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ESPECTROSCOPIA RAMAN AMPLIFICADA POR SUPERFICIE PARA
DETECGAO DE CONTAMINANTES EM AGUA: INSIGHTS COMPUTACIONAIS

RESUMO

A deteccao de produtos quimicos em diversificados recursos hidricos tem sido um
grande desafio e tema de grande interesse, em especial para o Brasil, um dos maiores
consumidores mundiais de agrotoxicos. Uma abordagem de detec¢do promissora, de
baixo custo, de alta eficiéncia e rapidez, e que tem alcancado destaque baseia-se na
técnica de espalhamento Raman amplificado em superficie (SERS), com o uso de
nanoparticulas metalicas em suspensdo. Apesar da potencialidade deste tipo de
técnica, a detecgdo de espécies quimicas, negativamente carregadas ainda € um
desafio e detalhes acerca das interacbes relevantes necessitam ser melhor
compreendidos. Dentro deste contexto, o objetivo deste trabalho foi utilizar técnicas
de modelagem molecular computacional para melhor compreender a interagao entre
pesticidas-nanoparticulas, no sentido de interpretar dados experimentais, propor
mecanismos de interacao relevantes e identificar variaveis que possibilitem aumentar
a eficiéncia da técnica de detecgdo. Os compostos investigados neste trabalho foram
os organofosforados (glifosato, acefato, malation e paration), além dos compostos
2,4D e do diuron. Para obtengdo dos conférmeros de menor energia, foram utilizados
calculos de dindmica molecular a alta temperaturas (1000 K), seguido de pré-
otimizagdes empregando-se a abordagem Hartree-Fock com o Hamiltoniano semi-
empirico PM6. Com as estruturas de menor energia obtidas, foram entdo re-
otimizadas empregando-se abordagens basedas na teoria do funcional da densidade
(DFT) para obtengcédo dos espectros Raman dos compostos isolados no vacuo. A
presenca do solvente em sistemas adsorvidos foi simulada através do método de
polarizagéo continua (PCM). Dados de reatividade local dos sistemas foram avaliados
por meio de indices de Fukui condensados aos atomos (IFCA), e as interacdes
eletrostaticas foram analisadas empregando mapas de potencial eletrostatico
molecular (PEM). Para simular as atividades SERS, atomos de prata ou de ouro foram
colocados ao redor dos sitios mais reativos (identificados por meio de analise IFCA).
Os resultados obtidos demonstram uma boa concordancia entre os espectros
simulados e espectros experimentais. Calculos de reatividade local (indices de Fukui
e PEM) permitiram localizar sitios mais susceptiveis a adsor¢gédo e guiar a simulagao
do espectro SERS. O posicionamento estratégico de um atomo ou cluster metalico
sobre esses centros reativos permitiu identificar regides moleculares mais diretamente
envolvidas no processo de adsor¢gdo com a superficies metalicas, contribuindo para a
interpretacao do efeito SERS nos diferentes tipos de agrotoxicos.

Palavras chaves: SERS, pesticidas, nanoparticulas, Hartree-Fock, Teoria do
Funcional da Densidade.



1. INTRODUGAO

A producdo em larga escala de alimentos define atualmente um importante
desafio a nivel mundial, especialmente em paises como o Brasil, que possuem uma
forte industria agricola. No entanto, 0 aumento na produgao também impde desafios,
principalmente associados a impactos significativos no ambiente, na saude humana e
na sustentabilidade a longo prazo [1-3]. A pressao para aumentar a produgdo muitas
vezes leva ao uso intensivo de agrotéxicos e fertilizantes quimicos para proteger as
culturas e aumentar o rendimento. Embora esses produtos possam ser eficazes a
curto prazo, eles também podem ter impactos negativos, levando a contaminagéao da
agua e do solo, com possiveis efeitos danosos a saude humana e a biodiversidade
[1-3].

No Brasil, em especial, nota-se um aumento significativo na utilizagado desses
compostos, fato preocupante, uma vez que o seu monitoramento na agua e nos
alimentos € dificil, dada as baixas concentracdes tipicamente presentes. Embora
muitos agrotoxicos sejam aplicados em pequenas quantidades, alguns deles podem
persistir nos frutos ou permanecer dissolvidos nos recursos hidricos em
concentragcdes que, apesar de reduzidas, ainda apresentam potencial impacto a
saude humana a longo prazo. Alguns agrotéxicos sdo conhecidos por serem
carcinogénicos, neurotdxicos ou disruptores endocrinos [4—6].

O diuron e o acefato sdao exemplos de agrotéxicos que amplamente utilizados
na agricultura para controlar ervas daninhas (diuron) e insetos (acefato) em lavouras
de algodao, café, cana-de-agucar, citros, feijdo, milho, soja e tomate [7]. A
classificacdo de toxicidade desses compostos pode ser uma ferramenta util para
avaliar os riscos potenciais, mas nado deve ser subestimada [7]. Mesmo produtos
quimicos classificados como de baixa toxicidade (ou seja, categoria 4 - onde 1 define
compostos altamente toxicos e 4 pouco toxico) podem apresentar riscos significativos
a saude humana e ao meio ambiente, especialmente quando ha exposi¢cao
prolongada ou uso inadequado [6].

