nesta area destaca-se o trabalho
realizado por Lei et al.,, (2000), n o g ual um n ovo se nsor i on-seletivo par a a
procaina foi pr oposto e apl icado ¢ om s ucesso em an alise d e pr eparagdes

farmacéuticas. E ste sensor € baseado na modificacdo do el étrodo de prata no
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cristal de quartzo piezelétrico de corte AT com uma membrana de PVC contendo o
tetrafenilborato de procaina. Os resultados apresentaram uma relacio linear entre
o logaritmo da frequéncia e o logaritmo da concentragéo de procaina cuja faixa util
de trabalho foi de 8,30x10® a 5,00x10 mol L 'com um limite d e d etecgdo de
8,30x10°® mol L™

Portanto, a QCM é uma técnica que apresenta uma larga aplicabilidade em
diversas areas, além de ter co mo vantagem uma alta sensibilidade e o custo
reduzido, e m se tratando d e um se nsor in situ, per ante as d emais t écnicas

analiticas.



54

.2 - OBJETIVOS

Tendo em vista, a importancia do uso, por muitas décadas, das sulfoamidas
no combate de doencas bacterianas e da procaina como um eficiente anestésico,
aléem da ex isténcia de pouc os métodos eletroanaliticos para a det erminacao
destes farmacos, principalmente utilizando os eletrodos quimicamente modificados
associados ar eatividade dos hexacianometalatos com est es co mpostos, o
presente pr ojetot em co mo o bjetivo pr incipal i nvestigaro comportamento
eletroquimico d e algumas anilinas substituidas (sulfamerazina, s ulfanilamina e
procaina), em presenca do el etrodo modificado com hexacianoferrato de zinco e
de pr ata, utilizando a técnica da m icrobalanca de cristal de quartzo para o
desenvolvimento de um a metodologia el etroanalitica, visando a d eterminagao

desses analitos em formulagdes farmacéuticas.



55

1.3 - METODOLOGIA

[.3.1 - REAGENTES

Cloreto d e z inco ( Riedel-de-Haén), cl oreto de potassio ( Fluka), aci do
cloridrico ( Panreac), cloridrato de pr ocaina ( Sigma-Aldrich), nitrato de pot assio
(Fluka) e ferricianeto de potassio (Riedel-de-Haén) foram usados sem purificagéo
prévia. Todos os reagentes utilizados sdo de grau analitico. Todas as solugdes e
eletrélitos de suporte foram preparados com agua purificada pelo sistema Milli-Q

da Milipore ©.

As solugdes estoque da pr ocaina, na concentracio de 1, 0x102 mol L™,
foram pr eparadas dissolvendo uma massa adequada desse anal itoe m um
pequeno volume de HCI concentrado (Merck) até sua completa dissolugéo e, em
seguida, diluindo-a € m ag ua deionizada M illi-Q. O m esmo pr ocedimento foi
utilizado na preparacéo da solucéo estoque da procaina, utilizando a formulagao
farmacéutica Timpanol® (Hexal do Brasil Ltda; Lote n®22.652) a fim de obter uma
concentracéo final d e 3x 10° mol L ™' desse anal ito. N enhum pr é-tratamento f oi
realizado na amostra. A quantidade de procaina na formulacao foi determinada e
os resultados comparados com o m étodo o ficial apr esentado na Farmacopéia
Americana (USP).

1.3.2 - INSTRUMENTACAO

Em todas as técnicas analiticas utilizadas nesse trabalho, utilizou-se uma
célula convencional, na qual o sistema de eletrodos foi constituido por um elétrodo
auxiliar de pl atina, um el étrodo de r eferéncia de Ag/AgClss;. € um eletrodo d e
trabalho m odificado com hexacianoferrato de zinco o u de pr ata. P ortanto, n os
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experimentos realizados com o auxilio da microbalancga de cristal de q uartzo, o
eletrodo de t rabalho utilizado f oi um di sco de g uartzo polido d e corte AT, de
frequéncia de ressonancia de 5 MHz, contendo um filme de platina depositado em
ambos os lados do cristal (Figura 1.8a) colocado em uma sonda modelo TPS-550
constituida de um corpo de Teflon® e O-anéis de Kalrez® (Figura 1.8b), da Maxtek

Incorporation.

As medidas eletroquimicas foram r ealizadas utilizando-se at écnicad e
voltametria ci clica,c om o a uxilio do p otenciostato/galvanostato A UTOLAB
PGSTAT 30 (EcoChemie, The Netherlands) e software GPES, enquanto que, para
os estudos de v ariagdo d e massa, ut ilizou-se um a microbalanga de cristald e

quartzo PM-700 Series Plating Monitors, da Maxtek Incorporation.

Figura 1.18: Microbalanca de Cristal de Quartzo e se us acessoérios: a) cristal de
quartzo, nest e ca so com s uperficie de ouro; b) pr obe modelo T PS-550; c)
microbalanga de cristal de quartzo PM-700 Series Plating Monitors.
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1.3.3 - PREPARACAO DOS CRISTAIS PIEZELETRICOS DE QUARTZO
MODIFICADOS COM HEXACIANOFERRATO DE ZINCO E DE PRATA

O modificador hexacianoferrato de zinco, cujo Ks € igual a 4,10 x107'®, foi
preparado utilizando-se ZnCl, 0,10 mol L™, KsFe(CN)s 0,05 mol L™, KCI 0,50 mol
L' e HCI0 ,10 molL™", em pH 2,0, em que aformagdo de um precipitado, de
coloragéo laranja, f oi obse rvado. A eletrodeposicdo do filme fino na s uperficie
eletrédica do cristal piezelétrico de quartzo, contendo superficie de platina (area =
1,37cm2), foi realizada através de cinco ciclos sucessivos, nessa solugdo, com
velocidade de varredura de 10,0 mV s™ e nointervalo de p otencial de 0,00 V a
+1,20 V vs. Ag/AgCl, em temperatura ambiente. O elétrodo modificado resultante
foi lavado com agua deionizada Milli-Q e, em seguida, as analises experimentais
foram realizadas imergindo-o em uma série de so lu¢gdes padrdao ou amostras de
procaina, para q ue fossem r egistrados seu co mportamento eletroquimico e a

variagdo de massa do sistema em questao.

Ja, o filme de hexacianoferrato de prata foi preparado inicialmente através
da eletrodeposicao de prata metalica, sobre um cristal de quartzo piezelétrico com
superficie de ouro (area = 1,37cm2), aplicando-se um potencial de -0,10V por 15 s,
em presencga de A gNO3; 0,10 mol L 1 acidificado c om HNO 3 concentrado. E m
seguida, apds alavagem da s uperficie el etrédica co m ag ua deionizada Milli-Q,
este el etrodo foi colocado e m solugdo de K 3Fe(CN)s 0,10 mol L ™", na qual foi
realizada a modificagdo, sob um potencial de 1,00 V por 120s. O filme formado foi
seco sob temperatura am biente e os parametros voltamétricos foram, e ntao,

reportados.
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1.4 - RESULTADOS E DISCUSSAO

l.4.1 — MODIFICACAO E CARACTERIZACAO DOS ELETRODOS COM
HEXACIANOMETALATO DE ZINCO

.4.1.1 — CRISTAL PIEZELETRICO DE QUARTZO MODIFICADO COM
HEXACIANOFERRATO DE ZINCO

O filme de hexacianoferrato de z inco foi el etrodepositado, at ravés de
varreduras sucessivas de potencial, na superficie do cristal de q uartzo recoberto
com u ma su perficie de pl atina, ut ilizando-se so lu¢gées de Z nCl, e K 3sFe(CN)s
(acidificado e m pH= 2,0 para a prevencdo de formacdo do Zn(OH) ;). Os
voltamogramas ciclicos e as correspondentes variagbes de massa em fungao do

potencial, para esse hexacianometalato, podem ser vistos na Figura 1.9.

Ar esposta v oltamétrica do cr istal d e quartzo recoberto com f iime de
ZnHCF, apos varios ciclos voltamétricos sucessivos, apresenta um par redox bem
definido em +0,95/+0,75V em cuja faixa de potencial somente o hexacianoferrato é
eletroativo O limite maximo, t anto na i ntensidade d a co rrente ané dica ( ipa) €
catodica (ipc), bem como na massa depositada, € atingido apds cinco varreduras
sucessivas, mostrando q ue a eficiéncia de cr escimentod o filme di minui,
expressivamente, com o au mentod o nu mero d e ciclos oud av elocidade d e
varredura. T estes prévios mostraram q ue a e ficiéncia de cr escimento do filme
diminui, expressivamente, com o aumento do numero de ciclos ou da v elocidade
de v arredura dur ante o pr ocesso d e dep osicdo. Tal comportamento d eve-se a

formacéao de filmes muito espessos e de ma aderéncia na superficie eletrédica.
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Figura 1.19: Formacao do filme de hexacianoferrato de zinco no cristal piezelétrico
com superficie de platina apds cinco ciclos sucessivos (pH = 2,0; ZnCl,/ KCI 1 mol
L™ v =10,0 mV s); A) voltamogramas ciclicos; B) Variacdes de massa.

Segundo os  conceitos tedricos apresentadosnal iteratura ( BARD;
FAULKNER, 2000), espera-se que para uma su perficie recoberta com esp écies
redox, a diferenga de potencial de pico anddico e c atédicoE ,), para eletrodos

quimicamente modificados se jai guala zero; porém, o v alor ex perimental
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encontrado apo6s a verificagao dos resultados obtidos, para o eletrodo modificado
com hexacianoferrato de zinco foi de 120 mV, na velocidade de varredura de 10,0

mVs™'

, indicando um a m enor v elocidade na t ransferéncia el etrénica e/ ou um
aumento da r esisténcia do filme formado. Ja ar eversibilidade d o processo d e
transferéncia eletrénica do sistema pode ser analisada através da relacao entre as
correntes de pico anddica e catddica, determinada pela equacao de Nickolson-
Shain, que para reagdes redox, €iguala 1. Parao filme em questédo, arazao
encontrada entre as correntes de pico foi de 0,47 a velocidade de varredura de 10

mV s, mostrando que o sistema afasta-se da reversibilidade.

Segundo al iteratura, sa be-se q uea formah abitualdoZ nHCF é
N2ZnFe(CN)s a qual os ions N possui mobilidade de entrar ou sair da est rutura
cristalina do composto formado, com a finalidade de manter a eletroneutralidade

do filme durante o processo eletroquimico. Sendo assim, este processo reacional

pode ser explicado quando a esp écie Fe(CN); é reduzidaa Fe(CN), seguida,

instantaneamente, pela reacédo de ¢ omplexacdo com Zn?* produzindo depdsitos
de hexacianoferrato de zinco na su perficie do el etrodo. O crescimento do filme
ocorre na redugao podendo ser confirmado pelo aumento da massa. O pico (), em
+0,95V, possivelmente, pode ser at ribuidoaf ormagdode um composto
intermediario presente na et apa reacional de f ormacdo dof ilme, s endo este

soluvel em agua deionizada apdés a lavagem do eletrodo.

A espessura do filme depositado, determinada pelo excesso superficial da
espécie eletroativa, pode ser expressa através da integragcao da area através da
equacgao: sob a onda voltamétrica, paraa obtengcdoda carga Q e aplicada na

equacao abaixo:
Mr=—— (Equacéo 1.8)

na qual ' é a concentragdo ou excesso su perficial (cm), n é o numero de mols

(mols), A é a area do eletrodo (cm?) e F é a constante de Faraday.

Logo, utilizando a eq uagéo acima mencionada, d eterminou-se o valor do

excesso su perficial do filme de hexacianoferrato de zinco d epositado no cristal
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piezelétrico com su perficie d e platina cu jo valor médio encontrado, par a dez

medidas experimentais, foi de (1,82 + 0,76)x10™ mol cm™,

Segundo Lav iron, ( 1982), é nece ssariov erificarse ha mudancgas
viscoelasticas na est rutura d o filme depositado no cristal, a fim de av aliar a
utilizacdo co rretad a microbalanca de cr istal de q uartzo. S endo assim, foi
analisado o comportamento viscoelastico do filme relacionando-se a v ariacéo de
massa em fungéo da carga (Figura 1.10), em que o perfil linear, representado pela
equacdo d aretaxm( pg)= 46, 03 + 7,91x102 Q(C cm ), com co eficiente de
correlagao de 0 ,9943 e desv io padr ao relativo de 1, 80, mostra a tendéncia do
comportamento rigido deste filme formado.

T T T T T T T T T T
300 400 500 600 700 800 900
Q/Ccm?

Figura 1.20: Variagdo da massa em funcédo da carga para a eletrodeposi¢céo do
hexacianoferrato de zinco.

Ap6s a m odificagdo do el etrodo, foram r ealizados diversos est udos,
utilizando o eletrodo quimicamente modificado com hexacianoferrato de zinco, a
fim de obter um m elhor e ntendimento do co mportamento el etroquimico des te

filme.
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1.4.1.2 — INFLUENCIA DOS CATIONS NO COMPORTAMENTO DO FILME DE
HEXACIANOFERRATO DE ZINCO

As zedlitas como hexacianoferratos sao conhecidos por intercalar cations
de m etais alcalinosr eversivelmente durante as transformagdes redox
eletroquimicas. O's cations intercalados movem-se |ivremente entre os sitios da
rede cr istalina do hexacianoferrato, naq ualos ciclos dei ntercalagao-
desintercalagdo nao s 40 acompanhados por nenhuma dissolugcdo dos compostos
solidos. E ssa facilidade de i ncorporagdo, dentro da r ede z eolitica, t em co mo
finalidade a manutencdo da neutralidade do sistema durante o processo reacional.

Sendo assim, inicialmente, foi analisada a influéncia de alguns cétions (Na™;
K* eum sa ldea moénioq uaternario), tendo co mo &ni onco mumC I na

concentracdo 0, 5m olL

epH 2 ,0,noco mportamentodo filme de
Hexacianoferrato de zinco, conforme apresenta a F igura |1.11. Pode-se observar,
analisando-se os resultados obtidos experimentalmente, que o fluxo desses ions
acompanha o processo de transferéncia eletrénica, ou seja, ha a incorporagao dos
cations no filme d urante areducgéo e, e m se guida, o0s mesmos s& o expelidos
durante a oxidagao. Esse comportamento foi semelhante para todos os eletrélitos
testados, o u seja, ha um decr éscimo pr ogressivo do si nal el etroquimico e um

aumento da massa durante as varreduras sucessivas. C om r elagao ao p erfil
voltamétrico, o ion K*, cujo diametro de hidratagéo é 2,40 A, mostrou uma grande
habilidade e m p enetrar f acilmente de ntro doi nteriorda estrutura zeolitica,

substituindo um H* da par te hi dratada d o complexo, per mitindo a g eragdo de
correntes faradaicas durante o processo de eletrodeposi¢éo. Para os ions NH, e
Na®, e m q ue os raios de hi dratagdo sd o m aiores que o didmetro d a g aiola
zeolitica, houve uma distorcao desse perfil atribuida a dificuldade de mobilidade e
incorporagao no interior da estrutura cristalina do hexacianometalato, ocasionando
uma ma d efinicdo e m enor est abilidade do co mportamento r edox do f ilme de
ZnHCF. Entao, a ordem de mobilidade na estrutura zeolitica do complexo formado

é K'>Na"™>NH e indicando que o filme é permi-seletivo aos ions K.
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modificado com hexacianoferrato de zinco nas solugdes eletrolitica: A) KCI 0,50
mol L™; B) NaCl 0,50 mol L™"; C) (C2Hs)sNCI.H,0 0,50 mol L™ (v =50 mV s™; pH =

2,0).
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1.4.1.3 — INFLUENCIA DOS ANIONS NO COMPORTAMENTO DO FILME DE
HEXACIANOFERRATO DE ZINCO

Na m aioria de t rabalhos encontrados na | iteratura, o efeito do anion é
negligenciado embora haja muitas diferengas nas respostas voltamétricas tenham
sido relatadas apresentando resultados contraditérios no que diz respeito ao papel

geral dos anions na eletroquimica dos filmes dos hexacianometalatos.

Portanto, a fimd eescl arecera i mportancia desses anions no

comportamento eletroquimico do ZnHCF, foi analisada a influéncia dos anions CI
e SO’ em eletrolitos de suporte, contendo o ion K* na concentragéo 0,50 mol L

onde ¢é visto claramente na Figura 1.12.

Analisando os resultados, pod e-se obs ervar que o comportamento
voltamétrico de Z nHCF € quase independente da escolha do anion no eletrolito
que contém ions K*. Embora n&o haja nenhuma mudanga significativa nos valores
dos potenciais de pico, as diferencas no comportamento cinético sdo evidentes.
Em a mbos os casos, oco rreu a di minuicdo das correntes de pi co anddica e
catddica, caracteristica, possivelmente, de um composto eletroativamente inativo

e/ou aumento da resisténcia do filme formado na superficie do eletrodo.

Na presenca dos anions CI, o transporte da carga é m ais facil e ha um
aumento da massa depositada devido a incorporagao destes anions, por exemplo,
sob a forma dos pares ibnicos onde um oxigénio da molécula de agua, presente
na vacancia do complexo formado, € substituido por um atomo de CI" sem afetar o
equilibrio do si stema em questdo.Ja p araos ions SOZ , obs ervou-se um
comportamento a ntagbnico com relagdo a massa, possivelmente, causado pela
dificuldade de i ncorporagcao d esses anions na r ede cristalina desse co mposto

ocasionando na dissolugao do filme.
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K2S04 0,50 mol L™ (v=10mV s™).
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1.4.1.4 — INFLUENCIA DA VELOCIDADE DE VARREDURA NO
COMPORTAMENTO DO FILME DE HEXACIANOFERRATO DE ZINCO

Segundo os conceitos tedricos apresentados na literatura, ha uma relagao
de d ependéncia entre o co mportamento el etroquimico do hexacianoferrato de

zinco com a velocidade de varredura.

Sendo assim, realizou-se o estudo da influéncia da velocidade de varredura
em solugdo de KCI 0,50 mol L™, Analisando-se os resultados apresentados pela
Figura [.13A, observa-se um aumento de massa até a quarta varredura sucessiva,
na velocidade 10 mVs™, comportamento causado pela difusdo dos ions K* na
estrutura do filme, se ndo que este comportamento ndo pode ser observado em
velocidades maiores (neste caso, para a velocidade de varredura de 100 mV s™),
mostrando que o filme apresentou melhor estabilidade e aderéncia na superficie
eletrédica quando ciclado em baixas velocidades de varredura. Ja na Figura 1.13B,

para av elocidade de varredurade 10 mVs™'

, verifica-se que a variagao d as
correntes de pico encontra-se constante nos varios ciclos sucessivos, indicando
assim, que em velocidades menores, ha o favorecimento do processo reacional de

difusao do pota
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Figura 1.23: Influéncia da velocidade de varredura, na variagdo de massa (A) e da

corrente de pico (B), para o el etrodo modificado com hexacianoferrato de zinco,
nas seguintes velocidades: 10 mV s™ e 100 mV s™ (KCI 0,50 mol L™).
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1.4.1.5 — INFLUENCIA DO pH NO COMPORTAMENTO DO FILME DE
HEXACIANOFERRATO DE ZINCO

O pH é um parametro muito importante em relacdo a estabilidade do filme
formado uma vez q ue am esma decresce e m m eio al calino, ocorrendo um

decréscimo da corrente anddica e catddica causada pela degradagao do filme.

