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RESUMO

A classe dos liquidos i6nicos préticos (LIP), na ultima década atraiu o interesse
devido a rota de sintese simples, de baixo custo e, principalmente, por suas
propriedades fisico-quimicas. A aplicagdo de LIP como eletrélito suporte na
eletroanaliticas é relatado pela primeira vez nesta pesquisa. Tendo como
analitos a cafeina (CAF) e a nicotina (NIC), que sdo contaminantes emergentes
e estdo entre as substancias mais consumidas no mundo. No primeiro capitulo
de resultados deste trabalho, foi investigada a correlacdo entre interacdes
intermoleculares dos grupos doadores de ligacao de hidrogénio e do impacto do
comprimento da cadeia de carbono na estabilidade térmica e viscosidade, além
da estabilidade eletroquimica e da ecotoxicidade associada aos LIP derivados
de acidos organicos combinados com o céation 2-hidroxietilamonio. As estruturas
e purezas dos LIP foram confirmadas por FTIR, RMN, CHN, UHRMS e teor de
agua. No segundo capitulo de resultados, um eletrélito alternativo, acetato de 2-
hidroxietilaménio (2HEAA), foi utilizado no desenvolvimento de um método
eletroanalitico para determinacdo e quantificacdo simultanea de CAF e NIC,
através da voltametria de pulso diferencial (VPD). O sistema com o eletrdélito
2HEAA foi caracterizado por técnicas eletroquimicas (voltametria ciclica e
espectroscopia de impedéancia eletroquimica - EIE), destacando a menor
resisténcia com Rcr de 312 Q em relagdo ao eletrélito convencional (2100 Q),
além da melhor definicdo do perfil dos voltamogramas dos analitos e menor
corrente de fundo. Os parametros VPD foram otimizados para as melhores
condicbes (intensidade de corrente e largura a meia altura) para
desenvolvimento do método. O método foi validado a partir das curvas de
calibracéo obtidas que apresentaram LOD de 0,82 e 6,26 umol L' e LOQ de 2,73
e 20,8 uymol L* para CAF e NIC, respectivamente. O sistema mostrou precisio
e seletividade adequadas, obtendo valores inferiores a 10% do desvio padréo
relativo. O método foi utilizado para determinacdo dos analitos em amostras
fortificadas, obtendo recuperacdes entre 87,25 e 111,40%. O 2HEAA
demonstrou alta eficiéncia como eletrolito alternativo com boa relacdo sinal-
ruido, aumento da sensibilidade analitica do método, além de apresentar baixo
custo e rapido preparo do eletrdlito.

Palavras-chave: 2-hidroxietilaménio; Concentracdo efetiva; Eletrdlito;
Monitoramento; Contaminantes emergentes.



ABSTRACT

The class of protic ionic liquids (LIPs) has attracted interest in the last decade
due to their simple and low-cost synthesis route and, mainly, their
physicochemical properties. The application of LIPs as supporting electrolytes in
electroanalytical applications is reported for the first time in this research. The
analytes were caffeine (CAF) and nicotine (NIC), which are emerging
contaminants and are among the most consumed substances in the world. In the
first chapter of the results of this work, the correlation between intermolecular
interactions of hydrogen bond donor groups and the impact of carbon chain
length on thermal stability and viscosity were investigated, in addition to the
electrochemical stability and ecotoxicity associated with LIPs derived from
organic acids combined with the 2-hydroxyethylammonium cation. The structures
and purities of LIPs were confirmed by FTIR, NMR, CHN, UHRMS, and water
content. In the second results chapter, an alternative electrolyte, 2-
hydroxyethylammonium acetate (2HEAA), was used in the development of an
electroanalytical method for the simultaneous determination and quantification of
CAF and NIC, through differential pulse voltammetry (DPV). The system with the
2HEAA electrolyte was characterized by electrochemical techniques (cyclic
voltammetry and electrochemical impedance spectroscopy - EIS), highlighting
the lower resistance with RCT of 312 Q in relation to the conventional electrolyte
(2100 Q), in addition to the better definition of the voltammogram profile of the
analytes and lower background current. The DV parameters were optimized for
the best conditions (current intensity and width at half height) for method
development. The method was validated from the calibration curves obtained,
which presented LOD of 0.82 and 6.26 ymol Lt and LOQ of 2.73 and 20.8 umol
Lt for CAF and NIC, respectively. The system showed adequate precision and
selectivity, obtaining values lower than 10% of the relative standard deviation.
The method was used to determine the analytes in fortified samples, obtaining
recoveries between 87.25 and 111.40%. 2HEAA demonstrated high efficiency as
an alternative electrolyte with a good signal-to-noise ratio, and increased
analytical sensitivity of the method, in addition to presenting low cost and rapid
preparation of the electrolyte.

Keywords: 2-hydroxyethylammonium; Effective concentration; Electrolyte;
Monitoring; Emerging contaminants.
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1  INTRODUCAO



Os liquidos idnicos (LI) podem ser definidos como um subconjunto de sais
fundidos, formados por cétions (organicos) e anions (organicos ou inorganicos),
levando-se em consideracdo a organizacdo dos ions, na qual a combinacédo do
anion e do cation desestabiliza o cristal em fase solida, considerando a assimetria
da estrutura idnica e a dispersao de suas cargas, sendo responsavel por menores
atracOes intermoleculares e, portanto, diminuindo a energia de rede [1, 2]. Uma
outra definicdo, mais encontrada na literatura, define como LI os sais fundidos

com baixo ponto de fuséo (p.f.), até 100 °C [3].