A deteccao destes compostos em diversificados recursos hidricos é, de fato,
um desafio, o que evidencia a necessidade de se desenvolver e/ou aperfeicoar
métodos para a sua deteccdo e quantificacdo. Neste contexto, uma abordagem
promissora, de baixo custo, alta eficiéncia e rapidez, baseia-se na técnica de

espalhamento Raman amplificado em superficie, SERS (do inglés surface-enhanced
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Raman scattering) [8—10]. Tal técnica permite identificar e quantificar baixas
concentragdes de analitos presentes em solugdes por meio da analise de seu espectro
vibracional [8-10]. Em geral, a partir da interacdo das espécies quimicas com a
superficie de materiais nanoestruturados, observa-se a intensificagdo de bandas
vibracionais especificas, as quais sdo bastante sensiveis a concentracio relativa dos
analitos na solugéo e ao tipo de interagdo analito-nanoestrutura (posi¢des relativas,
sitios de adsorgdo, alinhamento das moléculas em relagdo as superficies, etc),
permitindo aliar altas sensibilidade e seletividade [8—10].

Apesar do intenso uso e estudo do efeito SERS, muitas vezes é dificil definir
0s mecanismos envolvidos, especialmente devido a influéncia de diferentes fatores,
como rugosidade do metal, formato da nanoparticula (NP), tipos de interacbes
ocorrendo na superficie, entre outros [11]. Neste sentido, abordagens tedricas de
modelagem computacional, em especial envolvendo descritores de estrutura
eletrbnica baseadas, por exemplo, na teoria do funcional da densidade (DFT) podem
ser usadas para interpretar os espectros SERS de moléculas adsorvidas.

Uma das abordagens mais frequentes envolve a modelagem de complexos
constituidos por ligantes moleculares e sitios ativos da superficie metalica, geralmente
modelados como atomos adsorvidos (ou pequenos agregados de poucos atomos)
considerados quase isolados na superficie metalica [12-15]. Esta abordagem
computacional permite obter resultados associados a: (1) posi¢des espectrais das
bandas SERS e os desvios de frequéncia em relacdo as bandas Raman das
moléculas n&o adsorvidas; (2) intensidades relativas das bandas SERS observadas;
(3) identificacédo dos sitios moleculares diretamente envolvidos nas interagdes com os
substratos metalicos e, consequentemente, também nas geometrias de adsorcgéao; (4)
informacdes sobre a natureza dos sitios ativos da superficie envolvidos na interagéao
quimica com as moléculas do ligante [12—-15].

Nas ultimas décadas, a espectroscopia SERS provou ser de fundamental
importancia em aplicagbes em diversos campos de pesquisa, incluindo sensores
quimicos, ciéncia de materiais e biomedicina [11]. Para todas essas aplicagdes, é
essencial obter informacdes detalhadas sobre a interacdo molécula-metal. Neste
contexto, abordagens combinadas SERS-DFT definem-se como importantes

ferramentas de analise [16].
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O objetivo deste trabalho €& aprimorar a compreensao do efeito SERS em
espécies quimicas negativamente carregadas, cuja deteccao é dificultada pela baixa
afinidade com as superficies metalicas das NPs. Devido a repulsao eletrostatica entre
0S grupos anidnicos e as superficies com carga semelhante, a adsorgdo das
moléculas € limitada, reduzindo a eficiéncia da intensificagdo Raman. Como o efeito
SERS depende fortemente da proximidade entre o analito e a superficie metalica,
investigar estratégias que favorecam essa interagao é fundamental para ampliar o uso
da técnica na detecgado de compostos aniénicos. Os resultados evidenciam que a
estratégia combinada de busca conformacional (DM e HF/PM6) e calculos DFT
permite a obtencdo de espectros tedricos compativeis com os dados experimentais.
A analise de reatividade local permitiu identificar os sitios de adsor¢gao mais provaveis,
indicando quais regides moleculares estdo envolvidas na intensificagdo do sinal
SERS. Esses resultados contribuem para o avango na compreensao detalhada dos

mecanismos de interagdo molécula-metal na deteccéo de pesticidas por SERS.

2. Objetivos
O presente trabalho tem como objetivo principal avaliar dados de reatividade local
e mecanismos de interagao entre agrotoxicos selecionados e substratos de metalicos,

bem como identificar o efeito da adsorcao na atividade Raman destes compostos.

2.1 Objetivos especificos
Pode-se listar os seguintes objetivos especificos:
e O estudo conformacional dos compostos glifosato, acefato, malation,
paration, 2,4D e diuron;
e O estudo da reatividade local dos compostos isolados a fim de se identificar
sitios de ancoragem;
e O estudo da atividade Raman dos compostos isolados e na presenca de

atomos e clusters metalicos.

3. Materiais e métodos

3.1 Materiais



Os compostos de interesse neste projeto pertencem a familia dos
organofosforados (glifosato, acefato, malation e paration), além dos compostos 2,4D
e do diuron. A Figura 1 apresenta as estruturas quimicas destes compostos, os quais
foram selecionados com base em sistemas atualmente em estudo pelo grupo
experimental liderado pelo Prof. Dr. Carlos José Leopoldo Constantino do
Departamento de Fisica da FCT/UNESP, co-supervisor deste trabalho. Em
colaboragcdo com a pés-doutoranda Dra. Celina Massumi Miyazaki (bolsista PROPe —
edital 06/2024) foi estudado o sistema adicional metil paration (MP), cuja unica
diferenga para o paration, sdo os grupos metilas ligados aos oxigénios, ao invés dos

grupos etilas.
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Figura 1. Estrutura quimica dos analitos a) 2,4 D, b) diuron, c) paration, d) acefato,

e) glifosato e f) malation.