Sendo assim, com base nessas informacgdes, estudou-se o efeito do pH na
resposta eletroquimica e na estabilidade do eletrodo quimicamente modificado por
hexacianoferrato de zinco, na solugdo de KCI 0,50 mol L', com diferentes niveis
de aci dez e os resultados ex perimentais sao a presentados na Figural .14 .e
Tabela I.1.

Observa-se pelos resultados experimentais que, em toda a faixa de pH
estudada, o filme deixou de apresentar sinal eletroquimico, pois todos os sitios do
Zn?" ou Fe** da estrutura zeolitica estdo ocupados além de ocorrer a transferéncia
de carga no v alor maximo do pico de corrente, para cada pH estudado, porém,
sem a variagado da massa. Com relagao ao estudo da variagdo de massa, para a
faixa de pH entre 2,0a 4,0, ha um aumento de massa causado pela difuséo e
incorporagao dos cations nar ede cristalina, at é su a est abilizacdo, porém se m
causar a di ssolugdo do filme. Esse c omportamento p ode se explicado pe la
competicdo dos ions H* com os ions K* durante o processo d e t ransferéncia
eletrodica. Ja na faixade pH aci made 6, 0,oco rre adi ssolucdo do filme
eletrodepositado na superficie eletrodica, devido a reagao de hidrolise que ocorre
em meio alcalino. Sendo assim, optou-se por utilizar o el etrolito de su porte KCI
sem ajuste de pH, a fim de facilitar o procedimento experimental utilizado.
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Tabela 1.1: Variagao de m assa e corrente do filme de hexacianoferrato de zinco
apos 10 ciclos, em KCI 0,5 mol L™ sob diferentes pHs

pH Am / ug Al/ 10* pA
2,0 8,94 -4,43
4,0 6,53 -4,43
6,0 -50,86 -4,36
8,0 -8,90 -4,00

10,0 -0,05 -4,59
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Figura 1.24: Voltamogramas ciclicos e graficos de variagcdo de massa (—) e da
corrente d e pi co( —) Vv ersus a variagdo do nu mero de ci clos do el etrodo
modificado com ZnHCF em diversos pHs: A) pH 2,0; B) pH 4,0; C) pH 6,0; D) pH
8,0; E) pH 10 (KCI1 0,50 mol L™"; v=10 mV s™).

1.4.1.6 — INFLUENCIA DO CONCENTRACAO DO KCI NO
COMPORTAMENTO DO FILME DE HEXACIANOFERRATO DE ZINCO

Os filmes de hexacianoferrato de zinco sdo altamente estaveis em solugdes
aquosas de KCIl. A combinag¢do da m icrobalanca de cristal de q uartzo com a

voltametria ciclica, permite a obtencdo de uma estimativa para a massa molar das
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espécies env olvidas nat ransferéncia eletrébnica. Portanto, a fimd e ex trair
informacdes mais esclarecedoras dos resultados apresentados pela t écnica da
microbalancga de cristal de q uartzo, € u til relatar as mudangas na massa com a
carga elétrica transmitida, em que a relagdo massa/carga da a informacao sobre a
natureza d a esp écie ou do mecanismo de u ma r eagao q uimica env olvendo

mudancas da massa na superficie do elétrodo, mostrada através da equacéo |.6:

Waep= F Am (Equacéo 1.9)
AQ

na qual Wy, € a relagdo massal/carga (ug mol™), F a constante de Faraday (C),
Am a varigdo de massa (ug cm 2) e AQ a varigdo dac arga( Ccm™ ). Estas
fungdes sdo negativas para o aumento da massa durante os processos catddicos
(Am > 0; AQ < 0) ou para a dimingao da massa durante os processos an6 dicos
(Am < 0; AQ > 0) e sho positivas para o aumento da massa durante os processos
anoddicos @Am > 0; AQ > 0) e para a dingdoid a m assa d urante processos

catédicos Am < 0; AQ < 0). Ela, tampbd a i déia so bre as esp écies que

participam na reagdo de compensacao da carga em potenciais diferentes, durante
as varreduras sucessivas, sendo uma informacgao v aliosa para a elucidacdo do

mecanismo cinético dos processos eletrodicos.

Sendo assim, foi estudada a relagdo massa/carga para o filme de ZnHCF,
eletrodepositado no cristal piezelétrico com su perficie de pl atina, nas solucdes
eletroliticas de KC1 0,10 mol L™ e 1 mol L™". A Figura 1.15 mostra a relagao entre a
variagdo de ca rga{Q) e a vagao de m assa ( Am) durante a analise do
comportamentod of iimede Z nHCF, em solucdo el etroliticade K CI, nas
concentracdes de 0,10 mol L' e 1molL™". Uma certa linearidade entre AQ e Am
pode ser obs ervada, na concentracdo de 1 mol L™, naqual o fime de ZnHCF
apresentou u ma melhor r esposta v oltamétrica e r eprodutibilidade ex perimental,
além do par redox presente no filme ser responsavel pela transferéncia protdnica

no processo de oxidagao e reducdo. Através da inclinagao do grafico, determinou-
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se o valor da razdo massa/carga (Wgep), definido como a variacdo de massa por 1

mol de elétrons, cujo valor experimental encontrado foi de (2,70 + 0,28)x10* g mol’
1
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Figura 1.25: Grafico da variagdo de massa (Am) versus variagao de carga (AQ) do
comportamento do cristal piezelétrico de quartzo modificado com hexacianoferrato
de zinco, em solug&o eletrolitica de KCI 0,1 mol L™ (A) e 1 mol L™ (B). (n = 3).
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1.4.1.7 — INVESTIGACOES ESPECTROSCOPICAS DOS GRUPOS DE
COORDENACAO DO HEXACIANOFERRATO DE ZINCO

Hexacianometalatos sdo materiais moleculares formados pela montagem de
blocos octaédricos [M(CN)e]™" por intermédio de um metal de transi¢éo apropriado
(A™) 0 q ual co necta uni dades [ M(CN)g]™ vizinhas via at omo de ni trogénio. O
balango de carga e o numero de coordenagéo do ion N™ determina a estrutura
cristalina do so lido resultante ( GRAVEREAU; GARNIER, 19 84). Dentre os
hexacianometalatos, os  hexacianoferratos(lll) (f erricianetos)d e metais de
transicdo di valentes  Ns[Fe(CN)gl2'xH2O apresentam u ma est rutura p orosa
estendida (BALMASEDA et al ., 2006). T al caracteristica estrutural confere aos
hexacianometalatos aplicagdes p otenciais nos peneiramentos moleculares
(BOXHOORN etal ., 1985 ; DUNBAR; HEINTZ, 1 997), ca talise ( KUYPER;
BOXHOORN, 1987) , abso rventes (PETERS, 1 912; CA RTRAUD; CO INTOT;
RENAUD, 1 981, BA LMASEDA etal ., 2 002) e propriedades de trocai Onica
(AYRAULT et al ., 199 8). S abe-se, também que a pr esenca d e i ons metalicos,
como por exemplo, os ions Fe** (KHODYASHEV; VOL'KHIN, 2 005), alteram a
estrutura cr istalina b em co mo a or ganizagdo g eométricae a mobilidade d as
moléculas de H,O e de alguns metais como os ions K no interior da estrutura

deste hexacianometalato

Com relagédo aos espectros de absorgao naregido do i nfravermelho, os
cianocomplexos apresentam quatro bandas caracteristicas em, aproximadamente,
2200-2000, 60 0-350, 500 -350 e 130 -60cm . E stes numeros deond as
correspondem, respectivamente, as vibragbes de estiramento carbono-nitrogénio
(vC=N), de est iramento m etal-carbono ( vMC), de de formag¢do m etal-carbono-
nitrogénio (SMCN) e de formacéao ca rbono-metal-carbono (8CMC) (N AKAMOTO,
1986).

A frequéncia em que se encontra a banda vC=N d epende d os seguintes

fatores:


http://apps.isiknowledge.com/OneClickSearch.do?product=UA&search_mode=OneClickSearch&doc=26&db_id=&SID=2CC491lhAk6led@2e58&field=AU&value=GRAVEREAU%20P&ut=A1984TG24300003&pos=1�
http://apps.isiknowledge.com/OneClickSearch.do?product=UA&search_mode=OneClickSearch&doc=26&db_id=&SID=2CC491lhAk6led@2e58&field=AU&value=GARNIER%20E&ut=A1984TG24300003&pos=2�
http://apps.isiknowledge.com/OneClickSearch.do?product=UA&search_mode=OneClickSearch&doc=5&db_id=&SID=2CC491lhAk6led@2e58&field=AU&value=Vol'khin%20VV&ut=000232022400026&pos=2�
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1) eletronegatividade do metal: quanto menor a el etronegatividade, menor sera a

o-doacao, e consequientemente o niumero de onda da vC=N sera mais baixo.

2) estado de oxidacdo do metal: guanto maior o est ado d e oxidagao do metal,
mais forte sera a ligagdo o, e consequentemente maior sera o numero de onda da

vC=N.
Ks[Fe(CN)s] (Fe**): 2118 cm™

Ka[Fe(CN)g].3H,0 (Fe®*): 2044 cm™

3) numero de coordenacdo do metal: o aum ento no nimero de c oordenagao do
metal r esulta nod ecréscimo daca rgaposi tiva doce ntrom etédlico, e
consequentemente, enfraquece a ligagao o, diminuindo entdo o n umero de onda

da vC=N.

Um trabalho de grande relevancia foi realizado por Rodriguez-Hernandez et
al., 2007.A analise dos resultados obtidosso brea co ordenagdao dos
hexacianometalatos, no qual, destaca-se o estudo da estrutura e das propriedades
das fases hexagonais do zinco, mostrou que o ZnHCF, através da difragdo de
raios-X, apr esenta e strutura cr istalina di mérfica, r elativo ao at omo d e z inco
presente na c oordenacdo oct aédrica ou tetraédrica, r espectivamente. Ja , o
espectro do |V mostrou que, para a ¢ oordenacao tetraédrica, o estiramento de
absorgdo do CN encontra-se pelo menos a 8 cm™ acima da freqiiéncia observada
para est e est iramento v ibracional na est rutura oc taédrica, i ndicando q ue est e
hexacianometalato pode ser um excelente sensor para identificar a co ordenacao

para o atomo do zinco em uma determinada amostra.

Devido a pronunciada capacidade oc-doadora do grupo ciano pelo atomo de
carbono, os elétrons de valéncia do metal sdo forgados a ocupar seus orbitais tg,
formando complexos de spin baixo. S imultaneamente, no atomo de ca rbono do

grupo CN existe um orbital = antiligante de baixa energia e de simetria apropriada
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para ac eitar el étrons dos orbitais d,,, dy, e dy, do m etal. E ste pr ocesso de
retrodoagao n enfraquece a tripla ligagao do grupo ciano, mas fortalece a ligagéao
M-CN. A's caracteristicas da ligagao via atomo de nitrogénio do grupo CN sé&o
dominadas pori nteragcdes pr edominantemente dot ipo o enquanto quea

contribuicdo da retrodoacao n é muito fraca (BERTRAN; PASCUAL; RUIZ et al.,
1990a; BERTRAN; PASCUAL; RUIZ et al., 1990b). Os orbitais © antiligantes do
atomo de nitrogéniodo g rupo C N s ao desfavoraveis energeticamente par a

interagir significativamente com os orbitais t,y do metal.

Devido & alta si metria (Oy) do i on [ Fe(CN)g]*, os espectrosno |V d os
ferricianetos sao c ompostos por q uatro v ibragdes triplamente degeneradas Fq,
[x2]: v(CN), o(FeCN), v(FeC)e o&(CFeC).D estas vibragbes, a penas as trés
primeiras absorvem na regido de 40 00-400 cm ™. A freqiiéncia do modo v(CN) é
sensivel a natureza dom etal | igado pel o at omo d e ni trogénio. C onforme
mencionado anteriormente, a interagdo o predomina na ligagcéo entre este metal e
o nitrogénio. Tal interagdo pode ser imaginada como uma polarizagao dos orbitais
do grupo CN frente ao cation, conduzindo a uma transferéncia de carga do CN
para o metal. Uma vez que o orbital 5¢ do ligante cianeto apresenta certo carater
antiligante, a formagéao do complexo sempre é relacionada a um reforgo na ligagéao

tripla, aumentando a frequéncia da banda v(CN).

No espectro no IV do K;[Fe(CN)g] (Figura 9) nota-se a pr esenga de uma
tnica banda v(CN) em 2117 cm™, indicando a coordenagdo do grupo ciano ao ion
Fe* de modo terminal. O espectro do hexacianoferrato de zinco é caracterizado
pelo desdobramento da banda v(CN) em 2164 e 2096 cm™ (Figura 1.16). A banda
localizada em 2164 cm™ esta relacionada a grande doagao de carga do grupo CN
ao ion Zn** de geometria de coordenacéo tetraédrica, indicando assim a formagéao
de pontes Fe**~CN-Zn?*. A existéncia de grupos ciano terminais é atribuida pelo

aparecimento da banda v(CN) em 2096 cm™.
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Figura 1.26: Espectros de infravermelho do sélido padrao Ks;Fe(CN)s (—HCF) e do
ZnHCF (—ZnHCF).

Dados espectroscopicos de outros ferricianetos portadores de p ontes do
tipo Fe**~CN-Zn*" e de fragmentos Fe**~CN terminais estdo ilustrados na Tabela
2. Os resultados no IV obtidos para o hexacianoferrato de zinco concordam com
os da Tabela |.2.
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Tabela 1.2: Freqiiéncias (cm™) das absorcdes no IV de alguns ferrocianetos

Composto v(OH) Vv(CN) 8(HOH) &(FeCN) v(FeC) Ref.

Zn;[Fe(CN)ely-12H,0 3645 2161 1610 538 422 BALMASEDA

et al.
Znz[Fe(CN)el2 - 2187 - 546 444  BALMASEDA

et al.

[(pzTp)(CN)4Fe(p- a 2173, a a a GU et al.
CN)2Zn(OAc)(H20)]2 2125
[K{Mn(3- - 2114, - - - MIYASAKA

MeOsalen)}»{Fe(CN)s}]. 2097 et al.

1 3649, 2164, 1612 532, 426  Este trabalho
3440 2096 495

@ndo mostrado.

Vale dest acarq ueaban da v(CN) nosf erricianetos ([Fe(CN)]*) é
observada em f reqiiéncias mais elevadas (ca. 80cm ')e mr elagdo ao s
ferrocianetos ([Fe(CN)s]*) (BERTRAN; PASCUAL; RUIZ et al., 1990a; BERTRAN;
PASCUAL; RUIZ et al., 1990b). Tal fato é explicado pela capacidade pronunciada
do ion Fe® de receber elétrons do ligante CN via doacéo o, e também pela baixa
disponibilidade dos elétrons tyy do Fe¥* de participar da retrodoacgao n. Neste caso,

sugere-se que o composto 1 seja constituido por centros de Fe3*.

Portanto, as melhores condicbes encontradas, ap 6s a otimizacdo do s
parametros voltamétricos e de variacdo de massa, para este filme foram: eletrélito
de suporte KCI 1 mol L™ sem ajuste de pH e uma velocidade de varredura de 10

mV s™, as quais foram utilizadas no estudo da procaina.
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A est rutura molecular da pr ocaina € ca racterizada pel a presenca d os
grupos funcionais—NH ,, -NR, (aminas primarias e terciarias) e-COO- (éster),
além da existéncia de hidrocarbonetos alifaticos e aromaticos. No espectro no IR
da procaina (Figura. 1.17A), observa-se a presenca de absorgdes no IR tipicas da
amina primaria pelo conjunto de bandas na regido de 3350 — 3200 cm™, atribuida
ao modo de estiramento vNH,, pela banda associada ao modo de de formacéao
angular “tesoura” (NH,) na regido de 1600-1640 cm™, pela absorcdo em 1448 cm”
! atribuida ao modo vC-NH; e pelo aparecimento da banda yNH2 em 1113 cm™. O
grupo éster é caracterizado pelas bandas em 1695 cm™ (vC=0) e em 1315 e 1273
cm’ (vC-O-C), caracteristicas de a minas terciarias. A s principais bandas
associadas aos modos vibracionais dos grupos alifaticos sao obse rvadas na
regido de 300 0-2950cm ' (vasCHs, vasCHz)eem 1448 cm” (8.CHa)
(SILVERSTEIN, 1998; SOCRATES, 2001).

No esp ectro IR do produto o btido a partir dainteragcdo e ntre o material
presente no filme e a solugdo contendo cloridrato de procaina (Figura 1.17B), nota-
se a presenga de algumas bandas caracteristicas da procaina. Na eventualidade
da ocorréncia da coordenacao da procaina frente a um ion metalico presente no
material do filme (o ion Zn?*, por exemplo), algumas dessas bandas podem sofrer
deslocamentos significativos para f requéncias maiores ou menores. Os atomos
doadores capazes de coordenar ao centro metalico estdo presentes nos grupos
-NH,, -NR , e -COO-. Assim, uma comparacao entre os modos vibracionais
desses grupos, antes e depois da interagdo, pode fornecer informacgdes sobre a
estrutura molecular do produto formado. No que diz respeito a participacédo d a
carbonila na coordenacdo, a freqiiéncia da banda vC=0 em 1703 cm™ & muito
préxima daq uela o bservada no espectro d o cloridrato de procaina, o que p ode
indicar g ue ndo houve a ¢ oordenacao deste grupo. C omparando-se os modos
vibracionais do g rupe-NH . nos espectros A e B, v erifica-se que houv e um
deslocamento da banda vC-NH, de 1448 cm™ (A) para 1391 cm™ (B). Além disso,
observa-se também um deslocamento da banda yNH, de 1113 cm™ (A) para 1047
cm’™” (B). Tal observagéao sugere a participagao do grupo -NH> na coordenagao ao

ion metalico.
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Figura 1.27: Espectros de infravermelho do solido padréo da procaina (—) e do
complexo ZnHCF + procaina (—).
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1.4.2 — MODIFICACAO E CARACTERIZACAO DO CRISTAL PIEZELETRICO DE
QUARTZO MODIFICADO COM HEXACIANOFERRATO DE PRATA

As propriedades eletroquimicas do filme de hexacianoferrato de pr ata
(AgHCF), depositado por cronocoulometria em cristal piezelétrico de quartzo com
superficie de ouro, € mostrado na Figura 1.18. O eletrodo modificado com AgHCF
exibe um par de picos redox no qual o pico anddico localiza-se em 0,74 V e o pico
catddico em 0,65 V em varreduras sucessivas realizadas no intervalo de potencial
de 0,30Va 1,0 Vem solugdo de K NO; 1 mol L™ (pH = 6,7)e velocidade de
varredura de 50 mV s™'. Também, pode-se observar uma assimetria entre os picos
anddico e catadico indicando um comportamento caracteristico de filmes finos de
hexacianometalatos de metais de transicao.