Os LI séo classificados em dois grupos proeminentes: liquidos iénicos
aproticos (LIA) e praticos (LIP) que se diferenciam, principalmente, pela presenca
do préton “livre” no cation dos LIP [4]. As varias possibilidades de combinacédo de
cation e anion, deram aos LI o titulo de “compostos de designer” que resultam em
LI com as propriedades Unicas e ajustaveis. Dentro de um espectro de publicacdes
dos ultimos 20 anos, os liquidos idnicos apréticos (LIA) tiveram a atencéo
dominante em pesquisas publicadas (Figura 1). Em uma busca realizada na base
de dados da Scopus no periodo de 2000 a 2024, limitado a artigos publicados,
utilizando o termo “lonic Liquids” e excluindo os termos “Protic”, “PIL” e “PILs”. As

publicacdes ultrapassam mais de quatro mil.

Figura 1 - Relac&o de publicacfes por ano sobre liquidos idnicos. Grafico inserido:
Ampliacdo das barras dos liquidos iénicos préticos.
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Fonte: Autoria propria.



As pesquisas, nas ultimas décadas, sobre os liquidos ibnicos proticos (LIP)
estdo em acelerado crescimento e sao apontados como promissores por
apresentarem propriedades semelhantes aos LIA (viscosidade, estabilidade
térmica, quimica e eletroquimica, entre outras), diferenciando-se por possuirem
um proéton “ativo” (mével) [5]. Outros pontos associados e de interesse em relagéo
aos LIP séo baixo custo dos precursores e a rota simples de obtencdo, além de

baixo efeitos toxicoldégicos para humanos e o meio ambiente [6].

A compreensdo em como diferentes estruturas combinadas de ions
influéncia nas propriedades dos LIP tem sido explorada para entender e direcionar
melhor a formacdo de LI com propriedades adequadas para aplicacdes
especificas. Os estudos relatados na literatura investigaram diversas
possibilidades de combinacdes de cations e anions (Figura 2) [5, 7-10]. As
propriedades dos LI para uma mesma série de anions combinados com diferentes
classes de cations mostrados na Figura 2, levam a diferentes ordens de
viscosidade, estabilidade térmica e eletroquimica entre outras propriedades.
Devido ao efeito assimétrico que os céations tem na orienta¢do dos anions [11, 12].
Assim, as discussdes serdo focadas nos cations alquilambnio e anions

carboxilatos.

Figura 2 - Estruturas genéricas de cations e anions de liquidos idnicos.
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Fonte: Adaptado de [4, 13, 14].

A relacdo estrutura-propriedades de LIP a base de hidroxialquilaménio
combinado com anions derivados de acidos carboxilicos simples, em sua maioria,
sd0 0s mais comuns encontradas na literatura para os LIP do grupo alquilaménio.

A exemplo do acetato de 2-hidroxietilaménio que é considerado como um LIP



representativo desse grupo, devido aos varios estudos sobre suas propriedades
e aplicacdes [10, 15-18].

As aplicacdes dos liquidos ibnicos em diversos segmentos da ciéncia
demonstram os potenciais destes compostos como na eletrodeposicao [19], em
reacdo de esterificacdo [20], como solvente para extracdo [21, 22] e extracdes
bioldgicas [23, 24], nas industrias de lubrificantes [25] e farmacos [26]. E, ainda
pouco investigado, como agentes redutores na obtencdo de nanoparticulas [27—
29]. Enfatizando que em pesquisas com foco na aplicagao dos LI, as propriedades

e toxicidade de varios LIP ndo sdo mencionadas.

Os dados encontrados acerca dos LIP investigados nesta pesquisa,
demonstram a caréncia de informacfes no que se refere as propriedades e
aplicacdes dos LIP. Assim como, as informacfes acerca da toxicidade dos LIP
gue sado pouco exploradas e as varias possibilidades de bioensaios com diferentes
organismos relatados na literatura para estudar o perfil verde dessa classe de

compostos, sdo entraves para reunir informacdes sobre toxicidade dos LI [30].

O ascorbato de 2-hidroxietilaménio (LIP2) foi aplicado na sintese de
mesoparticulas de prata (AgMP), atuando como agente redutor dos ions. As
AgMP foram utilizadas como substratos para a técnica de Espalhamento Raman
Aprimorado por Superficie (SERS) para a detec¢cdo de Rodamina B e mostraram
estabilidade e capacidade de deteccao durante 18 meses [28]. Em outro trabalho,
sao relatados a sintese de LI apréticos com anion ascorbato combinados com
cations derivados de cloreto de colina [31]. Os quais exibiram propriedades
antibacterianas e antifungicas contra diferentes microrganismos, incluindo
patdgenos. Os testes também revelaram boa atividade dissuasiva contra insetos

comuns de graos armazenados.

O oleato de 2-hidroxietilaménio (LIP3) teve suas propriedades
apresentadas por Alvarez e colaboradores ha mais de uma década [32]. Os
trabalhos de Vega e colaboradores tem realizado aplicacdes dos LIP oleato de 2-
hidroxietilaménio (LIP3), oleato de N-metil-2-hidroxietilaménio [m-2HEA][OI] e
oleato de bis-2-hidroxietilaménio [BHEA][OI] para inibicdo de corrosdo [33-35] e
lubrificante [36]. Estudos de toxicidade também foram relatados, onde os LIP com

anion oleato n&o inibiram o crescimento bacteriano de E. coli, mas podem causar



a morte de células da pele humana. A toxicidade para ovos de peixe-zebra
mostrou que o LIP3 apresentou o maior valor de concentragcédo efetiva (CEso),
apresentando menor toxicidade em relacdo aos outros dois LIP, porém
observaram efeitos subletais, como retardo na ecloséo, baixa frequéncia cardiaca

e auséncia de natagao livre [37].