3.2 Métodos e forma de analise

3.2.1 Estudos estruturais

As estruturas moleculares dos compostos foram inicialmente construidas com
o auxilio do pacote computacional Gabedit, que permite a visualizagdo e manipulagao
de estruturas em 3D [17]. Para cada sistema, diferentes conformacdes iniciais foram
exploradas por meio de calculos de dindmica molecular em alta temperatura (1000 K),
empregando o campo de forga Amber [18]. Esses calculos, também realizados com o
auxilio do pacote Gabedit, tiveram como objetivo a geracdo de um conjunto de
estruturas iniciais (pseudo-randémicas), as quais foram posteriormente submetidas a
otimizacdo geométrica [19]. Na sequéncia, foram realizadas pré-otimizagdes

5


https://www.zotero.org/google-docs/?8zhi6b
https://www.zotero.org/google-docs/?afOBeO
https://www.zotero.org/google-docs/?E6BXcb

utilizando a abordagem Hartree-Fock com o Hamiltoniano semiempirico PM6 [20],
conforme implementado no pacote computacional Gaussian 16 [21], com o objetivo
de identificar os conférmeros de menor energia. Os conférmeros mais estaveis
identificados foram totalmente reotimizados, empregando a calculos baseados na
teoria do funcional da densidade (DFT), com o funcional hibrido de troca e correlagéo
B3LYP [22-25] e a base 6-311+G(d,p). Para considerar as interagdes de dispersao
de longo alcance, foi aplicada a corregao empirica D3 de Grimme com amortecimento
de Becke-Johnson (D3-BJ) [26].

Os efeitos do solvente (agua) foram incluidos nos calculos DFT por meio do
modelo de polarizagdo continua (PCM) [27]. A consideragdo da agua como solvente
nos calculos tedricos foi realizada com o intuito de aproximar as condigdes
computacionais do ambiente experimental. Experimentalmente, os compostos de
interesse sao geralmente diluidos em solugdo aquosa, o que implica em interagbes
significativas entre as espécies quimicas e o solvente. A abordagem com o método
PCM permite levar em conta, de forma eficiente, as contribuicdes do ambiente aquoso
a distribuigao de carga, a estabilidade energética e as propriedades espectroscopicas

das moléculas, sem a necessidade de incluir explicitamente moléculas de agua.

3.2.2 Estudos de reatividade

Dados de reatividade local dos sistemas foram avaliados por meio de indices
de Fukui condensados aos atomos (IFCA) [28, 29]. Tais descritores permitem a
identificacdo de sitios moleculares mais propensos para a interacdo com agentes
externos nucleofilicos (fx*) (doadores de elétrons), eletrofilicos (f«') (aceitadores de
elétrons) e radicais livres (fi’) (que contém um elétron desemparelhado), sendo
obtidos por diferengas finitas da populacao eletronica de cada atomo ao se inserir e
retirar elétrons do sistema molecular em estudo. De modo geral, a obtengéo dos IFCA
permite prever sitios moleculares mais propensos a adsorverem sobre a superficie
dos substratos. Esses indices tém sido utilizados com sucesso na previsao de sitios
reativos de adsorgao de moléculas para interpretagao de dados advindos de espectros
SERS [15, 30].

Considerando um sistema M de interesse (com N elétrons), os IFCA séo

avaliados considerando-se como a populagao eletrénica sobre cada atomo ¢é alterada
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ao se inserir (0 que leva a espécie M) ou retirar (0 que leva a M*) elétrons do sistema.

Neste caso os IFCA sao expressos por:

fif =q(N+ 1) —qr(N) (1)
fe = a(N) —q(N — 1) (2)

1
FO = Sl + 1) = g (N = 1] Q

sendo que qk(N+1), qx(N-1) e qx(N) representam as populagdes eletronicas sobre o k-
ésimo atomo, nas espécies M -, M* e M, respectivamente. Os indices fi*, fi e fi? séo
usados para a andlise de reacdes que envolvem a interacdo do composto de
interesse, M, com agentes externos nucleofilicos, eletrofilicos e radicais livres,
respectivamente, permitindo identificar sitios preferenciais de polimerizagao.

As populagdes eletrénicas foram estimadas pelo método de particdo de carga
de Hirshfeld para evitar valores IFCA negativos controversos [31, 32]. As interagdes
eletrostaticas (do tipo hard-hard) foram avaliadas por meio de mapas de potencial
eletrostatico molecular (PEM) estimados pelo esquema de particdo de carga CHelp
[33]. As populacdes eletrbnicas empregadas para analises IFCA foram calculadas
usando a mesma abordagem tedrica (DFT/B3LYP/6-311+G(d,p)/D3-BJ) e pacote
computacional (Gaussian 16). Para facilitar as interpretacbes, IFCA e PEM séao
apresentados como mapas de cores moleculares projetados com o auxilio de rotinas

Fortran 90 especialmente desenvolvidas, Jmol [34] e pacotes GaussView [35].