Segundo a equacao 1.8, pode-se calcular o excesso superficial (I') do cristal
de quartzo modificado com AgHCF cuja area da superficie eletrédica é 1,37 cm?.
Portanto, o excesso su perficial para ofilme de A gHCF eletrodepositado na
superficie el etrdédica do cr istal pi ezelétrico de q wuartzo, par a10 medidas

experimentais, foi de (1,33 + 0,04)x10™° mol cm™.
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Figura 1.28: Comportamento eletroquimico do filme fino do AgHCF (pH = 6,7,
KNOs 1molL™; v =50m V s). A figura inserida mostra a variacido de m assa
ocorrida durante o processo de formagéao do filme.

Em geral, out rof ator importante par aa analise do c omportamento
eletroquimico d esses hexacianoferratos € a faixa de p otencial, conforme é
apresentado nas equacgoes 1.10 e 1.11. Na faixa de potencial utilizada, somente o
hexacianoferrato ¢ el etroativo podendo-se observar o si stema r edox F e'"/Fe',
através da i ncorporacdo de u mion K™ na rede cristalina do co mplexo. Ja no
segundo sistema redox, ha a reducéo do Ag* a Ag® em potencial préximo de 1,0V,
em que € necessario um controle d o p otencial aplicado para que ndo ocorra a

dissolucéo ou desestabilizagao do filme durante esse processo de reducéo.

Ags[Fe"(CN)g] + K* + " — KAgs[Fe"(CN)g] (Equaco 1.10)

KAgs[Fe"(CN)g] + 3 e — 3Ag° + K* + [Fe'(CN)s]*  (Equagao 1.11)
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Inicialmente foi realizado o estudo da influéncia dos cations e anions sobre
a eletroneutralidade desses hexacianometalatos. Conforme estudos apresentados
na literatura para os demais hexacianometalatos, o ion K" mostrou, para o AgHCF,
uma g rande m obilidade no i nterior da r ede z eolitica durante o processo redox,
devido ao's eu menor r aio hi dratado em comparacdo co m os out ros cations
analisados (Na®,L i* e NH 4%). U m co mportamento el etroquimico si milar foi
observado p ara anions, pr esentes no eletrélito, sendo a m elhor resposta

apresentada pelos ions NO3'.

A est abilidade d o filme finode A gHCF f oi i nvestigada em c iclagens
sucessivas de KNO; 1 mol L™, auma velocidade de v arredurade 50 m Vs™,
conforme mostra a Figura |.19A e | .19B. Pode-se observar certa estabilidade do
filme formado, pois houve um decréscimo de 25 % nos valores das correntes de
pico apods 50 ciclos sucessivos € mantendo-se praticamente constante durante os

cinco primeiros ciclos sucessivos.
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Figura |. 29: Estabilidade do filme de AgHCF em KNOs 1 mol L™ apés: A) 50
ciclos sucessivos e B) nos primeiros 5 ciclos sucessivos (pH = 6,7; v =50 mV s™).

Ja a Tabela 1.3 apresenta os valores experimentais com relagao a variacao
de massa, na qual pode-se observar que ocorreu um decréscimo de 7,89 % apoés
50 v arreduras sucessivas ede 1 ,79 % apds os primeiros 5 ciclos su cessivos.
Portanto, para a pr 6xima etapa analitica, optou-se por trabalhar apenas com os
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primeiros ci clos su cessivos, afim de desenvolver um m étodo anal itico para
determinacdo de an ilinas substituidas utilizando f ilmes de A gHCF como
modificadores.

Tabela 1.3: Relagéo entre estabilidade e variagdo de massa do filme de AgHCF
em KNO3z 1 mol L™

Numero de Ciclos r/ (10'5mol cm'z) %
1 1,52 0
5 1,49 -1,79
10 1,44 -5,26
50 1,40 -7,89

Segundo conceitos tedricos, apresentados na literatura, para a analise da
natureza do pr ocesso el etrodico do filme de A gHCF oco rrido na su perficie
eletrédica, v oltamogramas ciclicos em v arias velocidades de v arredura foram

realizados.

Pela analise dos resultados, a Figura 1.20 mostra uma dependéncia entre o
comportamento eletroquimico do hexacianoferrato de prata e a r aiz quadrada da
velocidade de varredura, cujo perfil linear, representado pelas equagdes de reta |y,
(A) = (-6,98+0,80)x10° + (5,19+0,07)x10° v** (mV s ™) **), com co eficiente d e
correlagdo de 0,999 e I, (A) = (-2,24+ 0,80)x10”° — (9,350,70)x10™ v** (mV s") %)
com co eficiente de ¢ orrelagédo d e 0, 985, constatando, segundo a equagaode
Randles-Sevick, q ue o pr ocesso ocorrido na su perficie el etrodica é di fusional
envolvendo o movimento do metal alcalino entre a fase el etroativa e a so lugéo

eletrolitica.
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Figura I. 30: Variagao das correntes de pico anddica e catdédica em fungao da raiz
quadrada da velocidade de v arredura para o cristal piezelétrico de g uartzo com
superficie de ouro modificado com filme de hexacianoferrato de prata.

Também, foi calculado o v alor do ex cesso su perficial do filme de AgHCF
para di ferentes velocidadesde v arredurae os valores encontrados sao
apresentados na T abelal.4 . Ob serva-se que ov alorde I decresce com o
aumento da v elocidade de v arredura, indicando que o processo de transferéncia

eletrbnica é mais reversivel em velocidades menores.

A diferenca entre o potencial de pico anodico (Epa) e catodico (Epc) aumenta
com o aumento da v elocidade de varredura, sendo que os valores se encontram
de 0,08 a 0,11 V variando a v elocidade de varredurade 5a40 0 mV s™, porém
apresentam valores maiores que o valor apresentado na literatura AE , = 0). Esse
comportamento pode ser atribuido a trés fatores: repulsdo entre os ions presentes
nar ede cr istalina, d iferenca na distribuicido es pacial dos centros redox e

distribuicao das espécies com diferentes valores de E°.



Tabela 1.4: Relacao e ntre excesso s uperficial e v elocidade de varredura para o

filme de AQHCF

v/(mVs? M(Ipa) / (mol cm™) M(loc) / (mol cm™)

5 1,23x10°® 3,23x10°

10 1,07x10°® 2,81x108

25 8,93x107° 2,15x10°8

50 7,77x10° 1,69x10°®
100 6,48 x107° 1,29x10°®
200 5,17 x10°® 9,37x107°
400 3,89 x107° 6,45 x10®

A r eversibilidade d o sistema r eacional, também, p ode se ri nvestigada
através da equacgéo apresentada por Nickolson; Shain, (1964), (lpa/l,c = 1), em que
o valor experimental encontrado para a relacdo entre as correntes de pico, a uma
velocidade de varredura de 50 mV s, é 0,50 indicando que o processo se afasta

da reversibilidade.
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1.4.3 - INFLUENCIA DA CONCENTRACAO DA PROCAINA SOBRE O CRISTAL
PIEZELETRICO DE QUARTZO MODIFICADO COM HEXACIANOFERRATO DE
ZINCO

A procaina ou éster 2 —(dietilamino) etilico do acido p-aminobenzdéico € um
derivado aminico terciario do acido para-aminobenzoico (PABA) que, em presencga
do hexacianoferrato de z inco, r eage formando um c omposto i nsoluvel cu ja
precipitagdo encontra-se na ordem de 90%, segundo dados da literatura (FOGG;
REYNOLDS, 1965).

A reacao de precipitacdo desta anilina substituida, apos a adicdo de uma
quantidade eq uivalente a concentracdo de 1,0x10° molL ", com of iime de
hexacianoferrato de zinco, previamente eletrodepositado em cristal de quartzo, em
meio de KCI 1 mol L™, utilizando a técnica voltamétrica e a microbalanga de cristal
de quartzo, € mostrada na Figura 1.21A e 1.21B. Pode-se observar, na Figura [.21A
que, no voltamograma ciclico, houve um decréscimo brusco das correntes de pico
anddica e catodica, durante as ciclagens sucessivas, até a completa dissolugédo do
filme. O mesmo comportamento foi observado nos massogramas, nos quais a
variagdo da m assa € br usca d urante as pr imeiras v arreduras su cessivas. A
variagao da corrente de pico catddica e da massa em fungao do numero de ciclos
€ melhor descrita na Figura 1.21B, na qual, apds o terceiro ciclo, houve a remogao
completa do filme da superficie el etrédica. Sendo assim, com base na estrutura
quimica da pr ocaina, supde-se que a anilina NHz(CsHg)COO(CH2)2N(C2H5s), liga-
se na molécula de hexacianoferrato de zinco (K2ZnFe(CN)g), pela saida dos dois
ions K, fo rmando provavelmente o pr ecipitado
[ZnFe(CN)s]N(CeHe)COO(CH2)2N(C2Hs)o.

Portanto, c omo h ouve u m d ecaimento e xpressivot antono v alorda s
correntes de pico, quanto no valor da massa depositada na superficie do eletrodo,
optou-se por realizar as analises utilizando apenas uma varredura apdés a adi¢ao

do analito.
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Figura 1.31: Comportamento do cristal de quartzo modificado com ZnHCF apo6s
varreduras sucessivas em solugdo de procaina 1x10™ mol L™ A) Voltamogramas
ciclicos e B) massogramas. (KCl 1 mol L™, v=10mV s™).
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Também foram realizados experimentos com solugdes de procaina 1x1073

mol L™, porém nenhuma diferenca si gnificativa f oi observada d urante a an alise

dos resultados experimentais.

Como este el etrodo m odificado dev era se rut ilizado co mo se nsor

eletroquimico na determinagdo de procaina em f ormulagdes farmacéuticas, f oi

realizado um estudo prévio, em triplicata, da resposta voltamétrica desse filme no

intervalo de 1x10 a 1x10® mol L™' em presenca deste analito, conforme mostra a

Tabela I.5.

Tabela 1.5: Variagdo da massa e da carga para o filme de Hexacianoferrato de
zinco em presenca de varias concentracoes de procaina realizadas em triplicata

CProcaina A.[massa % (Ajmassa) AQ % (AQ)
(mol L™ (ng) (nC)

1,0x1073 -45,07 + 4,84 -96,99+0,70  -6,73 +0,62x10° -28,73 + 1,36
1,0x10™ -40,68+11,04 -9254+289 -7,93+0,31x10° -40,09 + 1,96
1,0x10° 30,31 + 14,75 +17,94+289 -7,23+0,48x10° 47,12 + 2,51
1,0x10°® 15,83 + 7,35 +7,01 + 4,06 -7,59 £ 0,22x10°  -44,20 + 10,25

Nas concentragdes de procaina 1,0x10° e 1,0x10™* mol L ™!, houve um

decréscimo da m assa de

precipitacdo ent re a ani lina e o hex

filme de positado em d ecorréncia dar eagédo de

acianometalato e m q uestdo. Ja em

concentragcdes menores, nesse caso nas concentragdes de 1 ,0x10° e 1,0x10®
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mol L™, o processo da-se de maneira contraria uma vez que ocorre o aumento da
massa de positada, f endmeno esse possi velmente ¢ ausado p or n&o a tingir o
produto de s olubilidade do precipitado formado. C omi sso, 0 comportamento
apresentado é semelhante ao filme em presenca, apenas, do eletrdlito de suporte;
ou seja,da -se ai ncorporacdo deca tions K' naes trutura cr istalinad o
hexacianoferrato de zinco. Em toda faixa de concentragdo analisada, houve uma
diminuicdo do sinal analitico (carga) caracterizado pela diminui¢do das correntes
de pico catddica e anddica durante as varias varreduras sucessivas. Portanto, com
base nessas informacdes, o pr 6ximo passo sera uma analise minuciosa da faixa
de concentracdo, entre 1,0x10° a 1,0x10™ mol L', a fim de estabelecer uma curva

de calibragao para o método eletroanalitico proposto.

Como dito anteriormente, a razdo massa/carga fornece informagdes sobre a
natureza das espécies ou sobre 0 mecanismo da reacao quimica envolvendo as
mudancas de massa na superficie do eletrodo. Entdo, a Tabela 1.6 mostra a razao
massa/carga para cada concentragao de procaina apresentada na reagao entre o
filme e letrodepositado na su perficie do el etrodo e o co mposto anal isado e m
questdo. P ode-se ob servar q ue houv e u ma diminuicdo n ov alorda r azéo

massa/carga a medida que houve uma diminuigdo na concentragcéo do analito.
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Tabela 1.6: Razdo m assa/carga dof ilme de hexacianoferrato de zincoe m
presenca de varias concentracoes de procaina realizadas em triplicata

Crrocaina / (Mol L™ Waep / (@ cm™)
1,0x10 6,70 + 0,27x10°
1,0x10 5,13 + 0,57x10°
1,0x10 4,19 + 0,17x10°
1,0x10°® 2,09 + 0,48x10°

Portanto, c ombas e nos resultados experimentais, r ealizou-se um a
verificagdo minuciosa da faixa de concentragdo (1,0x10° mol L™ a 1,0x10™ mol L
1) da solugao de procaina padrao a fim de construir a curva analitica, realizada em
triplicata, para o método el etroanalitico proposto. A Figura |.22A mostra a curva
analitica referente a variacdo de corrente de pico (Aly) versus a concentragéo da
procaina pura. Analisando estes resultados, pode-se observar que a v ariagao da
corrente de pico anddica do complexo ZnHCF-procaina € proporcional ao aumento
da co ncentracdo d e procaina de 1 ,0x10™* molL™ a1,0x10° molL™". Uma b oa
linearidade € exibida no intervalo estudado que apresenta a equagéo lineaAl ,
(WA) = -2,15x10™ — 0,00973 C procaina (MOl L") com co eficiente d e correlacdo d e
0,9998 e um desvio padrao relativo (R.S.D.) de 1,70 %.

Os limites de deteccdo (LOD) e quantificagao (LOQ) séo calculados usando

3xS.D.,

i 10xS.D. . .
os tratamentos estatisticos e T"" , respectivamente, nos quais

(S.D.,) é desvio padrao do intercepto e (b) é ainclinagdo da curva analitica. Os
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valores deLO De LO Q foram 1,08x10* molL " e 3,60x10* molL 7,
respectivamente. C omo dito anteriormente, o LO D, apresentado n esta nov a
metodologia, est & diretamenter elacionadoc om aes pessurado filme

eletrodepositado na superficie do eletrodo.

Com relagao as respostas do EQMC, a F igura |.22B também a presentou
uma b oa relagéo | inear entre a v ariagdo de m assa n o si stema eletrédico e a
concentragao de pr ocaina. N este i ntervalo de co ncentragédo a nalisado ( entre
1,0x10* mol L™ a1,0x10™ mol L"), em concordancia com a cu rva anal itica, a
equacao | inear enc ontrada p or est e si stema fon (ug) = -37,41 — 1,03x10*
Corocaina (Mol L") e co eficiente de co rrelagdo igual a 0,9913. Foram determinados
os limites de detecgéo (LOD) e quantificacdo (LOQ) usando o mesmo tratamento
estatistico mencionado acima e os valores encontrados foram 1,40x10™ mol L™ e
4,70x10* mol L', para o LOD e LOQ. O desvio padrao relativo para esta técnica
foi 4,89%.
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Figura 1.32: Curvas anal iticas para a p rocaina pur a em cr istal de g uartzo
ZnHCF/Pt usando t écnicas de A) V oltametria Ciclica e B ) E QMC. C ada pon to

presente nas curvas € uma m édia de medidas independentes obtidas em trés
modificagdes.

Sendo assim, devido a boa reprodutibilidade na determinagao de procaina
dentro de uma certa faixa de c oncentragdo, o método proposto foi aplicado com

sucesso n a det erminacao d esta a nilina su bstituida na formulagdo farmacéutica
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Timpanol®. F oi avaliado o e feito de matriz através de ex perimentos de adi¢cao-
recuperacao. O s resultados ob tidos m ostraram uma média de recuperagcdo d e
98,7+2,4% para a determinagdo, em triplicata, de solucédo de procaina 2x10™* mol

L™ indicando uma boa exatiddo usando o método proposto.

O m étodo por extragcdo- espectrofotometria, oficialda Farmacopéia
Americana (The United States Pharmacopeia, 2000) foi usado com o o bjetivo de
obter r esultados comparativos paraav alidagdo dom étodo pr oposto. A s
concentracdes experimentais encontradas no ensaio da procaina em preparacgdes
farmacéuticas, ca Iculadas através da m édiadet rés replicatas comol imite

avaliavel de 95%, a precisao e a exatidao sao mostradas na Tabela |.7.

Tabela I.7: Ensaios da procaina em formulacdo farmacéutica Timpanol® usando o
meétodo eletroanalitica proposto e o método oficial da Farmacopéia

Valor " R.S.D.H*
Método _ Encontrado* E
Nominal (%)
Analitico . (mol L™ (%)
(mol L™)
Método 2 00x10* 1,93x10™ 3,42 0,22
Eletroanalitico
Método Oficial 1,83x10™ 1,91x10™ 4,37 0,38

* Média de trés determinagdes, **E,, Erro Relativo; ***R.S.D., Desvio Padrdo Relativo.

A precisao foi expressacomo % R.S.D. e a ex atiddao como erro relativo
significativo ( (conc. m edida — conc. n ominal) x 100) . C onforme obse rvado na
tabela 1.7, uma boa concordancia entre os resultados foi obtida no qual o método
voltamétrico pr oposto apr esentou u ma bo a ex atidao, r epetibilidade e pr ecisdo.

Além disso, os excipientes pr esentes n as amostras comerciais n&o c ausaram
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interferéncia mostrando q ue o us o do hexacianoferrato de z inco é e ficaz na

determinacao desta anilina substituida.
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|.5 — CONCLUSOES

Os métodos de preparagao, utilizando-se a EQCM associada a voltametria

ciclica par a a ca racterizagao do cr escimento in situ dos filmes de Z nHCF,

baseiam-se nos seguintes principios distintos: r edugdod o F e"(CN)¥ para
Fe'(CN)# e reagdo dos ions Zn®* com Fe'(CN){~ para produzir o filme de ZnHCF.