Os dados sobre as propriedades reoldgicas do citrato de 2-
hidroxietilamonio (LIP4) e outros LIP sao reportadas por Andrade e colaboradores
[38]. A obtencdo de AgNP utilizando LI apréticos com anion citrato combinado com
cations imidazélio e amoénio quaternario foi investigado por Husanu e

colaboradores [29].

O acetato de 2-hidroxietilamonio (LIP1) é visto como um LIP modelo para
a classe dos alquilamdnio. Diversas pesquisas com foco no LIP1 sdo encontradas
na literatura. Suas propriedades foram investigadas por estudos teoricos e
experimentais [10, 39-42], suas propriedades termofisicas foram investigadas em
misturas binarias [18, 43]. aplicacbes deste LIP abrangem a sintese de
nanoparticulas magnéticas de Fes3O4 e preparagao de derivados de piridina [16],
catalizador reutilizavel para obtengéo de 1,4-di-hidropiridinas de Hantzsch [15], na
cristalizacdo do farmaco isoniazida influenciando nas propriedades estabilidade

térmica e solubilidade [44].

Outras aplicacGes do LIP1 envolve o pré-tratamento do bagaco de cana-
de-acucar com rendimento de 0,355 g de glicose/g de bagaco bruto e 0,150 g de
xilose/g de bagaco bruto [45]. Como solvente de arraste reciclaveis e reutilizaveis
para a separacdo de mistura azeotrépica etanol/adgua [46] e na extracdo de
ficobiliproteinas de Spirulina (Arthrospira) platensis [47]. Como eletrélito para
supercapacitor [48] e como modificante de eletrodo para determinacdo de

carbendazim [17], um contaminante do meio ambiente.

Os estudos realizados para LI préticos e aproticos com bioensaios de
citotoxicidade e ecotoxicidade demonstraram o potencial toxicolégico destas
substancias e sao discutidos neste trabalho [37, 49, 50]. Motivando a busca para
a compreensao dos efeitos bioldgicos dos LI no meio ambiente e nos seres vivos

gue possam ter contato com essas substancias.



Neste trabalho € realizado a sintese e caracterizacao dos liquidos idnicos
préticos (LIP) a base de 2-hidroxietilaménio combinado com anions derivados de
acidos organicos (acetato, ascorbato, citrato e oleato) para avaliar o potencial
destes, como eletrdlitos e modificantes de eletrodos, visando 0 monitoramento
ambiental de contaminantes emergentes. O presente estudo contribui para o
entendimento da relacdo estrutura-propriedades destes liquidos ibnicos proticos,
a partir da discussdo dos resultados de viscosidade, estabilidade térmica e
eletroquimica e, também a toxicidade dos LIP utilizando nauplios da espécie

Artemia Salina.

1.1 Classificacao dos Liquidos Iénicos

Os LI sao classificados em duas familias proeminentes: liquidos i6nicos
aproéticos (LIA) e proticos (LIP). Existe também os chamados “Solventes Eutéticos
Profundos” (do inglés Deep Eutectic Solvents - DES), alguns autores os
consideram uma subclasse de LI [13]. Sendo importante menciona-los por se
tratar de uma classe de solventes que apresentam propriedades fisico-quimicas,
processo de sintese e materiais de partida semelhantes aos dos LIP (Figura 3)
[32, 33].

A sintese dos liquidos idnicos préticos ocorre pela neutralizacao acido-base
de Brgnsted (Figura 3a), que sdo misturados em um sistema que favorece o
processo de transferéncia de préton [53]. Para isso, o sistema pode ser mantido
em baixa temperatura [7, 8, 54] ou utilizar um solvente, como o metanol
(empregado neste trabalho), para favorecer a transferéncia de préton durante a
sintese[27, 28, 51], enquanto a sintese do LIA envolve varias etapas e solventes
caros, aumentando os custos para a sua obtencdo (Figura 3b). Como resultado
da sintese dos LI, obtém-se um liquido homogéneo que apresenta viscosidade
gue pode variar dependendo dos precursores, e em alguns casos pode-se obter

até um sdlido [7, 9].



Figura 3 - Simplificacdo das reagfes envolvidas nas sinteses de (a) LI prético
(LIP), (b) LI aprotico (LIA) e (c) Solventes Eutéticos Profundos (DES).
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Fonte: Autoria propria.

O método envolvendo o uso de solventes na sintese de LIP, ocorre com a
adicdo lenta do &cido orgéanico a solucao alcodlica da base, sob agitacdo e a
temperatura entre 20-25 °C durante 2 horas e, posteriormente, evaporagdo do
solvente [7, 27, 28, 51]. O controle da temperatura e o0 uso de solventes tém a
funcdo de dissipar a energia liberada da reacdo de neutralizacdo no sistema

reacional, favorecendo a transferéncia de protons e formacao dos ions [55].

No processo de neutralizacdo, a transferéncia completa do préton é
estabelecida pela diferenca da forca de dissociacdo das espécies precursoras,
expressa pela variacdo do logaritmo da constante de dissocia¢édo acida (ApKa).
De modo geral, valores de ApKa > 4 levam a formagéo de pares ibnicos de maneira
satisfatéria para a formacéo de LIP [56]. Apesar dessa estimativa ndo atender as
transferéncias de protons observadas para algumas combinacdes de acidos e
bases na formacdo de LIP, os critérios mais precisos sdo os dados de
espectroscopia de infravermelho (FTIR) e ressonancia magnética nuclear (RMN),

para mensurar o grau de transferéncias de protons [5, 53].