3.2.3 Estudos de espectro Raman e SERS

Calculos dos espectros vibracionais para estimar dados de atividade Raman e
SERS foram realizados considerando distintas abordagens. Em especial, foram
utilizados clusters contendo trés atomos de ouro (Au) ou prata (Ag) [36—39]. para
avaliar a interacdo entre os analitos e a superficie das NP e seu efeito no espectro
SERS. Tais sistemas foram confeccionados, otimizados (com restricbes geométricas
apropriadas) e suas propriedades vibracionais (em especial atividade Raman)
avaliadas via calculos de estrutura eletrbnica usando a abordagem DFT/B3LYP/6-
311+G(d,p)/D3-BJ/PCM. Atomos metélicos foram descritos empregando-se um

conjunto de fung¢des de base polarizadas double-zeta aumentadas jorge-ADZP [40].
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4. Resultados e discussao

4.1 Estudos estruturais

A Figura 2 apresenta os valores de energia total para os 50 conférmeros
gerados através da dindmica molecular e pré-otimizados pela abordagem HF/PM6
para identificar o conférmero de menor energia. A Figura 3 apresenta as estruturas
identificadas como as de menor energia que foram entdo otimizadas na abordagem
DFT/B3LYP/6-311+G(d,p)/D3-BJ. Os conférmeros mais estaveis estdo indicados
pelos pontos vermelhos. Para cada molécula analisada, identificou-se o seguinte
conférmero como o de menor energia: conférmero 14 para o 2,4-D (Figura 3a),
conférmero 7 para o diuron (Figura 3b), conférmero 31 para o paration (Figura 3c),
conférmero 22 para o acefato (Figura 3d), conférmero 14 para o glifosato (Figura 3e)
e conféormero 50 para o malation (Figura 3f). Para o MP, inserido posteriormente nos
compostos de trabalho, a Figura 4a apresenta o conférmero 15 como o de menor

energia, e a Figura 4b a estrutura de menor energia otimizada via abordagem
DFT/B3LYP/6-311+G(d,p)/D3-BJ.
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Figura 2. Conférmeros gerados para os compostos a) 2,4D, b) diuron, c) paration, d)

acefato, e) glifosato e f) malation.
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Figura 3. Compostos otimizados a) 2,4D, b) diuron, c) paration, d) acefato, €)

glifosato e e) malation via abordagem DFT/B3LYP/6-311+G(d,p)/D3-BJ em vacuo.
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Figura 4. a) Conférmeros gerados para o composto MP e b) sua estrutura otimizada
via abordagem DFT/B3LYP/6-311+G(d,p)/D3-BJ em vacuo.

A analise conformacional preliminar conduzida neste trabalho visa varrer de
forma mais apropriada a hipersuperficie potencial associada as diferentes
conformacgdes possiveis destes sistemas, e, deste modo, identificar conformagdes
mais plausiveis. Tal abordagem €& especialmente interessante para estes sistemas,
dada as suas altas flexibilidades estruturais, que levariam a hipersuperficies
potenciais bastante flats.

De fato, observou-se que em alguns compostos nao foi encontrado apenas um
conférmero de menor energia, como apresentado na Figura 2. Entao, os conférmeros
que apresentavam energias proximas foram avaliados via analises de similaridade
conformacional. Tais analises foram realizadas por meio do desvio quadratico médio
das posigdes atdbmicas (RMSD-AP) com o auxilio do pacote computacional QMOL
[41]. Todos os conférmeros de menor energia avaliados apresentaram valores de
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RMSD-AP proximo de zero, ou seja, sugerindo alta similaridade entre as estruturas.
Deste modo, apenas uma das estruturas (marcada em vermelho nas Figuras 2 e 4)

foi selecionada para a continuagao dos estudos.

4.2 Estudos de reatividade

As Figuras 5 - 10 ilustram mapas de cores que carregam informagdes acerca
da capacidade de interagcdo das espécies quimicas em questdo com agentes externos
nucleofilicos (fi*), eletrofilicos (fi') e radicais livres (f°) (ou seja, os IFCA), bem como
os PEMs sobre as estruturas para 2,4D, diuron, paration, acefato, glifosato e malation,
respectivamente. Neste estudo, pode-se considerar as NPs de Ag ou Au como o0s
principais agentes externos interagindo com os compostos. Regides em vermelho e
azul definem, respectivamente, sitios moleculares mais reativos e inertes, em relacao
a IFCA, e negativamente e positivamente carregados, em relacdo ao PEM. Regides
com diferentes coloragdes indicam sitios com reatividades (potencial elétrico)
intermediarias, de acordo com uma escala RGB. A Figura 11 apresenta

especificamente os sitios mais reativos e o PEM para o MP.

IFCA PEM
Vista 1 Vista 2
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3D
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p -0.045 — Potencial ——  0.045

Figura 5. Representagdo em escala de cores dos IFCA e PEM sobre 0 2,4 D. f*, fx
e fi? indicam dados de reatividade dos compostos com relagdo a agentes externos

nucleofilicos, eletrofilicos e radicais livres, respectivamente.
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Figura 6. Representacdo em escala de cores dos IFCA e PEM sobre o diuron. fi*, fi
e fi¥ indicam dados de reatividade dos compostos com relagéo a agentes externos

nucleofilicos, eletrofilicos e radicais livres, respectivamente.

Estrutura
3D

Baixa reatividade—— IFCA —— Alta reatividade
-0.040 —— Potencial —— 0.040

Figura 7. Representacdo em escala de cores dos IFCA e PEM sobre o paration. fi",
fi e fil? indicam dados de reatividade dos compostos com relagéo a agentes externos

nucleofilicos, eletrofilicos e radicais livres, respectivamente.
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IFCA PEM

Vista 1 Vista 2
Estrutura
3D
) ) ;.
fi A
k

" A
f,(: Baixa reatividade—— IFCA — Alta reatividade
-0.065 ———  Potencial ——— 0.065

Figura 8. Representagao em escala de cores dos IFCA e PEM sobre o acefato. fx,
fi e £ indicam dados de reatividade dos compostos com relagédo a agentes externos

nucleofilicos, eletrofilicos e radicais livres, respectivamente.