Durante o potencial de varredura, este filme e xibiu um par de picos redox bem
definidos com os potenciais formais de 0,95V/0,75V ( versus Ag/AgCl), aum a
velocidade de varredura de 10 mV s em eletrélito de suporte KCl 1mol L™ e com

a excesso superficial em torno de (1,82+0,76)x10™* mol cm™.

Os resultados v oltamétricos revelaram uma p ermeabilidade irregular para
os ions catidnicos na ordem de K* > Na® > NH;" e no qual os ions K" mostraram
uma maior mobilidade devido ao se u menor raio hidratado. O comportamento do
filme de ZnHCF na presenca de anions revelou um transporte de carga facilitado e
um aumento da massa de positada para os anions Cl, mas um comportamento
antagbnico foi observado comrelagdo a massa para os ions S04>.0 pH da
solugao eletrolitica, também, tem um efeito consideravel na estabilidade idnica do
filme, i ndicando q ue a faixa aci da é i deal par a a nalisar est e composto. P or
conseguinte, os experimentos levaram a um melhor entendimento do mecanismo

de propagacao de carga em filmes de ZnHCF.

Com b ase n os resultados obtidos através do e studo dai nfluénciad a
concentracao d a pr ocaina, n a su a forma pur a, par at odas as co ncentragdes
analisadas, v erificou-se um decr éscimo das correntes dep icoq ueest a
diretamente associado com a diminuicdo de massa do filme aderido na superficie
eletrodica. Este comportamento deve-se a reagao de precipitacao ocorrida entre o
analito e o hexacianometalato dando origem a um complexo insoluvel, o que pode
observado at ravés dar elagdo massa/carga. O s limites de det eccédo ( LOD) e
quantificagdo (LOQ) do cloridrato de procaina, determinados, na presencga do filme

de Z nHCF, co mprovou ar elacdo di retaent reaes pessurado fimee a
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concentragao de a nalito adi cionado. Assim, com esta nova metodologia, para o
corrente de pico anddico, o LOD e a LOQ foram 1,08x10™ mol L™ e 3,60x10™ mol
L™, enquanto que para a variagdo de massa, foram 1,40x10* mol L' e 4,70x10™

mol L™, respectivamente.

Este método eletroquimico proposto para a determinacdo da procaina, em
comparagdo co m os m étodos oficiais relacionados nas Farmacopéias, pode
sugerir uma boa alternativa para o controle de qualidade rotineiro desta droga (em
formulacao f armacéutica) por se r r apido, si mples, além d e pr oduzir r esultados
precisos a bai xo cu sto, cujo procedimento de ex tragdo ndo € necessario. A
sensibilidade, pr ecisdo e ex atiddo enc ontradas s&o m elhores do q ue aq uelas

apresentadas pelos métodos oficiais, comunicados na literatura.

Utilizando-se o hexacianoferrato de pr ata co mo m odificador, pod e-se
concluir g ue, a través dos resultados experimentais obtidos n o pr ocessod e
modificagdo da su perficie el etrédica do cr istal pi ezelétrico de g uartzo, houve a
producgao de filmes finos com picos redox bem definidos, em 0,74V e 0,65V e com
excesso superficial em torno de 1, 33 +0,04x10° mol cm 2. Alguns parametros
experimentais que influenciam no pr ocesso redox do el etrodo m odificado foram
otimizados, ou seja, foram estudada a variagdo da natureza e co ncentragao da
solugao eletrolitica, velocidade de varredura e pH. Para os filmes de AgHCF, os
melhores resultados foram obtidos empregando-se KNO3; 1 mol L™, velocidade de
varredura de 50 mV s e pH 6,7.

Foram m ostrados estudos so bre av iabilidade do uso do s cristais
piezelétricos modificados com filmes finos de AQHCF para determinar quantidades
de procaina foram investigadas. Com base nos dados obtidos através do estudo
da influéncia da concentragédo da procaina, na sua forma pura, utilizando a técnica
de v oltametria ci clica asso ciada a microbalanca de cristal de quartzo, po de-se
verificar que, para a ¢ oncentragdo de 1x 10° mol L™, houve um decréscimo das
correntes de picoe da massa do filme a derido n a su perficie el etrédica. E ste
comportamento deve-se a reacao de pr ecipitacdo ocorrida entre a pr ocainae o

hexacianometalato dando origem a um complexo insoluvel.
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Portanto, com bases nos resultados analiticos apresentados para todos os
eletrodos propostos, pod e-se co ncluir q ue os cristais piezelétricos modificados
com hexacianoferrato de zinco e d e prata demonstraram ser sensores quimicos
promissores os quais poderdao ser empregados na determinagcdo quantitativa das

anilinas substituidas presente em diversas formulacdes farmacéuticas.
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Capitulo I

Compaositos e nanotubos de carbono modificados

com hexacianometalatos de metais de transicao
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[I.1 — Introducao

1.1.1 - ELETRODOS COMPOSITOS DE CARBONO

Os compésitos condutores rigidos s&do materiais transdutores interessantes
para a co nstrucédo d e se nsores e de biossensores eletroquimicos. S egundo
Tallman; Petersen, (1990), os compdsitos de carbono resultam da combinagao de
uma fase condutora com uma ou varias fases isolantes, cujas propriedades fisico-
quimicas e mecanicas sao distintas dos componentes originais. O carbono em po6
€ usado, frequentemente, como a fase condutora nos elétrodos compésitos devido
a sua elevada neutralidade quimica, larga escala de potencial de trabalho, baixa
resisténcia elétrica e co mu ma estrutura cr istalinar esponsavel por baixas
correntes residuais. Ja, a fase isolante pode ser constituida por 6leos minerais,

ceras e resinas poliméricas, dentre outros materiais.

Devido a f acilidade de preparacao desses materiais compadsitos, eletrodos
de di versos didmetros e formas podem ser co nfeccionados u tilizando-se os
seguintes meétodos de preparagao: termo-moldagem de uma mistura homogénea
de solidos (MASCINI; PALLOZZI; LIBERTI, 1973), compressdo mecanica de uma
mistura soélida para a obtencéo de pastilhas (KLATT; CONNELL; ADAMS, 1975),
polimerizagao in situ de mondmero d evidamente misturado co m grafite, usando
outro p olimero or ganico su porte ( SWOFFORD; CA RMAN, 1 966), liq uefagao,
homogeneizagao e resfriamento da mistura (WANG; NASER; 1995) e a dissolugéo
do polimero em um solvente organico volatil com disperséo na grafite (STULIK;
PACAKOVA; STARKOVA, 1981).

A ca pacidade de i ntegrar varios materiais € uma das suas principais
vantagens, poi s alguns componentes quando i ncorporados noi nteriord o
composito proporcionam o au mento da sensibilidade e se letividade. Como tal, é

possivel esco lher entre aglutinantes diferentes e m atrizes poliméricas, a fim de
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obter uma melhor relagao sinal-ruido, menor adsor¢ao néo especifica e melhores
propriedades eletroquimicas tais como v elocidade de transferéncia el etrénica e
comportamento eletrocatalitico.

A r espeito de suas propriedades mecanicas, os compdsitos do carbono
podem assi m se r cl assificados como co mpostos rigidos (ALEGRET, 199 6;
CESPEDES; MARTINEZ-FABREGAS; ALEGRET, 1996) e co mpésitos macios ou
pastas de carbono (ADAMS, 1958). Os compdsitos, também, s&o classificados de
acordo com o arranjo de s uas particulas, as quais podem estar al eatoriamente
dispersas ou agrupadas em zonas condutoras claramente de finidas dentro das
zonas isolantes. Ja, as propriedades elétricas (inerentes do compdsito) dependem
da natureza de ca da um dos componentes, de su as quantidades relativas e de
sua distribuicdo, em que a resisténcia elétrica é det erminada pela conectividade
das particulas condutoras dentro da matriz ndo condutora e, consequentemente, a
quantidade relativa de cada componente tem que ser avaliada para conseguir a

composic¢ao 6tima.

Com r elagao a o d esempenho el etroquimico, os compdsitos do ca rbono
mostraram-se melhores e similares a um arranjo de fibras do carbono separados
por uma matriz isolante e co nectados paralelamente. O sinal produzido por este
macroeletrodo formado por um conjunto de fibras do carbono € a soma dos sinais
dos microeletrodos individuais. Sendo assim, os elétrodos compdsitos mostraram
uma m aior relagao sinal-ruido (S/N) se comparado com se us condutores puros
correspondentes, acompanhadod eu mm enorl imite de det eccdo. Esse
comportamento € apresentado na Figura 1.1 (PIVIDORI et al., 2007).
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Figura 11.1: (A) Resposta el etroquimica do co mpdésito g rafite-epoxi (GEC) e m
comparagao com o carbono vitreo (GC) para a agua oxigenada, com potencial
aplicadod e1 ,150 V ( versus Ag/AgCl)e ( B) Voltamogramas ci clicos da
hidroquinona 1,81mM usando-se como elétrodos de trabalho o g rafite-epoxi e o
carbono vitreo, v =50 mV s™. (tampéo fosfato 0,1 mol L™, KCI 0,1 mol L', pH 7,0).

Como ja dito anteriormente, os compadsitos rigidos tradicionais séo obtidos
misturando-se o p6 da grafite com uma matriz polimérica ndo condutora, podendo
ser classificados de acordo com a natureza do aglutinante ou da matriz polimérica,

em compaositos epoxis, compodsitos metacrilatos, ou em compdsitos siliconados.

No caso dos compdsitos grafite-epoxi (GEC), sua confecgcédo da-se através
da mescla de p6 d e grafite com uma resina polimérica do tipo epdxi, constituida
por mondmeros ou pré-polimeros, que reagem com agentes de curas, ou se ja,
com anidridos, aminas, poliaminas, acidos de Lewis dentre outros, para produzir
plasticos termo-resistentes e de alta eficiéncia, conforme apresentado na Figura
[1.2 (PIVIDORI; ALEGRET, 2005b).

Esses tipos de compdsitos tém sido usados extensivamente mostrando ser
apropriado para a d etecgao eletroquimica, devido a suas propriedades fisicas e
eletroquimicas singulares (SCVORTSOVA et al., 2005; CARREGALO; MERKOCI;
ALEGRET, 2004; O'HARE; MacPHERSON; WILLOWS, 2002; RAMIREZ-GARCIA
et al., 2002; TESS; COX, 1999). Também, esses compadsitos podem ser utilizados
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na d eterminagédo de r espostas eletroquimicas de su bstratos sé lidos, pigmentos
ferrosos e am ostras insoluveis (DOMENECH-CARBO et al ., 2001; A LMEIDA,;
GIANNETTI, 2002).

A modificacao interna ou superficial dos eletrodos compdsitos, por diversos
tipos de m ateriais tais como ¢ ompostos or ganicos ou metdlicos, ¢ m uito
interessante sob ponto de vista analitico, uma vez que na presenca de metais ou
compostos or ganicos, ha u ma r edugéo c onsideravel no |imite de de tecgdo de
cations metalicos ou pelo simples fato de t er a possi bilidade de modificagdo do
mesmo no processo de formagédo do compdsito gerando, assim, el etrodos mais
reprodutiveis (STOZHKO et al., 2008a; STOZHKO et al., 2008b; STOZHKO et al.,
2006; N AVRATIL; S EBKOVA; K OPANIKA, 2 004; KH UNSTENKO; L ARINA;
NAZAROQV, 2003; KHOO; YE, 2002; KHAN; KHOO, 2001; JI; GUADALUPE, 1999;
KHOO; Y E, 2000; SHPIGUN et al., 1997; SEO; KIM; P ARC, 1998; KAHLERT;
SCHOLZ, 1997; WANG et al., 1997, ERM; YACYNYCH, 1995).

Devido suas importantes propriedades fisico-quimicas, estes eletrodos tém
sido apl icados nadet erminacdod e al gumas substadncias dei nteresse
farmacoldégico, tais como: hidroquinona, paracetamol, atenolol, rutina, propanolol,
dopanina en tre o utras (CERVINI, 2006; S ANTOS, 2007; C ALIXTO, 20 08) e
cosmetologico, co mo o oct il-metoxicinamato, oxibenzona, b enzofenona, oct il-
salicilato e but il-metoxidizenzoilmetano, que est ao pr esentes em pr otetores
solares (CHANG; CHANG, 2001).
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carbon

graphite-epoxy
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Figura 11.2: Microfotografias de v arredura el etrénica das su perficies de um
elétrodod eca rbonov itreo( A)e de um elétrodo de g rafite-epdxi ( B).
Respectivamente, em ambos os casos, a mesma tenséo de aceleracao (10 kV) e
a mesma definigdo (100 e 10 ym) foram usadas.

Ja, os compdsitos macios ou C Ps saor esultados da misturade um
condutor i nerte ( por exemplo, p 6 de g rafite) co m u m co mposto i solante ( por
exemplo, 6leo de parafina, silicone, N ujol, 6leo mineral). O liquido isolante tem
uma v iscosidade es pecifica e a pasta a presenta ce rta consisténcia. O material
resultante é de facil preparo e barato. Comparado com outros materiais solidos, os
elétrodos CP tem apresentado algumas vantagens, incluindo uma larga janela de
potencial e a baixa corrente de fundo.

Entretanto, es tas pastas possuem est abilidades mecéanicas e fisicas
limitadas, esp ecialmente e m si stemas de fluxo. A dicionalmente, as pastas séo

dissolvidas em alguns solventes n&o polares.

Portanto, ha uma série de v antagens no uso de el etrodos compdésitos tais
como f acilidade de pr eparagdo er egeneracdod asu perficie el etrddica,

possibilidade d e i ncorporagdo de m odificadores, alta r esistividade mecanica,
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reprodutibilidade, r epetibilidade, b aixo cu stode produgdo, alémde um a

durabilidade expressiva mesmo em presenga de solventes ndo aquosos.

Atualmente, nal iteratura enco ntra-se u m grande nu mero d e t rabalhos
utilizando os  eletrodos compdsitos em apl icagdes analiticas, emq ue a
determinacao d e ce rtos analitos € mais eficiente g uando se u tiliza eletrodos
compositos co nstituidos de po d e g rafite, ca rbono v itreo ou pé de di amante,
associados a ag lutinantes como parafinas, r esinas epodxi, m etacrilato si licone,

estireno-acetonitrila copolimeros, poliésteres e silica-gel.

Na ultima década, o avanco das pesquisas nessa area mostraram que o
aparecimento de novos tipos de materiais de carbono mudou, significativamente, a
finalidade e a sensibilidade dos métodos eletroanaliticos, para a determinagao de

diversos compostos, desde ions metalicos até marcadores biologicos.

Os eletrodos compésitos grafite-epdxi s&o nov os materiais p romissores
para biossensores, p ois esses biocompdsitos condutores rigidos s&o m ateriais
transdutores interessantes e de grande apl icabilidade par aa construgdod e
imunossensores eletroquimicos, g  enossensores een zimossensores,
particularmente se o m aterial ¢ modificado co m bi omoléculas de a finidade

universal.

Sendo assim, serdo descritas brevemente al gumas das aplicagbes mais

concretas dos eletrodos compdsitos grafite-epoxi (GEC).

Santandreu et al ., ( 1997) r ealizaram est udos utilizando i munossensores
amperomeétricos baseados em i munocompositos condutores r igidos, cujos
biocompdsitos continham pé de g rafite, IgG de co elhoer esinas epoxi ou
metacrilato. A analise dos r esultados ex perimentais mostrou q ue este material
atuava si multaneamente c omo u m r eservatorio p ara moléculas bioldgicas e
transdutor. Na determinagao do RIgG, foram realizados ensaios competitivos com
o auxilio de anti-rabbit IgG (anticoelho) marcados com fosfatase alcalina a fim de
estudar o pot encial analitico e propriedades deste novo tipo de m aterial, que na
presenca do substrato fosfato fenil, o fenol produzido pela reagao enzimatica foi

amperometricamente detectadoe m 8 00 mV(vs Ag/AgCl). T ambém, s egundo
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Pividori et al., 2003, os eletrodos compdésitos grafite-epdxi foram utilizados como
um m aterial transdutor de g enossensores el etroquimicos, através do si mples
procedimento de adsorgédo a seco do DNA, cuja hibridizagao foi detectada através
da i nteracao es treptavidina-biotina. O sinal obtido f oi m ais elevadoq ueo s
comparados com 0s outros genossensores eletroquimicos, cujos resultados foram
determinados em 150 m inutos e o | imite de det ec¢do foina ordem de fmol.
Também, nesse trabalho, a ut ilidade desse genossensor foi ilustrada através da
deteccao da sequéncia relatada para determinar a resisténcia dof3 -lactamase no
Staphylococcus aureus. D ando s equéncia a i déia ce ntral d o t rabalho an terior,
Erdem et al., 2004, utilizaram os genossensores com base em GEC, como um
transdutor el etroquimico nad eteccdo de um ase quénciar elacionada com
Salmonella spp. I nicialmente, o el etrodo GEC foi usado como transdutor para a
determinacao eletroquimica do DNA marcador-livre, utilizando-se a voltametria de
pulso diferencial. Como o compadsito grafite-epdxi tem uma superficie irregular, ele
permite que as bases livres de DNA e oligonucleotideos sejam adsorvidas, usando
o pr ocedimento | iquido de a dsorcdo. A nalisando os resultados dessa primeira
etapa do t rabalho, os autores observaram que os potenciais de oxidacao desse
genossensor sao inferiores, pois a guanina oxidou-se em 0,35 V enquanto que a
oxidagao da adenina ocorreu em 0,63 V (vs. Ag/AgCl). Ja as bases livres citosina
e inosina nao apresentaram picos no intervalo de potencial estudado. Na segunda
etapa desse trabalho, utilizou-se esse genossensor com transdutor para relatar a
deteccdo especifica da s eqliénciade D NAr elatadaco m Salmonella spp. A
extensao da hibridizacdo do DNA sobre a superficie GEC, entre a sonda 23-mer
inosina-substituida e o D NA, foi determinada us ando o sinal d e ox idagao de
guanina de DNA em que a concentragao de alvo foi de 10 ug mL™" em 15 minutos

de tempo de hibridizagao.

Devidoag randei mportanciadas pr opriedades fisico-quimicas e
magnéticas dos eletrodos compdsito g rafite-epdxi ( GEC), as  interferéncias
eletromagnéticas dos compdsitos grafite-epoxi foram estudados por Liang et al .,
2009. E xperimentalmente, esse s compdsitos mostraram um limiar de b aixa

percolagcdo de 0 ,52 v ol.%. A e ficacia d as blindagens IME foitestadae mum
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intervalo de f requéncia de 8, 2-12,4 G Hz ( banda-X) e 21 dB de e ficiénciad e
protecdo f oi obt idap ara 15w t% (8,8 v 0l.%), i ndicando q ue el es podem se r

utilizados como materiais leves e efetivos de blindagens de IME.