Por outro lado, os DES sé&o solventes idnicos compostos por uma mistura
de dois ou mais compostos onde um deles € um sal, que apresenta um ponto de
fusdo superior aos demais componentes. Foram relatados pela primeira vez por
Abbott e colaboradores [13, 52], que ao misturar cloreto de colina e ureia,
observaram uma diminuicdo na temperatura de fuséo, para valores abaixo de
100°C. O método de sinteses dos DES consiste em aquecer 0s reagentes a
temperaturas entre 50 °C e 100 °C sob agitacdo constante por intervalos de tempo
gue variam de alguns minutos a horas, até formar um liquido homogéneo (Figura
3c). A formacédo de compostos da classe de DES € devido ao estabelecimento de
ligacBes de hidrogénio entre uma espécie doadora e outra aceitadora da ligacdo

de hidrogénio. Esta Ultima, geralmente, € um anion haleto presente no sal [13, 52].

Embora a formacéo de sais liquidos a baixa temperatura de fusdo (DES e
LI) sejam bastantes simples e de baixo custo, as semelhancas compartilhadas
entre eles estdo presentes também na estrutura e nas propriedades que sao
determinadas por interacdes intermoleculares (Figura 4). O comportamento dos
LI, em geral, € dominado por interacBes ibnicas (forcas de Coulomb) e
contribuicdes de outras interacdes intermoleculares como ligacées de hidrogénio,
forcas de coesao e disperséo [3], enquanto os DES, como misturas eutéticas de
dois ou mais componentes distintos, exibem uma forte contribuicdo das ligacdes
de hidrogénio e forgas de Van der Waals [57].

Figura 4 - Vantagens associadas aos LI e DES.
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Fonte: Autoria propria



Os LI e os DES se diferenciam pela natureza de seus constituintes e do
tipo de forgas intermoleculares dominantes, além de compartilharem muitas
propriedades interessantes, como por exemplo, o baixo ponto de fusédo e
estabilidade térmica, que podem ser ajustadas selecionando seus precursores.
Nas Figura 4 e Figura 5 sdo resumidos o0s principais pontos de similaridades e
diferencas entre os DES e os LI [13, 57, 58]. As divergéncias encontradas na
literatura em relacéo a classificacdo dos solventes eutéticos profundos, devem-se
as diferencas observadas quando se compara os DES aos LIA [4, 59]. Por
exemplo, no processo de sintese e na fonte de seus reagentes de partida [60],
bem como no tempo de sintese, purificacdo, custo de obtencdo e toxicidade

relacionados aos LIA [60].

Figura 5 - Desvantagens associadas aos LI e DES.
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Os apontamentos que diferenciam os DES dos LI sdo de uma visao
baseada apenas na classe de LI aproticos, necessitando de estudos que melhor
avaliem as varias classes de LI. Nesta tese, adotou-se a definicdo na qual os DES
séo considerados como misturas ao invés de novos compostos ou subclasse de
LI, podendo os LI serem usados como um dos componentes na obtencéo de DES
[57, 61].

1.2 Estruturados Liquidos Iénicos

Os Liquidos idnicos (LI) sdo uma categoria especial de sais fundidos, cuja
composicdo se da unicamente por ions com simetria molecular variada e
deslocalizacéo de carga [14], onde as interacdes intra e intermoleculares facilitam
a formacao de microestruturas, contribuindo para suas propriedades dinamicas [3,
14]. As primeiras evidéncias da organizacgéo estrutural dos LI foram apresentadas
em estudos de modelagem molecular com cation imidazoélio de LI apréticos,
realizados no Brasil por Urahata e Ribeiro [62, 63]. Estudos posteriores, trouxeram
dados experimentais utilizando difragéo de raios X que possibilitou relacionar a
estrutura do LI em nanoescala com suas propriedades macroscopicas

(viscosidade, solubilidade entre outras) [14, 62].

Os estudos com LI préticos de nitrato de alquilaménio, mostraram que 0s
anions [NOz37] sdo coordenados assimetricamente com 0s cations por meio de
interacbes de ligacdo de hidrogénio, onde uma ligacdo de hidrogénio é
significativamente mais fraca em relacdo as outras duas, como observado para o
nitrato de metilamoénio [MAN] (Figura 6a) que apresenta apenas dominio polar
[64]. Dominios apolares sdo observados com o aumento de cadeias alquilas
hidrofobicas dentro de redes polares (Figura 6b-6d). Contudo, o aumento na
cadeia lateral leva a organizagOes estruturais distintas para os LI de nitrato de
etanolamonio [EtAN] (Figura 6b) [65], nitrato de propilaménio [PAN] (Figura 6c) e
nitrato de butilaménio [BAN] (Figura 6d) [66], enquanto longas cadeias alquil no

cétion ou anion do LI formam arranjos lamelares (Figura 6e) [32, 67].
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Figura 6 - Modelagem molecular para as estruturas cristalinas dos liquidos iénicos
(a) nitrato de metilamoénio [MAN], (b) nitrato de etanolam&nio [EtAN], (c) nitrato de
propilaménio [PAN], (d) nitrato de butilaménio [BAN], (e) Hexafluorofosfato de 1-
n-dodecyl-3-methylimidazolium [C12mim][PF6]
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Fonte: Adaptado de [14].

Os arranjos estruturais distintos nos LI levam a contribuicdes diferentes das
interagdes intra e intermoleculares. As interagdes couldmbicas entre espécies de
ions séo isotropicas, ou seja, o carater idbnico do fluido impde algum grau de
ordenacéo de carga que induz o desenvolvimento de uma rede polar formada por
ions de sinal alternado [62], que permite uma variedade substancial de interacfes
direcionais secundérias, como forcas de Van der Waals (dipolo-dipolo e dipolo-
dipolo induzido), interacbes de empilhamento =n-nr, bem como ligacdes de
hidrogénio entre espécies de ions com anéis heteroarométicos com cargas
deslocalizadas [14]. Devido a uma ampla gama de céations e anions que
constituem os LI, as caracteristicas das interagdes intermoleculares sdo bastante

dependentes do sistema, afetando as propriedades dos liquidos i6nicos.