IFCA PEM
Vista 1 Vista 2

Estrutura
3D

|
Baixa reatividade—— IFCA —— Alta reatividade
-0.075 ——  Potencial ——— 0.075

SRRt

Figura 9. Representagdo em escala de cores dos IFCA e PEM sobre o glifosato. fx,
fi e fil? indicam dados de reatividade dos compostos com relagéo a agentes externos

nucleofilicos, eletrofilicos e radicais livres, respectivamente.
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IFCA PEM

Vista 2

Estrutura
3D

| . T .
f 2 Baixa reatividade—— IFCA —— Alta reatividade
-0.065 ——— Potencial ——— 0.065

Figura 10. Representacao em escala de cores dos IFCA e PEM sobre o malation.
fi*, i e fi¥ indicam dados de reatividade dos compostos com relagdo a agentes

externos nucleofilicos, eletrofilicos e radicais livres, respectivamente.

IFCA PEM

Vista 1 Vista 2
Estrutura
3D

| . e
-0.050 ——— Potencial ——— 0.050

R

Figura 11. Representacdo em escala de cores dos IFCA e PEM sobre o metil
paration. fi*, fi e f? indicam dados de reatividade dos compostos com relagéo a

agentes externos nucleofilicos, eletrofilicos e radicais livres, respectivamente.

Nota-se que a reatividade do composto 2,4 D (Figura 5) encontra-se no anel

aromatico e sobre o cloro no que tange a interagbes com agentes nucleofilicos,
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enquanto os atomos de cloro definem a regi&do mais propensa a interagir com agentes
eletrofilicos e radicais livres.

Para o composto diuron (Figura 6), de forma similar ao 2,4D, nota-se uma maior
reatividade em relagdo a agentes externos nucleofilicos sob atomos do anel
aromatico, enquanto o atomo de cloro define a regido mais propensa a interagir com
agentes eletrofilicos.

Para o paration (Figura 7), nota-se uma maior reatividade em relagao a agentes
externos nucleofilicos localizadas nos oxigénios do grupo nitro (-NO2), enquanto o
atomo de enxofre (S) define a regido mais propensa a interagir com agentes
eletrofilicos e radicais livres.

Para o acefato (Figura 8), nota-se que a reatividade se encontra centrada sobre
o atomo de enxofre, tanto no que tange a interagcbes com agentes nucleofilicos e
eletrofilicos, como radicais livres.

Para o glifosato (Figura 9), a maior reatividade se encontra centrada sobre o
atomo de hidrogénio de um dos grupo hidroxila anexado ao fésforo, tanto no que tange
a interagbes com agentes nucleofilicos e radicais livres, enquanto para interagdes com
agentes eletrofilicos, a reatividade é centrada no atomo de nitrogénio central.

Para o malation (Figura 10), nota-se que a reatividade se encontra centrada
sobre os atomos de enxofre tanto no que tange a interagcbes com agentes nucleofilicos
e eletrofilicos, como radicais livres.

Para o MP (Figura 11), nota-se uma maior reatividade em relagdo a agentes
externos nucleofilicos localizadas nos oxigénios do grupo -NOz2, enquanto o atomo de
S define a regido mais propensa a interagir com agentes eletrofilicos e radicais livres.

E interessante notar a similaridade entre a reatividade local em compostos com
grupos similares: i) 2,4D e diuron: f* centrado sobre o sistema ressonante, indicando
a tendéncia de interacdes do sistema 1 com a superficie metalica e f centrado sobre
os atomos de cloro, indicando a tendéncia de interacdo com disposigao vertical do
anel sobre as NP; ii) paration e metil paration: f* centrado sobre o grupo nitro e f
centrado sobre o atomo de enxofre, indicando a tendéncia de interacdo com
disposicao vertical e obliqua do anel em relagédo as NP; iii) acefato e malation: ffe f
centrados sobre o atomo de enxofre, indicando a tendéncia de interagcédo especifica
com as NP. Um resultado dissimilar € observado para o glifosato, o que sugere alta

tendéncia de deprotonacao do sistema.
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Em todos os casos, nota-se a presenga de um potencial elétrico negativo sobre
um atomo de oxigénio, enquanto um potencial positivo € observado sobre os atomos
de hidrogénio distribuidos por toda molécula. Tal disposicdo de cargas permite
identificar sitios iniciais de adsor¢ao. Em especial, espera-se que a interagcédo analito-
superficie metalica seja inicialmente guiada pelo PEM, contudo interagdes de troca
eletrbnica sdo guiadas pela disposicao dos orbitais de fronteira dos sistemas,
identificados nos IFCAs. Assim, espera-se uma interacdo mais efetiva em sistemas
com alta reatividade ao redor de sitios com maior carga. Particularmente, dada a carga
superficial negativa esperada sobre a superficie das NPs, sistemas com regides de
alta reatividade situadas sobre sitios positivamente carregados indicam sistemas com

resposta SERS promissores.