Recentemente, na area dos biossensores, grandes avangos na construgao
e aplicagao eletroanalitica dos biocompésitos sado relatados na bibliografia em que
se dest acam a i ncorporagao de par ticulas m agnéticas (PIVIDORI; A LEGRET,
2005) e na noparticulas metalicas (MARQUES et al ., 2 009), no p rocesso de

fabricacdo desses eletrodos compadsitos.

11.1.2 - NANOCOMPOSITOS DE CARBONO

O carbono é um dos elementos mais abundantes e estudados, sobretudo
com r elagédo a nat ureza das ligagbes quimicas entre os atomos de ca rbonos
presentes em sua estrutura. Até meados de 1985, apenas trés formas alotropicas
do carbono na forma sélida, de ocorréncia natural, eram conhecidas sendo elas o
grafite, o diamante e o carbono amorfo, cuja formula estrutural é apresentada na
Figura | 1.3. Suas pr opriedades, morfologia e ca racteristicas fisico-quimicas sao
completamente di ferentes, p ois no di amante, ca da at omo de ca rbono es ta
hibridizado em sp3 e encontra-se ligado a outros quatro atomos de carbono por
meio de ligagcdes covalentes, em um arranjo t ridimensional t etraédrico. P ara o
grafite, infinitas camadas de atomos de carbono, chamadas de folha de grafeno,
estdo hibridizados em sp?, nas quais um atomo de carbono se liga a trés outros
atomos, formando um arranjo planar de hexagonos fundidos. Ja o carbono amorfo
€ formado por camadas de atomos de carbono hibridizados em spz, contendo uma
significante fracdo de atomos de carbono em sp?, cuja sintese envolve o controle
do tamanho de seus poros, originando estruturas com importantes caracteristicas

cataliticas e adsorventes.
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Figura 11.3: Formas alotropicas do carbono sélido: a) Grafite; B) Diamante; C)
Carbono Amorfo.

Atualmente, inumeras formas alotrépicas do carbono sao conhecidas, entre
as quais destacam-se a descoberta do fulereno por Kroto etal., (1985) edas

nanoestruturas do carbono.

Os fulerenos, cuja forma mais famosa e mais estavel é o C g (Figura 11.4),
sao al 6tropos moleculares do carbono et em u ma es trutura si milar aq uelad o
icosaedro truncado, feito de cinco e seis anéis membro de carbonos spz, Como no
grafite, porém a curvatura trigonal das ligagdes leva a formagéo de uma estrutura
pseudosp >. A pr esencad ef aces pentagonais, na cu rvaturat rigonal, &
responsavel pela estabilidade estrutural. A distorcido do sistema de hibridizacéo
sp2 presente nesses fulerenos torna a molécula mais reativa do que os compostos
aromaticos comuns. Sendo assim, além do Cgp, outras formas de fulerenos mais
elevados também sdo encontradas como o Crg, 0 C7g, 0 Cg4, 0 Cgz € 0 Cs40, SENdO
que esses também sao constituidos de cinco ou seis anéis membros de carbono
com ou sem a inclusao de grupos funcionais. O didmetro da molécula de fulereno
€ de 0,70 nm. A estrutura cristalina do Cgp é cubica, com uma constante de rede
de 14,17 A e uma distancia minima entre vizinhos Cgo-Cgo de 10,02 A. Em geral,
os fulerenos sa o so6 lidos pretos, p orém g uando dissolvidos em d eterminados

solventes, formam solugdes coloridas.
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Folha de Grafeno

Figura I1.4: Férmula Estrutural do fulereno Cep.

No i nicio da déca da de 50, relatos de estruturas similares a folhas de
grafeno enroladas ja eram descritos na literatura. Porém, somente nos finais de
1991, a primeira sintese e caracterizagado dos nanotubos do carbono (CNTs) foram
relatadas por lijima, (1991), na qual el e utilizou um m étodo de evaporagao por
arco voltaico, semelhante ao utilizado na época para a obtengao de fulerenos, nas
sinteses desses co mpostos, onde o cr escimento dos t ubos foi obs ervado n o
eletrodo negativo do arco. A principio, lijima nomeou essas estruturas observadas
como microtubulos helicais de ¢ arbono g rafite; porém at ualmente, essas
estruturas sdo conhecidas como nanotubos de carbono (CNTs), cuja descoberta
destaca-se como um dos principais avancos na area de materiais dos ultimos
anos, principalmente dev ido as suas propriedades mecanicas e el etrbnicas
(JAVEY, 2008; WOOD, 2008).

Os CNTs sao derivados das fibras de carbono e dos fulerenos. Com relagao
a su a es trutura, os CNTs sdo materiais carbonados atrativos com g eometria
nanoescalar be m definida, apresentando um arranjo h exagonal de ca rbono em
forma cilindrica, podendo ter as extremidades abertas ou fechadas. Essa estrutura
tubular tipica apresenta diversos nanémetros em diametro e m uitos micrémetros

em comprimento.

Os CNTs podem ainda, ser produzidos em duas formas distintas, ou se ja,
como na notubos de carbono de p arede simples (SWCNTs) e os nanotubos de

carbono de par edes multiplas (MWCNTs), conforme m ostraa F igura 1.5. Os
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SWCNTs sao feitos de uma unica folha de grafeno enrolada, se m e menda, de
forma co ncéntrica e cilindrica, co m as ex tremidades fechadas porumtipode
“abobada” de grafte ecom 1 a2 nm de didmetro tubular. J& os MWCNTs séo
compostos de tubos co axiais, ca da um formado co m uma folha d e g rafeno
enrolada, com diametros que variam de 2 a 50 nm. Os cilindros concéntricos de
parede simples sdao mantidos unidos por forcas de Van der Waals, relativamente
fracas, co m um espagamento i nterfasico de 0, 34 nm. O s CNTs agregam-se
facilmente, formando pacotes de dez a centenas de nanotubos em paralelo e em
contacto reciproco (SHERIGARA; KUTNER; D'SOUZA, 2003).

Figura I1.5: Diferentes estruturas dos CNTs.

O crescimento dos CNTs pode ser realizado pelo método da descarga em
arco, no qualas descargas elétricas sdo produzidas entre dois el etrodos de
grafite, promovendo a vaporizagdo do mesmo que, ao condensar-se, produzem 0s
nanotubos na face do eletrodo negativo (catodo) ou pela ablagéo do laser de uma
haste de grafite, bem como pelo depdsito de vapor quimico (CVD).
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Mudangas no angulo do enrolamento da estrutura sextavada do carbono ao
longo do tubo t eriam um efeito forte n a propriedade c ondutora, t endo co mo
resultado u m co mportamento se micondutor ou m etalico dos CNTs. P ortanto,
dependendo da maneira com que as extremidades da folha de grafeno se ligam
para d ar origem ao nanotubo, h a uma v ariagédo do angulo d e helicidade cu ja
combinacdo com o didmetro do tubo da origem aos indices de Hamada. Segundo
esse i ndice, o0s CNTs podem a presentart rés arranjos distintos, t ais como:
armchair, zig-zag e quiral (chiral), dentre os quais CNTs do tipo armchair s&o
condutores, enquanto que os CNTs do tipo zig-zag e quiral podem ser condutores
ou se micondutores. T ambém co m relagdo a co ndugao d e co rrente nos CNTSs,
outra c aracteristicai nteressante provém des wuas estruturas quase-
unidimensionais uma vez que ot ransporte de carga oco rra se m esp alhamento
(transporte balistico), possibilitando a condugao ao longo de grandes extensdes do

tubo, sem aquecimento.

Comrelagcdo a s suas propriedades fisico-quimicas, m ecanicamente, os
CNTs sdo mais fortes do q ue o aco, porém sao mais leves. T ermicamente, sao
mais condutores do que a maioria dos cristais. Q uimicamente, sa o i nertes ao
longo de seu comprimento exceto nas extremidades ou no local de uma curvatura
ou torgdo. Estruturalmente, os CNTS diferem do carbono amorfo, uma vez que o
carbono amorfo pode ser atacado e m qualquer direcdo, enquanto que os CNTs
somente podem s er ox idados nas extremidades. Q uando t ratados com aci dos
oxidantes concentrados, as extremidades e as  superficies de nano tubos de
carbono tornam-se cobertas com os grupos oxigenados tais como grupos carboxil
e grupos etilicos. Um bom exemplo desse aspecto é a metodologia desenvolvida
por LIU et al., 1998, que realizaram o tratamento de CNTs com H,SO4 e HNO 3
originando CNTs com ex tremidades abertas, contendo g rupos carboxilas
presentes nas extremidades da p arede | ateral, conforme mostra a F igura | |.6.
Esses grupos carboxilas ainda podem sofrer outros tipos de reagbes que levam a

formacéao de ésteres, cloretos de acilas e amidas.
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Figura 11.6: Modificagbes quimicas das estruturas dos CNTs apds: A) oxidagao
utilizando H,SO4/HNO3; B) esterificagdo dos grupos carboxilas.

Enquanto a grafite pode ser considerada hidrofébica, CNTs e os fulerenos
sdo ca racteristicos por t er bai xa so lubilidade em agua. A presenga de g rupos
hidrofilicos (por ex emplo, - OHe - COOH), noi nteriordos C NTs, podem
desempenhar um papel importante em suas propriedades. Os SWCNTs isolados
sdo insoluveis na maioria dos solventes, a menos que um surfactante seja usado
ou modificagdes quimicas nos tubos sejam realizadas. Tal insolubilidade e a forte
atracdo de Van der Waals entre os tubos fazem com que se empacotem juntos

como cordas.

Comparados co mos S WCNTs, o0s MWCNTs, muito m ais baratos e
produzidos pelo método de deposicao quimica de vapor (CVD), séo conhecidos
por apresentarem m ais defeitos, porém pod em f ornecer m ais sitios para a
imobilizacdo das biomoléculas. Os CNTs apresentam uma maior area superficial e
caracteristicas proeminentes de transporte de carga e podem, portanto, promover
reacoes de t ransferéncia eletrbnicas mais rapidas, que podem m elhorar,
significativamente, o dese mpenho el etroquimico se co mparado a os outros

materiais carbonados (CAl et al., 2003).

Na ex tremidade ab ertadoM WCNT, a v elocidade de transferéncia
eletrénica é rapida e similar a superficie do elétrodo plano de grafite, enquanto que
a p aredel ateral € i nerte c omo o pl ano-basal da grafite. Av elocidade d e
transferéncia eletrbnica rapida é demonstrada ao longo da linha central do tubo


http://pt.wikipedia.org/w/index.php?title=Deposi%C3%A7%C3%A3o_qu%C3%ADmica_de_vapor&action=edit&redlink=1�

115

(LI; DUAN; CHEN, 2003). Os CNTs apresentam uma larga janela el etroquimica,
uma su perficie q uimica flexivel e um ab iocompatibilidade, si milara o utros

materiais de carbono amplamente utilizados.

11.1.3 — APLICACOES DOS COMPOSITOS E NANOTUBOS DE CARBONO

Devidoav érias caracteristicas interessantes como al tar esisténcia
mecanica e capilaridade, além de apresentar estruturas eletrébnicas unicas com
propriedades elétricas e m agnéticas variadas, og rande dest aque da
nanotecnologia do carbono é proveniente as inumeras aplicagées que estdo sendo
desenvolvidas para as nanoestruturas do carbono. Muitas aplicagdes potenciais
para os nanotubos de ca rbono foram propostas, i ncluindo a obt engdo de
compositos poliméricos condutores ou de alta resisténcia mecanica, dispositivos
para ar mazenamentoe co nversdod e ener gia, se nsores, di spositivos
semicondutores em escala nanométrica, entre outras. Ja, na area de pesquisa e
desenvolvimento de farmacos, fulerenos e C NTs podem se r u tilizados para
carregar su bstancias bioativas até alvos especificos, cuja introdugcéo de atomos
metalicos no interior de fulerenos e CNTs, assim como a introdu¢do de grupos
funcionais em su as estruturas, facilita a absorcdo de farmacos nos sistemas
bioldgicos, conforme séo apresentados na Figura Il.7 (PRATO; KODTARELOS;
BIANCO, 2008, REILLY, 2007). Também, alguns estudos recentes vém mostrando
aca pacidadede C NTs em sel igarema proteinas de an tigenos, oqu e

possibilitaria o desenvolvimento de novas formas de vacinacgao.
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Figura II.7: Algumas aplicagdes de grupos funcionais incorporadas no interior das
nanoestruturas do carbono.

A desco bertad esse nov om aterialt eve um i mpacto si gnificativon o
desenvolvimento de novos meétodos e i nstrumentagcdo para muitas areas da
ciéncia e tecnologia. A modificagdo dos nanotubos de carbono tem sido o foco de
muitas p esquisas, umav ez q ue el es possuem ce rta su perioridade e m s uas
caracteristicas estruturais e propriedades eletrénicas, quando comparados com os
outros tipos de materiais de carbono comumente usados na eletroquimica, como o
carbono vitreo, grafite e diamante. Portanto, essas caracteristicas tao particulares
tém feitoco mq ue esse co mposto a presente u ma g rande ut ilidade e m
investigagdes eletroquimicas, tais como: eletrocatélise, eletroquimica de proteinas
e em aplicacbes eletroanaliticas como se nsores eletroquimicos e biossensores
(YOGESWARAN; CHEN, 2008; TROJANOWICZ, 2006; WANG et al., 2006; ALI et
al., 2008; PUMERA etal., 2006; WILDGOOSE etal., 2006; HE; T OH, 2 006;
LUKASZEWICZ, 2 006; WANG, 2 005; G ONG e ta I, 2 005; TROJANOWICZ;
MULCHANDANI; MASCINI, 2004; LI et al., 2003).

Na er a do desenvolvimento n anotecnoldgico, € possi vel enco ntrarn a

literatura diversos trabalhos sobre a analise do comportamento eletroquimico de
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varios hexacianometalatos em el etrodos compdsitos e n anotubos de ca rbono
(TANG; XIONG; LONG, 2007; CHEN; XIA, 2007; QIAN; YANG, 2006; VALENTINI
etal.,2005;LI;NICHOLAS, 2004), em qu e atualmente, a m odificagao d este
eletrodos compdsitos e nanotubos em presenca de hexacianoferratos de metais
de t ransicao, t em mostrado al ta est abilidade além d e uma b oa caracteristica
eletrocatalitica na determinacao de di versas biomoléculas, tais co mo: dopamina
(FARHADI; KHEIRI; GOLZAN, 2008; SHI et al., 2007), acido ascérbico (JAYASRI;
NARAYANAN, 2 005; F ARHADI; K HEIRI; GOL ZAN, 2 008; S Hle ta I., 2 007),
hidrazina (PRABAKAR; SRIMAN; NARAYANAN, 2008), glicose (DERWINSKA et
al., 2003; YANG et al., 2006; CRESPILHO et al., 2008; WANG et al., 2006; YANG
etal., 2006; CUI; LIU; LIN, 2005), peroxido de hidrogénio (ZHANG et al., 2009;
GONZALEZ; KAHLERT; SCHOLZ, 2007; LI et al., 2007; YANG et al., 2006; CUI et
al., 2005; WOLLENBERGER et al., 1991), histidina (YANG et al., 2007); insulina
bovina (QU et al., 2006), colesterol (YANG et al., 2006) além de alguns farmacos
tais como o captopril (REZAEI; DAMIRI, 2008], triptofano (FANG et al., 2007) e em
células combustiveis (SHARMA et al., 2008).

Nessa area de pesquisa, o comportamento eletroquimico do acetaminofeno
e a su a deteccdo com nanotubos de carbono de paredes multiplas (MWCNTSs)
modificados com p olianilina, foi est udado por Li; Ji ng, (2007). Os resultados
experimentais exibiram ex celentes efeitos ca taliticos no pr ocesso r edox do
acetaminofeno, nos quais as correntes de pi co anddi ca sa o p roporcionais a
concentragdo do analito nas faixas de 1,0x10° mol L™ a 1,0x10* mol L™ e 2,5x10™
mol L™ a2,0x10™ mol L™, com limite de d eteccdo de 2,5x107 mol L™". Também
merece destaque, o t rabalho desenvolvido por S zics, (2008), no qu al reagdes
eletroquimicas dos filmes de Cgy foram investigadas utilizando a microbalanga de
cristal de quartzo como técnica analitica. As medidas foram realizadas em varias
misturas de agua/dimetilformamida adicionada em varias solugdes eletroliticas. A
analise dos resultados mostrou que ha uma grande influéncia do cation e/ou anion
presente no eletrélito no comportamento desse filme, a qual pode ser atribuida a
variagao da solvatagao/hidratagao dos ions que participam das reacdes quimicas.

Também, d ependendo dos ions pr esentes, p ode-se m ensurara formacao
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quimicamente reversivel dos fuleretos de m etais alcalinos, através da
transferéncia el etrobnica de u mel étron parao C 4, be m comoos fuleretos

hidrogenados.

Na determinagao de anilinas substituidas, um novo método el etroquimico
rapido, conveniente e sensivel, para a determinagao da procaina em preparagoes
farmacéuticas, foi de scrito por W u etal ., (2006), base ado nas propriedades
originais de um filme fino do nanotubo de carbono de m ultiparedes (MWNT). O
comportamento eletroquimico deste farmaco mostrou que o eletrodo de ca rbono
vitreo, recoberto co m M WNT, apresentou um a a tividade el etrocatalitican a
oxidagao da procaina devido a um aumento significativo da corrente maxima e na
reducdo do subpotencial de ox idacdo. Além disso, 0 m ecanismo de oxidagao da
procaina, t ambém foi est udado. E ste n ovo método a presentou u m | imite de
detecgdo d e 2 ,0x107 mol L 1 e foi de monstrado ¢ om su cesso em so lucdes

injetaveis da procaina.
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1.2 - OBJETIVOS

Considerando as vantajosas propriedades dos eletrodos compdsitos e
nanotubos de ca rbono, ot rabalho d escrito ness at ese t em ¢ omo obj etivo o
desenvolvimento d e s ensores el etroquimicos modificados com hexacianoferrato
de zinco e de pr ata, para a d eterminagdo de anilinas substituidas, tais como a
procaina, sulfamerazina e sulfanilamida, em formulagdes farmacéuticas.

Sendo assim, procurou-se e studar o comportamento el etroquimico destes
eletrodos aplicando a técnica de voltametria ciclica, com o intuito de dese nvolver
metodologias eletroanaliticas para a g uantificacdo dess as anilinas substituidas,
bem como caracteriza-los, morfologicamente, utilizando a microscopia el etrénica

de varredura.
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1.3 - METODOLOGIA

[1.3.1 - REAGENTES

P6 de Grafite (50 um de tamanho das particulas; Merck, U.K.), resina epoxi
Epotek H77 ( Epoxy T echnology), endur ecedor( Epoxy Technology),
nanoparticulas de prata (tamanho das particulas< 100 nm; Sigma-Aldrich), cloreto
de zinco (Riedel-de-Haén), cloreto de potassio (Fluka), acido cloridrico (Panreac),
sulfamerazina ( Sigma-Aldrich), su Ifanilamida ( Sigma-Aldrich), cl oridratod e
procaina ( Sigma-Aldrich), ni trato d e pot assio ( Fluka) e f erricianeto de p otassio
(Riedel-de-Haén) sa o de grau anal itico e f oram usados sem purificagao prévia.
Todas as solugdes e eletrdlitos de suporte foram preparados com agua purificada

pelo sistema Milli-Q da Milipore ©.