1.3 Propriedades dos Liquidos Iénicos

As propriedades fisico-quimicas dos LI sdo ajustaveis de acordo com a
natureza do cétion e do anion, no que se refere ao comprimento da cadeia alquil,

ramificacdes e funcionalizagbes presentes nas estruturas [5, 68], tendo efeito nas
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propriedades como baixa toxicidade, baixa volatilidade, alta estabilidade térmica
e quimica, alta condutividade i6nica, ampla janela eletroquimica, amplo intervalo
de temperatura do estado liquido, boa capacidade de dissolucdo e potencial
reciclabilidade [5, 68].

Os liquidos idnicos proticos (LIP) foram descritos como ecoldgicos por nao
gerarem subprodutos de sintese e por apresentarem propriedades fisicas como
baixa pressédo de vapor, inflamabilidade e volatilidade desprezivel - uma ideia que
ndo € mais aceita pela comunidade cientifica. A toxicidade dos LI préticos e
aproticos ganhou destaque na ultima década quando, a partir de ensaios
biolégicos, foi estudada a toxicidade deles com foco em compreender a relacéo
das propriedades e aspectos estruturais com o grau de toxicidade dos LI frente a
diversos organismos-teste [68].

O conhecimento a respeito da relagcéo entre as estruturas e as propriedades
fisico-quimicas dos LI préticos ainda é limitado devido a grande variedade de
combinacBes possiveis de ions [7]. O grupo de pesquisa coordenado por
Anastasia Detsi nos ultimos anos vem estudando a relagéo entre estruturas e as
propriedades dos LIP [7-9]. Em seus artigos, foram estudados mais de 35 liquidos
idnicos proticos, provenientes de combinagdes entre aminas substituidas e 4cidos
carboxilicos (Figura 7), onde foram avaliados os efeitos das caracteristicas
estruturais de anions e cations em suas propriedades fisico-quimicas como

viscosidade, comportamento térmico, toxicidade e biodegradabilidade.

A compreensdo de como as estruturas e interacdes dos liquidos ibnicos
influenciam nas propriedades torna-se essencial para entender suas aplicacdes e
prever o comportamento de novos LI. Nas subsecdes deste trabalho seréo
discutidas e apresentadas um resumo do comportamento dos LIP a base de
céations alquilaménios, combinados com anions carboxilatos que tiveram suas
propriedades relatadas [7-9], ressaltando-se que os LIP investigados nesta

pesquisa fazem parte desse grupo.
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Figura 7 - Estruturas de cétions alquilamoénio e &nions carboxilicos.
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Fonte: Autoria propria.

1.3.1 Estabilidade Térmica

7

A estabilidade térmica € um parametro importante na classificacdo e
aplicacdo dos sais fundidos a baixa temperatura (liquidos idnicos). A combinacéo
entre interacdes intermoleculares e mobilidade dos ions determina a temperatura
de transicao vitrea (Tg) nos liquidos iénicos (LI), de modo que os LI com menores
valores de T4 sé@o caracterizados por uma maior mobilidade de suas moléculas [7—
9]. Assim, entender como diferentes combinacdes de céations e anions influenciam

nas propriedades térmicas ajuda na aplicacdo desses compostos.

Os valores de transicao vitrea (Tg) dos LIP apresentados na Figura 7, foram
organizados e sao apresentados no Apéndice A (Quadro Al), e discutidos a partir

das influéncias dos cations (Figura 8) e dos anions (Figura 9).

Os dados referentes a temperatura de decomposicdo (Tq) ndo foram
encontrados na literatura para os LIP, porém, em outros trabalhos séo relatados
que os LIP baseados em alquilamonio exibem Tg4 acima de 100 °C,

frequentemente variando até valores préximos a +200 °C [25, 36, 69, 70].
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Figura 8 - Influéncia do céation na temperatura de transicao vitrea.
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Fonte: Autoria propria.

A Figura 8 mostra que maiores valores de Ty sdo obtidos para o cétion
funcionalizado com hidroxilas (b[HEA]), combinados com a maioria dos anions.
Outro aspecto notado € o numero de grupos alquil substituidos nos cations
amonio. Tomando como exemplo o anion ciclopentanoato, observa-se que a Tqg
diminui na sequéncia do cation amonio terciario ((HEA2M], -68,36 °C) < primario
([HEA], -68,47 °C) < secundario ([HEAM], -80,48 °C).

A substituicAo no grupo amdnio (primario, secundario e terciario) tem
efeitos distintos, no que se refere a influéncia dos grupos hidroxila (OH") e metoxi
(CH30) das cadeias alquil no valor de Tg. Nos cétions terciarios, 0 maior nimero
de grupos OH na estrutura do céation promove menor valor Tq (b[HEAM], -86,9 °C
< [HEA2M], -68,36 °C). O efeito inverso é observado nos cations secundarios
(b[HEA], -66,84 °C > [HEAM], -80,48 °C), enquanto a substituicdo de OH por grupo
CHsO" leva a menor valor de T4 para os cations secundarios (b[MEA], -89,4 °C <
b[HEA], -66,84 °C) e primario ([IMEA], -80,5 °C < [HEA], -68,47 °C). As tendéncias
observadas se estendem para a maioria dos anions (Figura 8), exceto para anions
com grande cadeia alifatica (= 6 carbonos), devido a contribuigdo das forcas de
Van der Waals e mudancas na organizacao estrutural do LIP (dominio apolar) [7—
9].
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A comparacédo entre cations primarios ([HEA], [MEA] e [Anil]) de estruturas
ciclicas e alifaticas afetam levemente a T, sendo a contribuicdo maior dependente
da estrutura do anion (Quadro Al). Os anions tém contribuicéao significativa na Tqg
dos LI, independente da estrutura do cation ser primario, secundario ou terciario
(Figura 9), ficando evidente que interacdes do tipo ligacdo de hidrogénio e
empilhamento n-n presentes em anions com anel aromatico ligado a OH contribui

para menor Tq [7, 9].