4.3 Estudos dos Espectros Raman e SERS

A Figura 12 apresenta os espectros teéricos Raman obtidos via abordagem
DFT/B3LYP/6-311+G(d,p)/D3-BJ para os compostos isolados no vacuo, no qual foi
usado um fator de escala de correcdo de 0,967 para os espectros [42, 43]. Na
discussao, os resultados dos espectros SERS do MP serdo apresentados em uma

secao separada, com os resultados ja publicados.
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Figura 12. Espectros tedricos Raman dos compostos a) 2,4D, b) diuron, c) paration,
d) acefato, e) glifosato e e) malation via abordagem DFT/B3LYP/6-311+G(d,p)/D3-BJ
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Visando uma analise espectroscopica mais refinada, os espectros vibracionais
simulados sdo apresentados no intervalo restrito de 0 a 2000 cm™' (Figura 13). Esta
faixa abrange a maioria dos modos vibracionais fundamentais de interesse, incluindo
estiramentos e deformagdes associados a grupos funcionais como C=0, C-N, C-Cl,
P=0 e P-S, frequentemente utilizados como marcadores estruturais [44-48]. A
delimitagdo até 2000 cm™ justifica-se ainda pela supressdo das bandas intensas
atribuidas aos estiramentos de ligagdes (C—H, N-H e O-H), geralmente localizadas
acima de 2500 cm!, que podem comprometer a resolucédo visual de bandas menos

intensas [49].
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Figura 13. Espectros tedricos Raman, no intervalo restrito de 0 a 2000 cm-', dos
compostos a) 2,4D, b) diuron, c) paration, d) acefato, e) glifosato e e) malation via
abordagem DFT/B3LYP/6-311+G(d,p)/D3-BJ no vacuo.

As Figuras 14 - 17 apresentam os espectros SERS obtidos para os compostos
2,4 D, acefato, glifosato e malation, nos quais clusters de Ags ou Aus foram adsorvidos
nos sitios mais reativos, conforme identificado pela analise dos IFCA. Para os
compostos diuron e paration, entretanto, observou-se dificuldade na adsorcao dos
clusters, tanto de Ag quanto de Au, nos sitios previamente determinados como mais
reativos. Como consequéncia, os espectros SERS correspondentes ndao puderam ser

obtidos. Novas tentativas de adsorcao estdo em andamento.
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Figura 14. Espectros SERS para os diferentes sitios mais reativos para o composto
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Figura 15. Espectros SERS para os diferentes sitios mais reativos para o composto

Atividade Raman (u.a.)

acefato utilizando os clusters Ags e Aus.
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Figura 16. Espectros SERS para os diferentes sitios mais reativos para o composto
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Figura 17. Espectros SERS para os diferentes sitios mais reativos para o composto

malation utilizando os clusters Ags e Aus.
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Note que a adsor¢ao do 2,4 D (Figura 14) nos clusters metalicos de Ags ou Aus
promove alteragdes notaveis nos espectros SERS simulados. A presenga do Ags
intensifica significativamente as bandas de baixa frequéncia, atribuidas as vibragdes
envolvendo os atomos de cloro e oxigénio, sugerindo uma forte interagédo com esses
sitios. Em contraste, os espectros com Aus também revelam modificagcdes, embora
com intensificagdo menos expressiva, indicando uma interagdo mais ténue. Esses
resultados indicam uma maior eficiéncia dos clusters de prata para realce SERS em
moléculas ancoradas por sitios eletronegativos, como é o caso do 2,4 D.

Na Figura 15, nota-se que a presenga de Ags; promove intensificagéo
acentuada nas bandas entre 200 e 1000 cm-!, compativeis com os modos vibracionais
dos grupos tiofosfato e metilamina, sugerindo forte acoplamento eletrébnico com o
atomo de enxofre. Em contraste, a adsorcdo em Au; também gera alteragdes
espectrais importantes, com surgimento de novos modos vibracionais e
deslocamentos de bandas caracteristicos, embora com intensidade relativamente
menor. Esses resultados sugerem que o cluster Aus favorece maior intensificagéo
SERS para o acefato, especialmente via interagdo com sitios contendo enxofre e
oxigénio.

Na Figura 16, a interacdo do glifosato com Ags; provoca intensificagdo
expressiva das bandas na regido de 500 a 1500 cm', notadamente associadas aos
modos vibracionais do grupo fosfonico (P=0 e P-OH) e deformag¢des do grupo amino,
indicando uma forte interagcdo nesses sitios. Em contraste, os espectros com Au;
apresentam intensificacdo mais moderada, com bandas menos definidas, sugerindo
uma adsor¢ao menos eficiente. Estes resultados corroboram o papel dos clusters de
Ag na amplificagdo SERS para moléculas carregadas negativamente, como o
glifosato.

Na Figura 17, os espectros SERS do malation evidenciam um aumento
expressivo da atividade vibracional na presencga de clusters metalicos, particularmente
com Ags. As bandas mais intensificadas concentram-se entre 200 e 1000 cm™,
atribuidas a vibragbes caracteristicas dos grupos organofosforados (P=S, P-O-C),
sugerindo que o cluster de Ag interage diretamente com os sitios mais eletronegativos
da molécula, como o enxofre. Ja o cluster de Agz promove intensificagdo mais

moderada, com espectro menos denso, 0 que indica interacdo mais fraca ou menos
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eficaz. Assim, o Ag; mostra-se mais promissor como amplificador SERS para o

malation.

4.3.1 Metil Paration

A proposta de colaboragdo com a Dra. Celina Massumi Miyazaki surgiu para
compreender a interagdo do MP com NPs de Au e o aumento da intensidade de
bandas especificas no espectro SERS experimental. Entdo, foi realizado um estudo
de adsorgao de diferentes clusters, com um atomo ouro (Au1) ou trés atomos de ouro
(Aus), nos sitios mais reativos conforme as Figuras 18 e 19, respectivamente. Tal
estudo resultou na publicacdo de um artigo (Surfaces and Interfaces, 72, 107108,
2025).