As solugdes estoque das anilinas substituidas (procaina, sulfamerazina e
sulfanilamida), na concentragdo de 1,0x10 mol L™, foram preparadas dissolvendo
uma massa adequada desses analitos emu m pequenov olume deH Cli
concentrado ( Merck) at € s ua completa di ssolugdo e em se guida diluindo-a em

agua deionizada. Nenhum pré-tratamento foi realizado na amostra.

11.3.2 - INSTRUMENTACAO

Emum a célula convencional, ut ilizou-se u msi stemad e eletrodos
constituido por u m elétrodo aux iliar de pl atina, um elétrodo de r eferénciad e
Ag/AgClsat. € como eletrodo d e trabalho, eletrodos co mpésitos e nanotubos d e

carbonos modificados com hexacianoferrato de zinco e de prata.
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As medidas eletroquimicas foram r ealizadas utilizando-se at écnicad e
voltametria ci clica, com o aux ilio dop otenciostato/galvanostato A UTOLAB
PGSTAT 30 (EcoChemie, The Netherlands) e do software GPES.

O microscopio de varredura eletrénica Je ol JSM-6300 (Jeol LTD, T 6équio,
Japao), emc onjuntoco mu mdet ectorE DX, que permiteum esp ectro
caracteristico de raios-X (Oxford Instruments, Bucks, England), foram empregados
para estudar a distribuicdo dos complexos de hexacianometalatos formados sobre
a superficie do elétrodo. A mesma voltagem de aceleragao (20 kV) mas diferentes

resolugdes (1, 10 e 100 ym) foram usadas.

1.3.3 — PREPARACAO DOS ELETRODOS COMPOSITOS GRAFITE-EPOXI E

NANOTUBOS DE CARBONO

O pr ocedimento p adréo de pr eparagcdo de G ECs modificados oun &o
modificados, utilizados como elétrodos de trabalho, foi realizado utilizando-se um
tubo de PVC como corpo do eletrodo (A) com diametro internode 6 mm e um
pequeno di scod e cobre so Idado no finalde um c onector el étrico,co m
profundidade de 3 mm. A superficie de trabalho é uma pasta condutora de grafite-
epoxi ( proporgcao 2 0:80 % m/m) ou nanot ubo-epdxi ( proporgao 14: 86 % m/m),
modificados ou nd o com o hexacianoferrato de zinco ou de pr ata, de positada
como enchimento noi nteriordaca vidadenoco rpod eP VC, conforme a
representacdo esq uematica apr esentadana F igural 1.8. E ssam istura foi
minuciosamente homogeneizada, garantindo a dispersédo uniforme dos compostos

solidos em toda resina polimérica.

O material compésito foi curado a 40°C por uma semana (SANTANDREU
et al., 1997). Antes de cada utilizagao, a superficie eletrédica foi lavada com agua
destilada e, em seguida, minuciosamente polida; primeiramente ut ilizando-se

papéis abrasivos e se guidas lixas de al umina (lixas de polimento 30 1044-001,
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Orion), a fim de produzir uma superficie eletrédica mais uniforme e espelhada. A
reprodutibilidade da c onstrugdo de se nsor base ado n o co mposito g rafite-epéxi,
bem co mo se u pr ocedimento d e p olimento, aqui ci tados, foram r eportados,

previamente, por Pividori et al.,(2001).

Figura 11.8: Construcéo do eletrodo compdésito: a) conector elétrico; b) fixagao do
disco de co bre; c) m ontagem do co rpo de P VC; d) introdugdo do co mpdsito
polimérico modificado ou ndo modificado.

Sendo assim, para a preparagao d o el etrodo co mpédsito m odificado com
nanoparticulas de hexacianoferrato de p rata (nanoAgHCF), inicialmente, as
seguintes proporgdes de nanoparticulas de prata (nanoAg), p6é de grafite e resina
epoxi f oram pr eparadas: 0, 01:0,99:4 (m/m) par a na noAg(1%)-GEC; 0,05:0,95:4
(m/m) p arana noAg(5%)-GEC; 0 ,10:0,90:4 (m/m)par an anoAg(10%)-GEC
0,25:0,75:4 ( m/m)par a nanoAg(25%)-GEC; 0 ,50:0,500:4( m/m)pa ra
nanoAg(50%)-GEC e f inalmente 0, 75:0,250:4 ( m/m) par a n anoAg(75%)-GEC.
Assim, a designacgao dos eletrodos baseia-se na razdo de nanoparticulas de prata
em relagdo as particulas de g rafite. C omo j & di to ant eriormente, 0 co mpdsito
resultante foi introduzido no interior do corpo do eletrodo, curado a 40°C por uma
semana. A pds acura, o pr ocedimento d e | impeza e r enovacao da su perficie
eletrédica foi realizado através da lavagem com agua destilada se guido de um
polimento da su perficie com p apel abrasivo e pap el de al umina para assegurar
uma superficie uniforme e brilhante. Em seguida, foi realizada a modificagado dos
eletrodos compdsitos com hexacianoferrato de prata no qual estes eletrodos foram
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colocados em solugdo de KsFe(CN)s 0,1 mol L™ a um potencial 1,0 V, variando-se
o tempo de deposigao de 60 a 3840 segundos conforme as diversas porcentagens

de nanoparticulas de prata presentes.

Ja,a modificacdo dos eletrodos compésitos através da formacdod o
hexacianoferrato de zinco (ZnHCF), cujo K € igual a 4,10 x107', foi realizada de

quatro maneiras distintas:

e Preparagao do precipitado, de coloragao laranja, misturando-se solugdes de
ZnCl, 0,10 mol L™, KsFe(CN)s 0,05 mol L™, KCI 0,5 mol L' e HCI 0,1 mol L™
em pH 2, no qual esse complexo formado foi lavado com agua deionizada e
Seco a vacuo;

e Sintese do ZnHCF através da adigdo gota a gota, sob agitagao, de 50 mL
de uma solucgo de KzFe(CN)s 25x107 mol L™ em 50 mL de uma solugao de
ZnS04.7H,0, segundo o pr ocedimento d escrito por JAYALAKSHMI E
SCHOLZ, 2000. Em seguida, o precipitado verde palido formado foi filtrado,
lavado com agua bidestilada e seco a 80°C;

e Formacédod o Z nHCF at ravés da mistura de v arias porcentagens de
KsFe(CN)s na pasta condutora grafite-epoxi com posterior modificagdo, em
presenca de Z nCl, 0,1 molL™" e 1 molL™, empregando-se a t écnicade
voltametria ciclica.

o Eletrodeposicdod o ZnHCF nasu perficie do eletrodo co mpdsito e
nanocompdsito g rafite-epdxi at ravés deci clagens sucessivas, ¢ om
velocidade de varredura de 50 mV s™' e no intervalo de potencial de 0,00 V
a+1,20 V, em uma solugdo contendo ZnCl, 0,10 mol L', KsFe(CN)s 0,05
mol L™, KCI 0,50 mol L™ e HCI 0,10 mol L' (pH 2).

Portanto, ap6s a formagao dos filmes hibridos dos hexacianometalatos citados
anteriormente, os parametros voltamétricos ea analise doc omportamento
eletroquimico dess es el etrodos modificados, em pr esenca das anilinas

substituidas, foram, entdo, reportados.
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1.4 - RESULTADOS E DISCUSSAO

11.4.1 - ELETRODOS COMPOSITOS MODIFICADOS COM

HEXACIANOFERRATO DE PRATA

A composicao do material eletrédico € um parametro critico na obtencgao e
qualidade dar esposta v oltamétrica. Em est udos anteriores, r ealizados por
PIVIDORI e colaboradores, f oi av aliado o efeito da composi¢cdo do m aterial
eletrodico quanto a sua resposta voltamétrica. Nesse trabalho, os estudos foram
repetidos, confirmando os resultados obtidos na literatura os quais indicaram que
a condicao 6tima para a fabricagao do eletrodo compésito é 20% de grafite e 80%

de resina polimérica (% m/m).

Sendo assi m, el etrodos modificados foram pr eparados incorporando-se
diferentes porcentagens de nanoparticulas de prata (1-75% de nanoAg, m/m ao
composito s eguidas de m odificagdo, através dat écnica de c oulometria, em
solugdo d e K 3Fe(CN)s 0,10 mol L ' na qual, t ambém, v ariou-se o t empo de
deposicdo. A s respostas voltamétricas dos compédsitos modificados foram
avaliadas em s olugso el etroliticade KNO3z 1 mol L ™" e estdo apresentadas na

Figura 11.9.
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Figura 11.9: Voltamogramas ciclicos obtidos para os eletrodos modificados d e
nanocompositos de prata nas proporgdes A) 1%; B) 5%; C) 10%; D) 25%; E) 50 %
e F) 75% em solugdo de KNO3 1 mol L™ (v[F 50 mV s™; AE, = 0,3V a 1,0V; pH =

6,7).
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Pela Figura I1.9, pode-se observar que as corrente de pico para o eletrodo
composito modificado de 5% (nanoAg, m/m), com tempo de modificacdo de 120s
em K3Fe(CN)s 0,10 mol L™, sdo as maiores encontradas se comparadas com as
demais proporgdes analisadas, indicando que essa € a melhor co mposicdo em

termos de propriedades eletroanaliticas.

Sendo assim, o complexo formado na superficie eletrodica foi caracterizado
em solucao eletrolitica de K NOs 1 mol L™, no i ntervalo de potencial de 0,3 V a
1,0V e v elocidade de varredurade 50 mV s, conforme apresentado na F igura
[1.10.

—— Composito
—— Composito + AgHCF

0.2 I 04 I 0!6 I 0.8 1.0
E/Vvs. Ag/AgCl

Figura 11.10: Voltamogramas ciclicos do el etrodo n anocompdsito, e m m eio
eletrolitico de KNO3; 1 mol L™, registrados na auséncia (-) e na presenca (=) do
modificador hexacianoferrato de prata (AE, =0,3V a 1,0V; v =50 mV s™).

Nessas condicbes experimentais, v erifica-se a aus éncia de q ualquer
processo redox no v oltamograma ci clico do el etrodo co mpésito n 4o m odificado
registrado em eletrolito de suporte. Em presenga de nanoAgHCF, um pico anddico
de p oucai ntensidade é observadoe m +0,74 V p odendo s er at ribuido a
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incorporacdodeu mionK ™ nar ede cr istalina don anocompdsito de pr ata

modificado seguido da reducé&o do ferro (Ill) conforme mostrado na equacéo I1.1:

Ags[Fe"(CN)g] + K" + e — KAgas[Fe"(CN)g] (Equacso 11.1)

Na v arredura r eversa é possi vel obse rvar um pi co ca todico b astante
intenso, em +0,65 V vs. Ag:AgCl. Nesta etapa é de extrema importancia o controle
do potencial aplicado uma vez que em potenciais proximos de zero pode ocorrer a
reducdo dos ions Ag+1 a Ag° a fim de evitar a dese stabilizagdo ou dissolugdo do
filme de hexacianometalato em questédo (Equagao 11.2).

gs[Fe 6] +3e —> 3Ag + K" + [Fe 6] quacao Il
KAgs[Fe'"(CN)¢] + 3 3Ag° + K* + [Fe'(CN)¢]* (E 50 11.2)

De acordo com os conceitos tedricos apresentados por Bard e F aulkner,
(2000), espera-se que o v alor apresentado para a diferenga de potencial de pico
anaddico e catodico (AE,), para eletrodos quimicamente modificados seja igual a 0
mV, o q ue indicaria co ndigbes ideais de transferéncia d e carga. Analisando os
dados experimentais obtidos, o valor deAE , encontrado foi de 84 mV, sugerindo
uma certa dificuldade no processo de transferéncia de carga, ou seja, uma menor

velocidade na transferéncia eletrénica do complexo formado.

Outro estudo realizado foi a verificagdo da ciclizacdo sucessiva em varias
solucdes eletroliticas de KNO3, afim de analisar a est abilidade do co mplexo
formado no eletrodo compdsito, além de ser uma maneira de o bter informagdes
importantes a respeito do mecanismo de r eagdes eletrodicas. N esse estudo, o
comportamento el etroquimico deum compostof oi analisado m ediante a
realizagcdo de v arreduras sucessivas, sendo q ue o pr imeirov oltamograma

registrado foi comparado com os demais.

A realizagdo de v arreduras sucessivas para o pr ocesso el etroquimico do
AgHCF, em diversas solucdes eletroliticas de KNO3, no intervalo de potencial de
+0,4 e 1,0 V vs. Ag/AgCl € mostrado na Figura 11.11.
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Figura 11.11: Voltamogramas ciclicos sucessivos registrados em meio de KNO;3
nas concentracdes de A) 0,01 molL™"; B)0,10 molL" e C) 1molL"a50 mV s™
em pr esencga de eletrodo nan ocompdsito m odificado com hexacianoferrato de

prata.



129

Analisando os voltamogramas ciclicos mediante realizagbes de varreduras
sucessivas, co nforme apresentado na figura aci ma, obs erva-se uma di minuigao
ligeiramente ace ntuada d os valores das correntes de pico anddica e ca todica
durante as cinco varreduras sucessivas, para as concentragcdes de KNO3 0,01 mol
L"e0,1molL™, o g ue indica que processo redox consome parte do A gHCF,
diminuindo, assim, sua concentracdo na superficie eletrodica, possivelmente pela
auséncia de uma quantidade suficiente de ions potassio para que haja o equilibrio

das espécies no meio reacional.

Ja para a s olugso el etrolitica de K NOz 1 mol L ™", no processo anddico,
observa-se uma queda acentuada nos valores das correntes do primeiro ciclo em
comparagdo co mo q uintoci clo, cujadi minuigdo alcangouu myv alord e
aproximadamente de 25 %, a qual pode ser atribuida, possivelmente, a formagao
de i ntermediarios soluveis e/ou eletroquimicamente i nativos. Entretanto, no
processo ¢ atddico, esse d ecréscimo de co rrente i nsignificante, de
aproximadamente 6 %, mostra uma sobreposi¢cdo quase que perfeita enquanto o
porcentual d e decr éscimo na o pr oduz ef eito si gnificativo no si nal de r educéo,

indicando assim uma alta estabilidade do hexacianometalato nessa regiao.

Visando obter maiores informagdes sobre o mecanismo redox do AgHCF,
bem como do processo eletrédico envolvido, o estudo da variagdo da v elocidade
de varredura de potencial foi realizado, no qual voltamogramas ciclicos sucessivos
foram registrados em diferentes velocidades de v arredura (v) no intervalo de 5 a

400 mV s, conforme mostra a Figura 11.12.



130

120 -
100
80
60
401
20
04
20
40
60
_80_-
-100
120
140 ]

1/ pA

—5mVs”
—10mVs
—25mVs’
——50mVs”
——100mVs"
——200mVs"
——400mVs”

04 05 06 07 08 0.9 1.0
E/Vvs Ag/AgCl

Figura 11.12: Influéncia dav elocidade de v arreduran o el etrodo c ompdsito
modificado com AgHCF (KNO3 1 mol L™; AE,=0,3Va1,0V;pH=6,7).

Conforme podes erobse rvado, os voltamogramas ci clicos sao
caracterizados por picos redox be m definidos, em todo intervalo de v estudado,
apresentando um a umento n a i ntensidade das correntes de pi co an 6dico e
catddico, e perda de de finicdo d os picos ( alargamento), com o aumento da
velocidade d e v arredura. E m b aixos valores de v, ndo foi pos sivel det ectar a
ocorréncia dos picos anddico nas varreduras, porém a partir de 25 mV s™ detecta-
se a pr esencga de um sinal voltamétrico de pouc a intensidade, que aumenta em
altos valores de v. Este comportamento el etroquimico, possivelmente, pode ser
indicativo de um processo eletrddico influenciado por reagdes quimicas acopladas

que consomem ou modificam o produto no processo.

Uma relagéo linear e ntre a corrente de pico anddica (ls)ea v'"? foi
observada, segundo a equagao lpa(uA) = -(1,43 £ 0,17) x 10°+ (3,83 + 0,16) x 10°
"2 [(mV s)"?], com coeficiente de correlagdo linear de 0,998 (Figura I.13A) e
loe(MA) = -(1,05 £ 0,10) x 10° - (6,24 + 0,10) x 10° v"? [(mV s™)"?], com coeficiente
de correlagao linear de 0,999 (Figura I1.13B), cujos valores dos pontos no grafico

de I,a vs. v"? correspondem & média de duas medidas experimentais. O fato de
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que, em ambos 0s casos, a |, varia linearmente com a raiz da v e ndo passa pela
origem dos pontos, indica uma representagdo adequada da transferéncia de carga

controlada pelo processo de difusdo no compédsito modificado.
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Figura 11.13: Variagdo das correntes de pico anddica (A) e catddica (B) em fungao
da velocidade de varredura para o eletrodo nanocompdsito modificado de AgHCF.
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Os parametros eletroquimicos referentes a a nalise dos voltamogramas
ciclicos obtidos nas diferentes velocidades de varredura estao reunidos na Tabela
1.1.

Tabela II.1: Parametros voltamétricos obtidos para a r eacao el etroquimica d o
nanocompodsito AGHCF em solugéo eletrolitica de KNO3 1 mol L

v/mVst EpalV  Epc/V  AE IV LalpA oo/ pA =
5 +0,74 +0,67 0,07 1,62 3,78 0,43

10 +0,74 +0,66 0,08 3,31 -10,67 0,31

25 +0,74 +0,65 0,09 6,47 -19,40 0,33

50 +0,74 +0,65 0,09 12,08  -34,77 0,35
100 +0,75 +0,62 0,13 2320  -49,34 0,47
200 +0,74 +0,64 0,10 3830  -77,73 0,49
400 +0,75 +0,64 0,11 63,51  -11520 0,55

Uma analise inicial dessa Tabela revela que ocorre um deslocamento do
potencial de catodico (Eyc) para valores mais negativos, a medida que se aumenta
a velocidade de varredura. O deslocamento no potencial de pico, com o aumento
na velocidade de varredura, sugere que a fase isolante pode causar limitacdo na
velocidade de transferéncia de carga na superficie el etrédica. De acordo com a
literatura, para um processo el etrodico r eversivel, E, n&o dev eria variar com o

aumento de v'?