Figura 9 - Influéncia do &nion na temperatura de transi¢ao vitrea.

/ Aromatico e Ciclico Alifatico \
| ] l | | l

L] | |
o (o] o] 0] 0
"I{\\,\/J\ - . _,Jl\ _ ~ /IL e //J\ . o)
b[HEA*] D CLe ye(ye(re Lo oho
Q o] e} 0
S § . o o
[HEA*] ) E/A‘__o: e (T o \Mf% N t‘-’?it"o' /.l\_o_
o o} o) o
A~ A 1 I ~ o Qg
v O N P Py _ J
bHEAM]] D [ I ° (7o (e ° PR
P ?
[MEA'] D (| © o
S WS S |
b[MEA*] ~ o Ao ~Ho o
DL Cre(red

\ ||H Diminuicdo da temperatura de transicao vitrea />

Fonte: Autoria propria.

Em resumo, aspectos estruturais do cation como a presenca de grupos que
permitam interacdo por ligacdo de hidrogénio séo responsaveis por afetar a
temperatura de transicdo vitrea, enquanto que na parte anidnica, estruturas
aromaticas e ciclicas contribuem para o aumento do valor de Tq e, 0 aumento da
cadeia alifatica no anion diminui a temperatura de transicao vitrea. Esses fatores
podem ser avaliados para que os ions do LIP tenham estruturas que favorecam
propriedades fisico-quimicas desejaveis, como baixa viscosidade e alta

condutividade ibnica em temperatura ambiente [9].

Dessa forma, a estabilidade térmica aumenta quando a Tg diminui as

temperaturas negativas, indicando que ha algum grau mobilidade dos ions em
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baixas temperaturas. Enquanto o maior valor de Tg4 indica mobilidade reduzida dos
ions e menor estabilidade, ou seja, a faixa de temperatura € menor, fazendo com

gue o fluido se solidifique.
1.3.2 Viscosidade

A viscosidade (n) é uma das propriedades fisicas importantes para
entender o comportamento dos LIP, sendo util para determinar possiveis
aplicacbes [7-9, 42]. A forma e o tamanho dos ions no LI podem afetar

7

potencialmente esta propriedade. Além disso, é relatado na literatura que o
tamanho das cadeias alquilas e a assimetria dos ions levam a maior
emaranhamento, provocando maior resisténcia ao cisalhamento e, portanto, uma

maior viscosidade [7, 56].

A viscosidade decorre de inUmeras intera¢des, como forcas de Coulomb, e
das secundérias (Van der Waals e ligacdo de hidrogénio). Portanto, a presenca
de grupos hidroxilas nos ions dos LIP terdo influéncia na viscosidade. Na Figura
10 é resumido o comportamento da viscosidade em diferentes LIP. A tendéncia
observada mostra que a n diminui de anions aromaticos para anions ciclicos de
cinco carbonos. Enquanto anions de cadeia alifatica tem maior viscosidade com o

aumento da cadeia alquila.

Figura 10 - Viscosidade dos LIP variando os anions carboxilicos.
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Fonte: Autoria propria.

Em cétions funcionalizados com hidroxilas o efeito € semelhante, porém
depende das substituicbes no grupo aménio. A Figura 11 mostra os cations

b[HEA] e b[MEA], ambos secundarios funcionalizados com hidroxilas e grupos
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metoxi, respectivamente, e apresentam grande diferenca na viscosidade. Por
outro, o cation terciario (b[HEAM]) em relacdo ao b[HEA] tem menor viscosidade

ainda que ambos tenham grupos hidroxilas (ver Quadro A2).

Figura 11 - Viscosidade dos LIP variando entre cétion primario, secundario e
terciario.
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Fonte: Autoria propria.

Para outros anions, o cation terciario apresenta viscosidade menor que o
secundario, mesmo esse comportamento ndo sendo seguido quando comparado
com o cation primario. A assimetria do cation é apontada como um fator que
impacta na propriedade, demonstrando dependéncia com a estrutura do cation
[7-9]. Outros trabalhos também mostram a influéncia das estruturas do anion e do
cation [36, 56, 70]. Chhotaray e colaboradores [70] mostraram que 0 aumento de
um grupo metil na estrutura do anion formato (HCO>) faz a viscosidade aumentar
em dez vezes, enquanto a funcionalizagdo do cation primario com hidroxila causa
aumento trés a quatro vezes na viscosidade. Enquanto para anion de longa cadeia
(oleato) combinado com cations b[HEA] e [HEA], a variacdo da viscosidade é

muito pequena [36].