A Figura 18a mostra os espectros Raman experimentais do p6 do MP, bem
como os espectros SERS de nanoparticulas magnéticas conjugadas com Au + MP
com e sem concentragdo magnética (suspensdo homogénea). Os detalhes da
metodologia utilizada para obtengao dos espectros experimentais comparados podem
ser encontrados no artigo publicado da colaboragdo [50]. Os espectros teoricos
calculados para sistemas isolados de MP e Au1 adsorvidos também s&o apresentados
para comparagcdo. A Figura 18b apresenta os modos vibracionais (vetor de
deslocamento azul) e os vetores unitarios da derivada dipolar (vetor laranja) desses
sistemas. A Figura 19 apresenta os espectros experimentais e os espectros tedricos

calculados para sistemas isolados do MP e do cluster de Aus adsorvidos.
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Figura 18. A) Espectros SERS experimentais e tedricos e B) Modos vibracionais
tedricos obtidos pela abordagem DFT/B3LYP/6-311+G(d,p) em vacuo (a) e

considerando a presenca de agua via PCM em sistemas adsorvidos de MP-Aus1 (b).
20


https://www.zotero.org/google-docs/?gTwWLq

B
A paration - P o i ibracionai:
a 2) Modos vibracionais b) Modos vibracionals ¢) Modos vibracionais
- teéricos para o Paration  tedricos para o complexo tedricos para o complexo
MP-Au; (grupe nitro) MP-Au; (enxofre)
843 cm* 786 cmr! 684 cm
e 9d % o Bd e "J‘q 3
29 g J 09 ai_.. ° if °
® o0 ‘, e oo @9 ®q
> s e @ ® se VW
] 9
1088 em! 1046 cmt 1038 cm*
3
N s s '
SERS - Paration (suspensio) e 29 > 3 Y bd “J*( .
—_ s 29 o - e 0 e Fay ®
3 . Ly I a e °9 J‘q,v,
2 . g 3 : © e 0.p9 0w,
c b — S S S N
£ — 1324cmt 1353 em-t 1306 em-
©
[ N * a ‘9 T e’
° . N e 99 ba 3
k- oo 20 o 47.00“4030 &d "*"\J\‘:.J
2 e 29 ° 3
E Pl 41 . @ L f IJ v
% - 1581 cmt 1485 cmt 1330em*
£ 2
H )
- e Bd e 9 e ed e e bad ‘%
- ‘ 0 00 g J..J 20,0 oo 07 9,
® 29 J
g o ‘ 29 3 ° o \fd‘.,
s :
\J S
1560 e 1452 cmt
2 3 >
o ud - Pt T,
J 09 oo 0 L 34
P [ ] J{
J S ¥ N e o fo‘,
Y
1543 em?
3
9 D ,‘_f ]
400 600 800 1000 1200 1400 1600 1800 H : : g ﬁ g A ° o‘:':‘ °
" et u (2] ] >
Nimero de onda (cm?) ® oo f.;‘
P

Figura 19. A) Espectros SERS experimentais e tedricos e B) Modos vibracionais
tedricos obtidos pela abordagem DFT/B3LYP/6-311+G(d,p) em vacuo (a) e

considerando a presenga de agua via PCM em sistemas adsorvidos de MP-Aus (b).

O espectro Raman experimental do pé de MP apresenta bandas intensas em
861, 1110, 1351 e 1590 cm™'. Embora diversas publica¢des atribuam a banda de 1351
cm™ (tedrica em 1324) cm™" as vibragdes de flexdo C-H, nosso estudo DFT indicou
que a vibracao de flexdo do grupo nitro (NO2) é mais intensa, ocorrendo paralelamente
a deformacéo C-H. A deformagéao do grupo -NO2 também ocorreu em 861 cm (tedrica
em 843) cm™' paralelamente ao estiramento P-O.

Os espectros tedricos foram obtidos considerando a interagéo via grupo -NO,
e atomo de S. Enquanto o espectro experimental SERS mostra bandas em 857, 1109,
1345, 1441 e 1594 cm™', as bandas foram posicionadas em 784, 1040, 1342, 1460 e
1560 cm™" no sistema MP-Au1 no grupo -NO2 e em 786, 1042, 1310, 1332, 1444 e
1543 cm™" para o sistema Paration-Au+ interagindo através do atomo de S. Os calculos
DFT foram conduzidos considerando também um cluster Aus. Nao se observou
mudangas consideraveis nos modos vibracionais; no entanto, um aumento na
intensidade relativa foi detectado, como esperado, uma vez que a intensidade do sinal
depende do campo elétrico local da superficie do Au.

O espectro tedrico de SERS obtido através da aproximacao da superficie do
Au no grupo —NO2 e no atomo de S mostrou um aumento semelhante, uma vez que a

orientagdo por Au—-S promove mudancgas significativas nos modos vibracionais do
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grupo —NO2. Além disso, a banda em 1450 cm™ (atribuida a ligagdo C-H e
deformacgbes do anel) estava presente com alta intensidade apenas no espectro
tedrico de SERS considerando a aproximagao através do atomo de S. Esta banda
estd presente no espectro experimental de SERS na Figura 18, sugerindo uma
preferéncia pela orientacdo do MP através do atomo de S. Assim, considerando que
o Au é um metal macio e propenso a intera¢des nucleofilicas, ele adsorve prontamente
espécies contendo S através de fortes ligagdes Au-S, como evidenciado pela analise
IFCA. Os resultados do IFCA estao alinhados com a conhecida preferéncia do atomo
de S em se ligar a superficies de Au. Além disso, o enxofre atua como um nucledfilo
forte, capaz de deslocar citrato da superficie da NP de Au e formar uma ligagéo Au-S

estavel.