, assim, estes resultados indicam q ue o pr ocesso el etrodico é
influenciado por reagdes quimicas acopladas e/ou processo difusional, envolvendo
o movimento do m etal al calino entre a f ase el etroativa e a so lugao el etrolitica.
Como ja dito anteriormente, a di ferenga e ntre os potenciais de pico anddico e
catddico, p ara eletrodos quimicamente modificados, d eve se r z ero; porém, os
resultados experimentais apresentam v alores diferentes, do v alor ci tadon a

literatura, para as diversas velocidades de varreduras estudadas, indicando assim,
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que no processo pode estar ocorrendo uma menor v elocidade de transferéncia

eletrdnica.

Com r elagdo ar eversibilidade do pr ocesso det ransferéncia el etrénica,
analisada at ravés dos conceitos teodricos apresentados por Nickolson; Shain,
(1964), pode-se observar que os resultados acima mostraram que os valores da
razao ent re as correntes de pi co and dica e ca tédica sda o m enores que 1,
indicando, assim, que o processo afasta-se da reversibilidade. Portanto, a analise
comparativa dos resultados experimentais obtidos nos experimentos de ciclagens
sucessivas, com os dad os apresentados pela T abela 1l.1, evidencia que o
processo eletrodico envolvendo o hexacianometalato de prata € influenciado pelo

fendbmeno de difusdo.

Para facilitar ai nda mais o ent endimento do pr ocesso el etroquimico, foi
utilizado a microscopia de varredura eletrénica (MEV), pois atualmente ela fornece
informacdes, co m resolucgdes co nsideravelmente melhores, so bre as superficies
eletrodicas. | nicialmente, foir ealizado o estudo dal ocalizagéo es pacial das
nanoparticulas de prata, nas diversas proporcdes estudadas, sobre a superficie do
sensor no qual se empregou a microscopia de varredura eletrbnica associada a

um detector EDX, conforme esta apresentado na Figura 11.14.
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Figura 11.14: Microfotografias MEV mostrando a distribuicdo das nanoparticulas de
prata nas proporgodes: A) grafite-epoxi; B) 1%; C) 5%; D) 10%; E) 25%; F) 50 % e
G) 75% em baixa resolugéo (100 ym) e voltagem de aceleracao de 20 kV.
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Logo, com base nos resultados anteriores, foi realizada a modificagao do
eletrodo co mposito c om 5% d e na noparticulas de pr ata e e m se guida, foram
realizadas as analises microscopicas, associadas as analises elementares, a fim
de provar a formagao do composto na superficie eletrédica. Os resultados dessas

analises sao apresentados na Figura I1.15.
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Figura 11.15: Microfotografias MEV mostrando a distribuicdo das nanoparticulas de
prata (A), com seu respectivo espectro de raios-X em baixa resolugéo (10 um) e
do hexacianoferrato de pr ata ( C) co m se u esp ectro der aios-X ( D)e ma lta
resolucao (1000 e 10000 um) realizado no: centro (E) e n a extremidade (F) do
complexo em questdo. Em todas as analises, a voltagem de aceleragéao foi 20 kV.

Apods a a nalise d a m icrofotografia da F igura | [.15A, r ealizada e m bai xa
resolucao, pode-se observar pontos brilhantes que sao atribuidos aos agregados
de na noparticulas de pr ata, no q ual foi c onfirmadas pelo esp ectro de r aios-X

realizado pel o d etector E DX. N o entanto, nas micrografias com alta r esolugéo,
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pode-se obs ervar ¢ laramente a modificagdo d essas nanoparticulas que
produziram o AgHCF (Figura 11.15B), através do espectro caracteristico de raios-X
Uma analise mais minuciosa foi registrada em diversos pontos do composto em
questao (Figura 11.15C e 11.15D).

Portanto, t endo e m c onta os resultados obtidos, a co mposicadode 5 %
(nanoAg, m/m) foi escolhida como composicao ideal para a produgao do eletrodo
composito m odificado com A gHCF, poi s ofereceu m aior sensibilidade,

representada pelas maiores intensidades de corrente, maior repetibilidade e maior

facilidade de transferéncia de ca rga, o que viabiliza a ut ilizagdo d a t écnica no
desenvolvimento de um m étodo an alitico para a quantificagdo das anilinas

substituidas em amostras de farmacos.

11.4.2 - ELETRODOS COMPOSITOS MODIFICADOS COM
HEXACIANOFERRATO DE ZINCO

Inicialmente, na pr imeira e tapa est udor ealizado, foi analisado o
comportamento eletroquimico do hexacianoferrato de zinco no eletrodo compdsito
grafite-epoxi, através da incorporagao de varias porcentagens (2%; 5% ; 10% e

20% m/m) desse hexacianometalato, previamente preparado.

A analise do p erfil voltamétrico para o processo redox, sobre o eletrodo
composito, esta apresentado na Figura 11.16. Os experimentos foram conduzidos

-1
em solugao 1 mol L de KCI, com velocidade de varredura de 50 mV s,
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Figura 11.16: Voltamogramas ciclicos do eletrodo co mpdésito modificado ¢ om
diversas porcentagens de hexacianoferrato de zinco.

Os resultados da Figura I1.16 mostraram que ndohaa presengado par
redox caracteristico do ZnHCF, localizado em +0,90/1,02 V, indicando o insucesso
do experimentor ealizado. E sse co mportamento p ossivelmente d eve-se a
formacgao de ligagdes fortes entre o compdsito e o hexacianometalato, o que torna
esse composto eletroinativo. Também, houve um deslocamento do limite anddico
de potencial durante as varreduras sucessivas, podendo ser um fator limitante na

observacao dos picos redox caracteristicos desse hexacianometalato.

Sendo assim, numa segunda etapa do trabalho, na tentativa de encontrar
um n ovo m étodo de preparacao d o el etrodo m odificado, em pregaram-se du as
etapas, ou seja: na primeira etapa foi realizada a incorporacéo direta de 1%, 3%,
5%, 10% e 20% de KsFe(CN)g solido (% m/m), em varias propor¢des, no método
de pr eparagao do ¢ ompdsito. N a s egunda et apa, o ¢ ompdsito g rafite-epdxi-
[Fe(CN)e]S' com posterior modificagdo em solugdo de ZnCl, 0,10 mol L™, através
de ciclagens sucessivas, com velocidade de varredura de 50 mV s™. A Figura 11.17
demonstraos  voltamogramas ciclicos sucessivos, reportados durante a

eletrodeposicdo do hexacianoferrato de zinco, respectivamente.
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Figura 11.17: Modificagdo d o el etrodo ¢ ompdsito grafite-epéxi-[Fe(CN)6]3' nas
proporgdes A) 1%; B) 3%; C) 5%; D) 10% e E) 20% de KsFe(CN)s] em solugao de

ZnCl, 0,170 mol L™,
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Em todos os voltamogramas apresentados na Figura I1.17A e [1.17C, pode-
se observar que houve um decréscimo das correntes de pico anddica e catddica,
caracteristicas do complexo ZnHCF, durantes as varias varreduras sucessivas de
potencial i ndicando a nao el etrodeposicdo do filme na su perficie el etrédica. J a
para as Figuras I1.17B, 11.17D e 11.17E, ndo houve a formacao do filme devido ao

nao aparecimento dos picos redox no intervalo de potencial analisado.

Utilizando-se as mesmas condigdes experimentais citadas anteriormente,
foi aplicado um potencial de +0,98 V e 0,95 V por 60 segundos, em experimentos
distintos, antes de iniciar a eletrodeposi¢cdo no intervalo de potencial de 0,00 a
+1,10 V vs. Ag/AgCl, a fim de verificar se ocorreria uma melhora no processo de
formacéo do filme; porém, verificou-se o0 i nsucesso dos ex perimentos propostos
por continuar oco rrendo um decr éscimo das correntes de pico durantes as

ciclagens sucessivas.

Devido ao insucesso dos experimentos anteriores, uma terceira tentativa de
preparagdo d o hexacianoferrato foiem pregada baseando-sen ot rabalho
apresentado por Ja yalakshmi; S cholz, ( 2000), no q ual, apds a pr ecipitagéo e
secagem do Z nHCF, t estes preliminares foram r ealizados através da mescla,
desse hexacianometalato, c om o ¢ ompdsito g rafite-epoxi na pr oporgao 4, 4:1:1
(grafite:epoxi:ZnHCF). Os resultados desse experimento, com e se m o polimento

da superficie eletrodica, sdo apresentados na Figura 11.18A e 11.18B.
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Figura 11.18: Comportamento eletroquimico do eletrodo compdsito modificado com
hexacianoferrato de zinco, em presenca de KCI 1 mol L™ nas seguintes condicdes:
A) sem polimento e B) com polimento da superficie eletrodica.

Analisando-se os voltamogramas acima, v erifica-se q ue o ¢ ompésito
modificado apr esentou u ma alta r esistividade, o que mascarou os picos redox
caracteristicos do hexacianoferrato de zinco. P ortanto, a fim de r esolver esse

problema, di versos eletrodos foram pr eparados variando-se a p orcentagem d e
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ZnHCF e K CI f oram i ncorporados ao co mpdésito g rafite-epdxi. A F igura | 1.19
apresenta o comportamento el etroquimico das diversas propor¢cbes de
ZnHCF:KCl:compésito, se m o pol imento da su perficie do el etrodo, n os quais
através dos voltamogramas ciclicos, observa-se a persisténciadaal ta
resistividade ou auséncia dos picos redox apresentada pelo compésito modificado,
mesmo em c oncentragbes mais baixas, di ficultando assim a utilizagdo dest es

eletrodos em analises quantitativas das anilinas substituidas.
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Figura 11.19: Modificagdo d os eletrodos compésito g rafite-epdxi-ZnHCF nas
proporgdes A) 1%; B) 5%; C) 30% e D) 40% de ZnHCF/KCI em solugédo de KCI 1
mol L™ (AE, =0,0a1,0 V; v=50 mV s™; % m/m].

Em g eral, el etrodos compdsitos eletroativos necessitam de 12 0 minutos
para ch egar as correntes de pi co m aximas, permanecendo estaveis durante
menos 3 horas, com ou se m v arreduras de po tencial. S endo assim, a fim de
melhorar o co mportamento el etroquimico, f oram r ealizados experimentos nos
quais os eletrodos foram colocados em KCI 1 m ol L', variando-se o tempo de
imersao; porém, nenhum perfil voltamétrico foi observado no intervalo de potencial
analisado. Também, tentou-se aplicar um potencial de 1,0 V antes do registro do

voltamograma ciclico, mas, também, nenhum sinal eletroquimico foi observado.
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Nessa m esma | inha de pesq uisa, i ncorporou-se 0 hexacianoferrato de
zinco, pr eparado ant eriormente co nforme ot rabalho de J ayalakshmi; S cholz,
(2000), na pr oporgdo da confecgéo de el etrodos de nanotubos modificados. A
Figura 11.20 mostra os voltamogramas ciclicos em eletrélito KCI 1 mol L™", no qual
podem ser vistos que picos voltamétricos obtidos nessas condi¢cdes. Sendo assim,
um estudo da estabilidade do co mplexo foi realizado, cuja analise dos resultados
apresentados mostrou que ocorreu a diminuigado das correntes de pico anddica e
catddica, c aracteristicas do h exacianometalato estudado, durante as di versas
ciclagens sucessivas realizadas provavelmente, devido a incorporagédo dos ions K*

no interior da rede zeolitica, tornando o composto eletroquimicamente inativo.
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Figura 11.20: Estudo da est abilidade d o Z nHCF i ncorporado e m el etrodos de

nanotubos de carbono, apés ciclagens sucessivas em KCI 1 mol L™ (v = 50 mV s
AE,=0,0a1,2V).

Como uma u ltima t entativa de m odificacao da su perficie el etrodica com
esse hexacianometalato de metal de transicao, foi realizado a eletrodeposi¢ao do
ZnHCF na s uperficie do el etrodo compdsito de g rafite-epoxi e d e nan otubos de
carbono, atraveés de ciclagens sucessivas, com velocidade de varredura de 50 mV

s e noi ntervalo de potencial de 0, 00 V a + 1,20 V, em uma solugdo contendo
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ZnCl, 0,10 mol L™, KsFe(CN)s 0,05 mol L', KCI 0,50 mol L™ e HCI 0,10 mol L™ (pH
2).

Inicialmente, em pregou-se o el etrodod e na notubos de ca rbonon o
processo de m odificagdo da superficie el etrodica com ZnHCF, noq ualo s

voltamogramas ciclicos obtidos sdo apresentados na Figura 11.21.
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Figura I1.21: Voltamogramas ciclicos relatando o crescimento do filme de ZnHCF
em eletrodo de nanotubos de carbono, do 1° ao 50° ciclo, em solugdo contendo
ZnCl, 0,10 mol L™, KsFe(CN)g 0,05 mol L', KCI 0,50 mol L™ e HCI 0,10 mol L™ (pH
2)1, na faixa de potencial de 0,00 — 1,10 V, com velocidade de varredura de 50 mV
s

Nestas condi¢gdes experimentais, c onforme mostraa F igural 1.21, o
crescimento do Z nHCF no eletrodo, ci clado n a mistura, € ca racterizado p ela
presencga de um pico anédico acentuado em +0,94V cuja intensidade de corrente
aumenta com o0 aumento do nu mero de ciclos e cuja ciclagem | imite para o
crescimento desse filme é o0 20 ° ciclo. Ha, também, um pico catédico em 0,98 V
que apresenta o mesmo comportamento citado anteriormente. Observa-se que a
partir do 20° ciclo, ha o decréscimo das correntes de pico redox causando assim

uma dissolucdo do filme el etrodepositado. A pr esencado parr edox em
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+0,91/0,98 V indica a presenca de um intermediario no processo de formacéo de

hexacianometalato de zinco.

O el etrodo el etromodificado acima foi, e ntdo, ciclado e m v arias solugdes

eletroliticas, com a finalidade d e verificar a i nfluéncia d o ca tion pr esente no

sistema redox, cujas respostas voltamétricas sao vistas na Figura 11.22.
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Figura 11.22: Ciclizagao sucessiva do eletrodo de nanotubo de carbono modificado
com hexacianoferrato de z inco e m: A? KCI; B)N aCl; C) C aCly; D) NH 4Clna

concentragdo de 1 mol L™ (v=50mV s ; AE,=0,0a1,2V).
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Analisando-se os resultados, po de-se o bservar que um co mportamento
quase que se melhante para todos os cations analisados, em que o fluxo idnico
acompanha a t ransferéncia el etrbnica, através da incorporacdo desses ions na
rede z eolitica do filme na r egido a nddica e ex pulsdo dos mesmos na r egiao
catddica. E importante destacar que a distorcdo do perfil voltametrico, bem como
uma di minuigdo das co rrentes de pi co, apresentadas pelosi ons, pode s er
atribuida a sua dificuldade de m obilidade no interior da es trutura cristalina d o
ZnHCF, uma vez que esse comportamento esta diretamente relacionado com um
aumento do r aio hidrodinamico des tes ions e/oua formacdo de pr odutos
intermediarios eletroquimicamente i nativos. V oltamogramas ciclicos foram
registrados, e mpregando el etrodos de nanotubos de carbonos n&o m odificados,
nas solugdes eletroliticas utilizadas e nenhum pico redox do ZnHCF foi encontrado
no mesmo intervalo de potencial utilizado nos estudos anteriores. Portanto, essa
metodologia é inviavel no uso da determinacdo das anilinas substituidas devido a

instabilidade do filme eletrodepositado na superficie do eletrodo em questao

Sendo assim, prosseguiu-se na tentativa de encontrar um novo método de
preparacao d e el etrodos, empregando-se o0 hexacianoferrato de z inco co mo
modificador e o co mpdsito grafite-epoxi como superficie eletrodica. A Figura 11.23
mostra os v oltamogramas ci clicos durante a el etrodeposigcdo do fiime de
hexacianoferrato de z inco. O filme foi de positado na su perficie el etréddica e m
solucdo contendo ZnCl, 0,10 mol L™, KsFe(CN)s 0,05 mol L™, KCI 0,50 mol L™ e
HCI 0,10 mol L™ a pH 2.
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Figura 11.23: Voltamogramas ciclicos de formagao do filme de hexacianoferrato de
zinco em eletrodo de nanotubos de carbono, apds diversas varreduras sucessivas

(v=50mVs"; AE, = 0,0 a 1,2 VV; ZnCl/KCI; pH =2).

A analise dos resultados mostra que, sob essas condicdes, fornece uma
clara per cepgéo so bre os estados redox, ou se ja, os ions Fe®", presentes no
[Fe(CN)g]*, sdo reduzidos ao est ado de oxidacdo + 2 pr oduzindo [ Fe(CN)g]*
acompanhado pela incorporagao de i ons potassio. E sses ions reduzidos sofrem
uma reacado de complexacdo com os ions Zn?* para produzir o hexacianometalato
de zinco. U m au mento pr ogressivo das correntes de pi co an édica e ca todica
demonstram a deposigédo continua do filme na superficie do eletrodo, sendo o par
redox, com potencial formalde 0,99 e 0, 88 V, atribuido a o co mplexo formado

voltametricamente.

Apos ael etrodeposicadodo fiimed e Z nHCF, se uco mportamento
eletroquimico foi avaliado em presenca de diversos eletrolitos de suporte contendo
cations de metais alcalinos, a fim d e an alisar a ent rada e saida dos ions nos
canais da rede zeolitica do Z nHCF. Esses voltamogramas foram registrados em
solucdes de 1 mol L™ de KCI, NaCl, CaCl, e NH,4CI, com velocidade de varredura
de 50 mV s (Figura 11.24).
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Figura I1.24: Respostas voltamétricas ciclicas do el etrodo co mpésito m odificado
com ZnHCF em solucédo 1 mol L™ de diferentes cations (pH 2): A) KCI; B) NaCl; C)
CaCl, e D) NH4Cl com velocidade de varredura de 50 mV s™.

Pode-se o bservar que u

m melhor co mportamento v oltamétrico foi

apresentado em solugao de KCI (Figura I1.24A), uma vez que nos outros eletrolitos

analisados, houve u m decr éscimo ac entuado nas correntes de pico an ddica e

catddica, conforme os voltamogramas apresentados nas Figuras 11.24B, 11.24C e

[1.24D. Esse co mportamento pode ser ex plicado d evido a m obilidade i 6nica na

rede cristalina do hexacianometalato formado obedecendo a seguinte ordem: K*

>Na* > Ca®* > NH,".
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Um estudo detalhado do voltamograma do comportamento eletroquimico foi
realizado em meio de KCI 1 mol L™, variando a velocidade da varredura. A Figura
[I.24A mostra um par redox reversivel em que Eps — E,c aproxima-se de z ero (~
0,12 V) indicando o co mportamento superficial ideal. A reversibilidade do sistema
pode se r verificada p ela razao entre a corrente de pi co ané dica e catddica,
segundo a eq uagdo de Nickolson; Shain, ( 1964),é maiordoque 1 ( ~1,24)
indicando que o processo afasta-se da reversibilidade.