A viscosidade e a Tq impactam diretamente nas propriedades elétricas dos
LI como condutividade e janela de potencial eletroquimica, uma vez que indicam

a mobilidade dos ions do LlI.
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1.3.3 Janela de Potencial Eletroquimica

A janela potencial eletroquimica ou janela eletroquimica (EPW do inglés
Electrochemical Potential Window) é um indicador da estabilidade eletroquimica
dos liquidos ibnicos, onde as interacdes entre anions e cations desempenham
papel importante na determinacdo das janelas de potenciais de liquidos i6nicos
[71, 72]. Outro fator com forte efeito nas janelas de potencial € o material do
eletrodo, sendo que, geralmente, a maior janela de potencial € obtida com eletrodo
de carbono vitreo (GCE). Em algumas ocasides, os eletrodos ouro (Au) e platina
(Pt) exibem limites anddicos préximos aos dos eletrodos GCE e, as vezes, limites
anddicos ainda maiores, dependendo do material do eletrodo e o tipo de interacao
entre LI e a superficie do eletrodo. A Figura 12 apresenta o comportamento que
os LI tém frente a diferentes eletrodos, em sua maioria, esse comportamento &

observado para diferentes LI.

Figura 12 - Janelas de potencial eletroquimico do [(MeOEt)2NH][Ac] obtidas em
eletrodos de platina, ouro e carbono vitreo a uma taxa de varredura de 0,1 V s™.
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Fonte: Adaptado de [71].

A janela eletroquimica de uma série de LIP a base do cétion alquilamdnio
e outros combinados com anions carboxilico, fosfato, sulfénico e nitrato &
apresentada no Quadro A3. O mesmo anion combinado com diferentes cations e
vice-versa, apresentam valores da EPW diferentes, mostrando que os parametros
gue afetam as janelas de potenciais dos liquidos idnicos ndo sédo totalmente
compreendidos, devido as interacdes de ligacdo de hidrogénio, interacdes ion-ion
e a mobilidade idnica que afetam drasticamente as propriedades eletroquimicas
dos LIP, resultando em variagdes do potencial limitante catddico e anddico para o

mesmo cation ou anion [71, 72].
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Além das propriedades discutidas, a toxicidade dos LI vem ganhando
atencao, pois algumas combinacdes de cations e anion podem apresentar certo

de grau de toxicidade.

1.3.4 Toxicidade dos Liquidos l6nicos

A aplicacdo dos LI na industria tem levantado preocupacfes quanto ao
impacto ambiental na fauna, flora, rios e solos. Essa apreenséo decorre da alta
estabilidade e da solubilidade de muitos dos LI em agua, possibilitando a
bioacumulagdo em ambientes aquaticos e no solo, ocasionando danos as
espécies nesses ambientes, sendo eventualmente, potenciais contaminantes [9,
37, 73]. A ideia inicial dos LI serem ndo toxicos em funcéo da baixa pressao de
vapor foi descartada [37, 74]. Sabe-se atualmente que alguns LIP com baixa
pressdo de vapor tem uma toxicidade associada [75].

O debate em torno do “carater verde” dos LI criou um campo ainda nao
totalmente explorado, ganhando importancia para a sele¢do dos LI em aplicactes
diversas e especificas [76]. Os liquidos ibnicos proticos (LIP) oferecem a
perspectiva de serem produzidos a partir de reagentes de ocorréncia natural, com
menor impacto ambiental [74]. A depender da natureza do LI, o acumulo pode
servir de nutrientes para microrganismos e plantas, essa caracteristica tem sido

observada, principalmente, nos liquidos ibnicos proticos [51].

Diante da escassez de informagdes sobre a toxicidade dos LI, o progresso
na aplicacao industrial tem sido prejudicado [50, 77]. Além disso, o conhecimento
do potencial téxico para diferentes organismos € limitado e pouco explorado, em
especial dos liquidos i6nicos préticos [30]. Apesar da quase auséncia de dados
sobre a toxicidade, esfor¢os recentes tém fornecido resultados sobre o potencial
toxico e possivel bioacumulacédo, permitindo fazer apontamentos na combinacéao
e estrutura dos ions e os tipos de interacdes intermoleculares presentes nos LI

como responsaveis pelo carater toxico [37, 49, 78, 79].

Os bioensaios de toxicidade demonstram a importancia da avaliacdo dos

liquidos iGnicos em relacdo aos impactos que podem causar a varios micro-
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organismos [30, 49, 74]. Assim, a classificagdo toxicoldgica destes compostos

pode contribuir para que as aplicagcfes estejam de acordo com a quimica verde.

O teste de letalidade com nauplios de Artemia salina tém sido empregado
como um preditor de toxicidade quimica em organismos de ambientes aquaticos
e considerado uma ferramenta Gtil para a avaliacdo preliminar de ecotoxicidade
[8, 9, 74]. A letalidade exercida sobre os nauplios de Artemia salina € amplamente
utilizada em bioensaios laboratoriais para determinar a toxicidade por meio da
estimativa da concentracao efetiva média (CEso). No Quadro A3 sdo apresentados
os valores de CEsp para alguns LIP da Figura 7, mostrando que a toxicidade dos
LI depende em muito das interacdes intermoleculares e também, a combinacéo
do cation com diferentes anions (e vice-versa), influenciam significativamente na

toxicidade frente a diferentes organismos-teste.

No geral, esperava-se que o potencial toxicolégico e o impacto ambiental
dos LI préticos fossem menores em relagdo aos analogos LI aproticos [30, 37, 74,
77], porém, um estudo de toxicidade microbiana que avaliou o perfil verde de
liquidos iGnicos aproticos e proéticos de estruturas analogas, demonstrou que néao

existe diferencga significativa na toxicidade entre eles [59].

A toxicidade dos LI é correlacionada com a lipofilicidade dos pares de ions
dos LI com seus efeitos biologicos [37, 49]. Verificou-se também que a toxicidade
€ altamente dependente da combinacdo de cétions e anions, com o0 anion
exercendo maior influéncia, principalmente, quando se tem cadeias longas e
grupos hidroxilas [37, 49, 77]. Apesar dos mecanismos de toxicidade dos LI n&o
serem bem compreendidos e muito diferentes, dificultando a comparagao direta
entre os estudos devido ao uso de diversos bioensaios, existem tendéncias
semelhantes no efeito da estrutura dos LI na extensdo de danos causados as

células e aos micro-organismos [77].