4.4. Estudos em andamento

No presente momento estamos ainda investigando a influéncia do numero de
atomos nos clusters metalicos de Ag e Au sobre as propriedades eletrbnicas e
estruturais dos sistemas em estudo. Para isso, estdo sendo considerados clusters
contendo 4, 5, 6, 10 e 20 atomos, que serao posteriormente acoplados as moléculas
de pesticidas de interesse. O objetivo € compreender como o tamanho do cluster afeta
a interagdo com a molécula alvo, bem como a resposta eletrénica do sistema, o que
pode impactar diretamente na eficiéncia da detecgao via espectroscopia SERS.

Esses calculos, apesar de serem mais computacionalmente dispendiosos,
estdo em andamento, pois consideramos que resultados obtidos contribuirdo para um
entendimento mais geral do efeito da nanoparticula no efeito SERS destes compostos.
Diferentes tipos de estruturas de clusters metalicos estdo sendo testadas ao longo do
estudo. A Figura 20 exemplifica algumas das geometrias consideradas, as quais foram
inspiradas no trabalho de Mohammed et al [51]. Nesse estudo, concluiu-se que a
utilizacdo de um cluster de Auzo apresentou excelente concordancia com os espectros
experimentais, evidenciando sua relevancia como modelo tedrico para investigagdes
envolvendo interacdo molécula—metal [51]. Estudos utilizando clusters de Ag2o
também apresentaram excelente concordancia espectros experimentais em

diferentes compostos [13, 52].
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Figura 20. Estruturas moleculares para o sistema BPE em cluster de Au de

diferentes tamanhos. Reportada na referéncia [52].

5. Orientagoes/Colaboragoes

Em paralelo as atividades desenvolvidas nesse projeto, o pds-doutorando
estabeleceu colaboragdes adicionais nos grupos do supervisor e do co-supervisor. No
grupo do Prof. Dr. Batagin, o pds-doutorando tem colaborado com o aluno de
doutorado Augusto Cisconi Deienno (POSMAT-FC/UNESP) na elaboragdo de um
artigo sobre nanocompdsitos poliméricos a base de grafeno e suas aplicagdes em
sensores a gas. Pelo grupo do Prof. Dr. Constantino, o pds-doutorando tem
colaborado com a pés-doutoranda Dra. Celina Massumi Miyazaki (bolsista PROPE —
edital 06/2024) no estudo da atividade SERS na detecgéo do pesticida metil paration,
cujo artigo da colaboracgao ja foi publicado. O p6s-doutorando também tem colaborado
com a poés-doutoranda Dra. Gilia Cristine Marques Ruiz (bolsista FAPESP — processo
n. 2020/15185-0) no estudo da atividade SERS na adsor¢cdo de nanoparticulas de
prata na molécula de 4-metil-esculetina, cujo artigo esta em processo de redagéo.
Com o aluno de mestrado Carlos Junior Amorim Lessa (POSMAT-FCT/UNESP,
bolsista FAPESP — processo n. 2023/00291-7), o pés-doutorando tem colaborado no

estudo de propriedades oOpticas do corante allura red ac.
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6. Disciplinas ministradas com a respectiva carga horaria e/ou a realizagao de
atividades de extensao

Visando a complementacao de sua formagao, no segundo semestre de 2024,
0 pos-doutorando acompanhou e deu suporte na disciplina de Modelagem
Computacional de Materiais Organicos, com carga horaria de 60 horas, oferecida pelo
programa de pos-graduacdo em Ciéncia e Tecnologia de Materiais
(POSMAT/UNESP) cujo docente foi Prof. Dr. Augusto Batagin Neto.

7. Comentarios do supervisor

O Dr. Lucas Vinicius de Lima Citolino desempenhou suas atividades de pos-
doutorado com elevado grau de autonomia, rigor cientifico e comprometimento. Sua
atuagdo foi fundamental na realizacdo dos calculos tedricos empregados na
modelagem de interagbes entre pesticidas e superficies metalicas, contribuindo
significativamente para a interpretacdo de dados espectroscopicos experimentais e
para a proposi¢ao de mecanismos de adsor¢ao no contexto da técnica SERS.

Ao longo do periodo, o pesquisador complementou sua formagao académica,
adquirindo competéncias solidas em métodos de estrutura eletrbnica e em analises
de propriedades eletronicas, vibracionais e de reatividade local de compostos
organicos, conhecimentos de grande relevancia para sua trajetéria cientifica.

Destaca-se, ainda, sua integragdo ao grupo de pesquisa, com contribuigdes
efetivas em colaboragdes multidisciplinares envolvendo alunos de mestrado e
doutorado, bem como em projetos experimentais em andamento. Parte dos resultados
obtidos ja gerou uma publicagdo em coautoria com o0 co-supervisor, € novos
manuscritos estdo em preparagéo.

Considero que o trabalho desenvolvido cumpre plenamente os objetivos
propostos e constitui uma contribuicdo cientifica relevante, com potencial para

desdobramentos futuros.
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