O grafico tragado da variagao da co rrente de pico versus a velocidade de
varredura, bas eando-se nos resultados obtidos daF igura |l .25, p arao pi co
catddico e an odico presentes, é | inear no i ntervalo da v elocidade de v arredura
estudado, apresentando as seguintes equacgdes lpa(PA) = (3,67 £ 0,39) x 107° +
(3,66 + 0,25) x 10° v (mV s™"), com coeficiente de correlagéo de 0,990 e lpc(MA) = -
(9,70 £ 0,56) x 10° + (5,35 + 0,03) x 10° v (MV s™"), com coeficiente de correlagdo
de 0,991. Desta maneira, a ciclizagao sucessiva nessas condi¢cdes citadas acima

forneceu indicios de que o processo eletrodico seja controlado por adsorgao.

-2500 T T T T T T T T T T 1
0.0 0.2 04 0.6 0.8 1.0 12
E/Vvs Ag/AgCl

Figura 11.25: Influéncia dav elocidade de v arreduran o el etrodo ¢ ompdsito
modificado com ZnHCF em presenca de solucao eletrolitica de KCI 1 mol L™.

Para ob ter i nfformagdes sobre a morfologia da modificagdo do el etrodo
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composito com hexacianoferrato de zinco, foi utilizada a microscopia de varredura
eletrbnica asso ciada a analise elementar. A s micrografias dos eletrodos
modificados e ndo modificados, bem como sua analise elementar sdo mostradas

na Figura 11.26.

Figura Il. 26: Microfotografias MEV de eletrodos compdsito ndo modificado (A) e
modificado mostrando a distribuicdo do hexacianoferrato de zinco (B), associado
ao seu respectivo espectro de raios-X em baixa resolugéo (10 um). Em ambas as
analises, a voltagem de aceleragao foi 20 kV.

Como visto na F igura | 1.26B, o bservam-se di versos pontos brilhantes os

quais sao atribuidos aos agregados do ZnHCF el etrodepositado nos quais séo
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confirmados pelo e spectrod er aios-X. Os hexacianometalatos presentes
encontram-se f ortemente aderidos na superficie eletrodica e possu em um a
estrutura cristalina compacta e ordenada, conforme a micrografia apresentada na

Figura 11.27 realizada em alta resolugéo.

Figura I11.27: Microfotografia MEV mostrando a distribuicdo do hexacianoferrato de
zinco, co m se u r espectivo esp ectrod er aios-X, na su perficie do el etrodo
composito grafite-epoxi em alta resolugao (10000 um) e voltagem de aceleragao
foi 20 kV.

De aco rdo co m os r esultados apresentados, as melhores co ndicboes
encontradas, ap 6s a otimizagao d os parametros voltamétricos, par a este filme
foram: el etrolito de s uporte KCl1m ol L™ sem ajustede pH e velocidade de
varredura de 50 mV s™". Assim, estes parametros experimentais serdo utilizados

no estudo das anilinas substituidas.
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1.4.3 - INFLUENCIA DA CONCENTRACAO DA PROCAINA, SULFANILAMIDA
E SULFAMERAZINA SOBRE ELETRODO COMPOSITO MODIFICADO COM
HEXACIANOFERRATO DE PRATA

Apoés a otimizagédo dos parametros experimentais e reunidas as melhores
condigdes para a utilizagao do eletrodo compésito 5% (nanoAg, m/m) modificado,
iniciaram-se as medidas quantitativas. F oram obtidas curvas analiticas da
procaina, sulfanilamida e s ulfamerazina, empregando o eletrodo modificado com
AgHCF, cujas medidas voltamétricas foram realizadas em triplicata e uma nova
modificagdo d a su perficied o el etrodo compédsito foi efetuada emc ada
determinacdo, em um intervalo de concentragao dos analitos compreendido entre

1,0x10 e 1,0x10° mol L™, como mostrado na Figura 11.28.
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Figura 11.28: Curvas analiticas obtidas, em presencga dos eletrodos compdsitos
modificados co m A gHCF, par aa determinacdo das seguintes anilinas
substituidas: A) procaina; B) sulfamerazina e C) sulfanilamida (KNOz 1mol L™; v =
50 mV s™).
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Observando a Figura 11.28, nota-se um decréscimo acentuados nos valores das
correntes de pi co an ddica e ca tddica p ara as diferentes co ncentragdes dos
analitos estudados. Esse comportamento, segundo a literatura, pode ser explicado
pelar eagdo d e pr ecipitagdo, noq ual cadaan alitor eage, em di ferentes
porcentagens, com o hexacianometalato existente na superficie eletrédica para a
geragao de um novo composto dissolvido em meio eletrolitico. Sendo assim, para
a procaina (Figura 11.28A), a curva resultante para a corrente catédica obedece a
equacdo |y (WA) = (9,59 £ 0,17) x 10° — (2,28 £ 0,13) x 10 Cprocaina (Mol L),
com co eficiente de ¢ orrelagao linear (R) de 0,999, e a ¢ urva resultante para a
corrente anddica é representada pela equagéo lya (WA) = (1,50 £ 0,13) x 10° -
(4,79 + 0,16) x 107 Corocaina (Mol L"), com coeficiente de correlago linear (R) de
0,999. Para a sulfamerazina (Figura 11.28B), uma dependéncia linear foi observada
para as correntes de picos segundo as seguintes equagoes: lpc (MA)= -(1,98
0,12) x 10 = (1,42 £ 0,23) x 102 Csuifamerazina (Mol L"), com R = 0,997 e I, (UA) = -
(5,28 +0,67) x 10° = (2,36 + 0,19) x 102 Csufamerazina (Mol L), com R = 0,999. Ja
para a sulfanilamida, na Figura 11.28C foram obtidas curvas lineares, tanto para as
correntes de pi co ¢ atédicaco mo p ara as correntes de pico an édica, q ue
obedecem as equagbes lpc (MA) = -(6,57 + 0,02) x 10° — (1,03 + 0,01) x 10
Csutanitamida (Mol L"), com R = 0,998 e |, (WA) = (1,25 £ 0,17) x 10° — (9,92 + 0,21)
x 107 Ceufaniiamidza (Mol L"), com R = 0,999. A partir d os parametros analiticos
obtidos para estas curvas, foi possivel calcular os limites de deteccdo (LOD) e
quantificacdo (LOQ), segundo conceitos tedricos apresentados por Miller ; Miller,
(1987), para cada curva anal itica apresentada usando as relagcbes matematicas
[2$0] ¢ |10:50| respectivamente, nas quais SD representa o desvio padrdo da média
aritmética de dez m edidas do br anco, obtidas no mesmo potencial redox da s

anilinas substituidas analisadas e b ainclinacido da curva de c alibragdo. Esses
parametros estado resumidos nas Tabelas 1.2, 11.3 e 11.4.
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Tabela I1.2: Parametros da curva analitica obtida para a reagao eletroquimica
de oxirredugao da procaina em presenca do eletrodo compdsito modificado com
AgHCF

Parametros Procaina
lpa loc
Intervalo de 1,0x10%a 1,0x10*  5,0x10° a 1,0x10
linearidade (mol L™
LOD ((mol L™ 7,94x10°° 1,01x10™
LOQ (mol L™Y) 2,65x107° 3,37x10™

Tabela I1.3: Parametros da curva analitica obtida para a reagao eletroquimica
de oxirreducao da sulfamerazina em presenca do el etrodo compdsito modificado
com AgHCF

Parametros Sulfamerazina

Intervalo de 5,0x10°a 5,0x10*  1,0x10*a 1,0x10
linearidade (mol L)

LOD ((mol L™ 8,50x107° 8,72x10*

LOQ (mol L™Y) 2,83x10™ 2,62x10™
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Tabela I1.4: Parametros da curva analitica obtida para a reacgao eletroquimica
de oxirreducao da sulfanilamida em presencga do eletrodo compdésito m odificado
com AgHCF

Parametros Sulfanilamida
lpa loc
Intervalo de 1,0x10%a 1,0x10°  1,0x10° a 1,0x10*
linearidade (mol L™
LOD ((mol L™ 5,28x107 5,97x107
LOQ (mol L™Y) 1,76x10* 1,93x10°®

Os valores de LOD e LO Q, para todos os analitos em questado, indicam a
boa sensibilidade e detectibilidade do método proposto, o que viabiliza a utilizagcéo
da técnica no desenvolvimento de um método analitico para quantificacido dessas

anilinas substituidas em amostras farmacéuticas comerciais.

1.4.4 - INFLUENCIA DA CONCENTRACAO DA PROCAINA, SULFANILAMIDA
E SULFAMERAZINA SOBRE ELETRODO COMPOSITO MODIFICADO COM
HEXACIANOFERRATO DE ZINCO

Para o estudo em fungdo da concentragao de procaina utilizando a técnica
de voltametria ciclica, a velocidade de varredura escolhida foi de 50 mV s™'. Este
valor de velocidade de varredura proporciona um tempo de analise relativamente
curto, el evada i ntensidade d o si nal v oltamétrico e n 3o a presenta di stor¢céo
significativa do voltamograma. Sendo assim, curvas analiticas foram obtidas para
avaliar o co mportamento dar esposta a mperométrica, do el etrodo ¢ ompadsito

modificado ¢ om h exacianoferrato d e z inco, em r elagdo a co ncentragcdod e
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procaina co nforme a presentado na F igura | 1.29, q ue co rresponde a um v alor

meédio de trés medidas independentes.

45 —*— IZ \i

T T T T T T T T T T 1
0.0 20x10*  4.0x10*  6.0x10* 80x10*  1.0x10°
Concentracao de procaina / mol L

Figura 11.29: Curva a nalitica obtida p ara a procaina em pr esenga do el etrodo
composito grafite-epoxi modificado com hexacianoferrato de zinco.

Sob essas condigdes, uma resposta linear foi obtida para correntes de pico
anddica, no intervalo de ¢ oncentragdo de 1,0x10° a1, 0x10* mol L™ noqual
obedece a equagéo lps (WA) = -(1,88 £ 0,08) x 10®° - (1,39 + 0,15) x 10 Corocaina
(mol L"), com R = 0,999. Ja para a corrente catddica, observa-se um regigo linear
no intervalo de 1,0x10° a 5,0x10™ mol L™, cuja reta resultante para essa regido
obedece a equagéo Il (MA) = -(1,52 + 0,06) x 10®° - (3,45 + 0,29) x 107 Corocaina
(mol L"), com R = 0,999.

Os limites de detecgao (LOD) e quantificagao (LOQ) obtidos, segundo Miller
e Miller, (1987), nos intervalos determinados anteriormente, foram 1,78x10° mol L
' €5,93x10° mol L " paraa corrente de pi co anddica, e 5,28x10° molL ™" e

1,74x10* mol L™ para a corrente de pico catddica, respectivamente.

Uma curva analitica, também, foi obtida na determinacao de sulfamerazina

empregando o eletrodo co mpdsito modificado e us ando as m esmas condi¢des
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empregadas para a determinacao da pr ocaina. U mar esposta |l inear, paraas
correntes de pi co anodica, foi obs ervada ent re 1 ,0x10° a5 ,0x10®* molL ™,
obedecendo a equacdo I, (MA)= -(1,82+ 0,01) x 10 — 4,25+ 0,92) x 107
Casuifamerazina (Mol L), com coeficiente de correlagdo de 0,995. Para as correntes de
pico catddica, a e quacao linear a presentada, p ara o intervalo de co ncentracao
compreendido entre 1,0x10° a 5,0x10™ mol L™, foi l,c (WA) = -(8,17 £ 0,01) x 10° —
(3,31 £ 0,02) x 107" Csutamerazina (Mol L"), com coeficiente de correlagdo de 0,997.

Esses resultados estdo apresentados nas Figuras 11.30A e 11.30B.
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Figura 11.30: Curva analitica obtida para a corrente de pico anddica (A) e catodica
(B) para a det erminacao da sulfamerazina e m presencga d o eletrodo c ompdsito
grafite-epoxi modificado com hexacianoferrato de zinco.

A partir dos parametros analiticos obtidos anteriormente para esta curva,
tornou-se novamente possivel o ca Iculo dos limites de det eccédo (LOD) e

quantificacdo (LOQ) dom étodo pr oposto, empregando-se as relacdes
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matematicas |22 e [1%50(, nas quais SD representa o desvio padrdo da média
aritmética de dez medidas do branco e b o coeficiente de inclinagao da curva de
calibracdo. P ortanto, os valores experimentais obtidos para LOD e LO Q foram,
respectivamente, 1,01x10™ mol L™ e 3,36x10° mol L™ para as correntes de pico
anodicae 1, 13x10° molL ' e 3,77x10® mol L ', paraas correntes de pico

catodica.

Usando as condi¢des de trabalho previamente otimizadas e utilizadas para
as outras anilinas substituidas (discutidas a cima), est udos foram realizados
monitorando do pr  ocesso el etroquimico da su Ifanilamida (em di ferentes
concentragdes), em presenca d o el etrodo co mpdsito g rafite-epdxi ( 20%:80%,
m/m). A partir dos valores de I, obtidos dos voltamogramas, a curva de calibragéo
foi construida (Figura 11.31A e 11.31B), em que cada ponto representa a média de

trés medidas experimentais independentes.
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Figura Il. 31: Curva analitica obtida para a corrente de pico catodica (A) e anddica
(B) para a determinagcédo da s ulfanilamida, em presenca d o el etrodo c ompdsito
grafite-epoxi modificado com hexacianoferrato de zinco.

Para as correntes de pico catédica, uma relacao linear foi obtida somente

no intervalo de concentragdo dessa sulfoamida entre 1 ,0><10'5 eb ,0><10'4 mol L™’

(Figura 11.31A) com equacéo de regresséo linear: lpa (WA) = -(2,09 = 0,11) x 10° —
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(7,01 + 0,46) x 102 Csyfaniiamida (Mol L"), r =0,999. J&4 na Figura I1.31B, para as
correntes de pico anodica, a equagdo linear é I (MA)= -(1,96 +0,16) x 10° -
(9,68 + 0,87) x 102 Csufanilamiza (Mol L), r = 0,999, determinada no intervalo de

concentracdo de 1,0x10° a 1,0x10° mol L™,

Conforme ja descrito anteriormente, os limites de limites de detecgéo (LOD)
e g uantificacdo (LOQ) foram determinados segundo os co nceitost eoricos
apresentados por Millere M iller, ( 1987) e os  resultados encontrados sao

apresentados na Tabela Il.5.

Tabela II.5: Parametros da curva analitica obtida para a reacgao eletroquimica
de oxirreducao da sulfanilamida e m presenca do eletrodo compésito m odificado
com ZnHCF

Parametros Sulfanilamida
lpa lpc
Intervalo de 1,0x10°a 1,0x10°  1,0x10° a 5,0x10™
linearidade (mol L™
LOD (mol L™ 5,09x107° 4,67x10°
LOQ (mol L™ 1,70x10* 1,56x10

A m esma | inha de raciocinio f oi r ealizada par aa procainae para a
sulfamerazina e os resultados obtidos, a partir das cu rvas analiticas, sa o
apresentados nas Tabelas I1.6 e Il.7.
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Tabela 11.6: Parametros da curva analitica obtida para a reacgao eletroquimica
de oxirreducao da sulfamerazina em presenca do el etrodo compdsito modificado
com ZnHCF

Parametros Sulfamerazina
lpa lpc
Intervalo de 1,0x10%a 5,0x10*  1,0x10° a 5,0x10*
linearidade (mol L™
LOD (mol L™ 1,01x10°° 1,13x10°®
LOQ (mol L™Y) 3,36x10 3,77x10®

Tabela II.7: Parametros da curva analitica obtida para a reacao eletroquimica
de oxirredugao da procaina em presenca do eletrodo compdsito modificado com
ZnHCF

Parametros Procaina
lpa loc
Intervalo de 1,0x10°a 1,0x10*  1,0x10°a 5,0x10™
linearidade (mol L)
LOD (mol L™ 1,78x107° 5,28x107
LOQ (mol L™Y) 5,93x10 1,74x10*

Portanto, analisando este conjunto de resultados pode-se observar que as
técnicas v oltamétricas, be m como o uso de el etrodos co mpdsitos grafite-epoxi
modificados com he xacianometalatos de m etais det ransicdo, pod emse r
empregados com éxito na determinagao quantitativa de anilinas substituidas em

formulagdes farmacéuticas.
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II.5 — CONCLUSOES

Apos ar ealizagdo doest udod oco mportamento el etroquimicod o
hexacianoferrato de pr ata, pode-se co ncluirq ue € possivel obt er eletrodos
compositos, apar tirdam esclag rafite-resina epdéx i, contendo 5%d e
nanoparticulas de prata (% m/m) modificadas para produzir filmes. Ja, o filme do
hexacianoferrato de zinco foi produzido através de eletrodeposicdo na superficie
eletrédica do eletrodo compdsito grafite-epdxi (20:80 % m/m). A introduc¢ao desses
hexacianometalatos co mo m odificadores melhorou, significativamente, a
seletividade e s ensibilidade do compdsito. Nao f oram observadas perdas
significativas de i ntensidade d e co rrente, e m a mbos os eletrodos modificados
testados em m eio el etrolitico de K Cl 1 m ol L ", i ndicando q ue e stes eletrodos
compositos modificados com hex acianometalatos de m etais de transigdo sao
estaveis, duraveis e apresentaram respostas confiaveis durante a escala de tempo
dos experimentos realizados. Verificou-se,t ambém, q ue os eletrodos
apresentaram p ossibilidades de uso em uma ampla faixa de p otencial, em meio
aquoso, sem a necessidade de desaeracio das solugdes utilizadas, além do seu
uso empregando técnicas voltamétricas, tais como a voltametria ciclica obtendo as
respostas esperadas no est udor ealizado em pregando di ferentes analitos

propostos nesse trabalho.

A determinacdo quantitativa das anilinas substituidas tais como procaina,
sulfanilamida e sulfamerazina, foi realizada obs ervando-se o efeito catalitico do
processo r edox par a todos os analitos em q uestdo. Em todos os casos, uma
regido | inear am pla foi enco ntrada e mpregando os dois eletrodos compadsitos
modificados. N do h ouve nenh uma ev idéncia de a dsor¢ao e/ ou i nterferéncia no
meétodo pr oposto e os  valores encontrados para os limites de det ec¢cdo e
quantificagdo sao 6timos resultados para a metodologia proposta, cujos eletrodos
modificados foram empregados de maneira simples e direta demonstrando grande

potencialidade analitica.
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Portanto, do pontodev istaan alitico, v erificou-se quea s
metodologias eletroanaliticas desenvolvidas, ut ilizando-se el etrodos compadsitos
modificados com hexacianoferrato de zinco e de prata, como sensores quimicos,
se m ostraram apropriadas para a q uantificacdo d as anilinas substituidas,
(procaina, su Ifanilamida e su Ifamerazina) pr esentes em di versas formulag¢des

farmacéuticas.
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