A toxicidade dos LIP é de alta relevancia para aplicagcbes dos LI nas
diversas éareas da ciéncia e, principalmente, na indastria. Na éarea de
eletroquimica, os LI sdo utilizados como solventes e eletrélitos e uma relacéo entre

a escolha do e a toxicidade associada ainda carece de investigacoes.
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1.4 Aplicagdes dos Liquidos I6énicos Préticos na Eletroquimica

Os liquidos i6nicos (LI) tém sido cada vez mais explorados no campo da
eletroquimica, com especial atencédo dada aos LI proticos. Ha relatos de LI sendo
utilizadas como modificadores de sensores [17], biossensores [80], eletrdlitos para
baterias [81], supercapacitores [48] e na eletrorreducdo de CO2[82] entre outros.
Através da combinacdo de diferentes ions, as propriedades ajustaveis dos LI
conferem a estes compostos alta estabilidade térmica e eletroquimica, ampla
janela de potencial, volatilidade desprezivel, ndo inflamabilidade, excelentes
potenciais de solvatacao e condutividade. As diversas propriedades das LI podem
aumentar a seguranca eletroquimica e contribuir para o avanc¢o dessa tecnologia
[71, 81].

Os Liquidos ibnicos demonstraram exibir vantagens em dispositivos
eletroquimicos quando aplicados como solventes, eletrolitos e modificantes de
sensores. As janelas de potenciais de LI podem exceder 6 V, 0 que € significativo
em comparagdo com solventes organicos convencionais contendo eletrolitos de
suporte (5,0 V para acetonitrila, 3,5 V para diclorometano e 4,4 V para
dimetilsulféxido) [71]. Nas subsecBes seguintes sdo apresentadas breves

aplicacdes dos LI na eletroquimica.

1.4.1 Liquido idnico como eletrdlito

A aplicacéo dos liquidos iGnicos proticos como eletrélitos para processos
eletroquimicos tem atraido a atencdo devido as suas propriedades Unicas
(descritas anteriormente). A maioria das pesquisas focam na area de dispositivos
de armazenamento de energia, como baterias e supercapacitores [81, 83—85]. Em
uma reviséo apresentada por Stettner e Balducci sdo destacadas perspectivas em
tempos sobre o uso de LI préticos no armazenamento de energia [86]. Enfatizando
investigacdes mais aprofundadas sobre a ionicidade dos LIP e buscar
combinacBes de ions que sejam altamente condutores com um ou mais protons
"facilmente disponiveis”, que podem ser convenientemente utilizados em
processos eletroquimicos, permitindo um armazenamento de energia altamente

reversivel e rapido.
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Os LIP a base etanolaménio combinados com os anions formato [HEA][FO],
acetato [HEA][Ac] e propionato [HEA][Po] foram investigados como eletrélitos
verdes para supercapacitores por Mirzaei-Saatlo e colaboradores [48], onde foi
observado que o LIP [HEA][Fo] teve o melhor desempenho na retencdo de
capacitancia (96%) do supercapacitor baseado em carvao ativado apés 5000
ciclos e capacitancia com densidade de corrente de 4 A g pelo método de carga-
descarga galvanostatica (GCD). Portanto, [HEA][Fo] pode ser proposto como um
eletrdlito adequado a temperatura ambiente em varios equipamentos e

especialmente nas proximas geracdes de supercapacitores.

A eletrorreducdo de CO:2 é outro campo de grande potencial para a
aplicacé@o dos LI como eletrdlitos, visando contribuir para a diminuicdo da emisséo
de CO2, principal causa do efeito estufa por atividade antropogénica. As
vantagens unicas dos LI como alta estabilidade térmica e elétrica, alta solubilidade
de CO2, condutividade intrinseca, ampla janela eletroquimica e estrutura ajustavel
(compostos de designer), agrega melhoria na seletividade de produtos quimicos
de maior valor obtidos pela eletrorreducao em liquido ibnico. A revisao sobre esse

tema é apresentada por Li e colaboradores [82].

1.4.2 Liquido idbnico como solvente

As propriedades dos LIP os tornaram muito atraentes para eletrodeposi¢cao
de metais que ndo sao praticaveis em solucdes eletroliticas aquosas ou organicas
[71]. Bhujbal e colaboradores [19] mostrou a viabilidade da eletrodeposicao de
aluminio em um eletrodo de aco macio utilizando o 1-metilpiperidinio
trifluorometanossulfonato  ([HMPip][OTf]). Salazar-Banda e colaboradores
utilizando como solvente os LI préticos a base de dibutilaménio e metilimidazolio
combinados com anions acetato, proprionato, butanoato [87] e hidrogenossulfato
[88], produziram eletrodos de &nodo dimensionalmente estaveis

(Ti/(RuO2)0,3(TiO2)0,7) pela sintese de anodos de 6xidos metélicos mistos (MMO).

Em outro trabalho, a corroséo de zinco e cobre foi investigada por Greaves
e colaboradores [72], em uma série de liquidos ibnicos proticos consistindo de
céations (hidroxi)alquilaménio combinados com anions nitrato ou carboxilato.

Estudos eletroquimicos revelaram que a presenca de anions carboxilato ou



23

cations (hidroxi)alquilaménio tendem a induzir uma mudancga catédica no potencial
de corroséo e menor intensidade de corrente do cobre, enquanto um aumento foi
observado para o zinco. Concluindo que os cations fortemente ligados agem como
uma fonte de passivacdo, enquanto os anions fortemente ligados facilitam a

eletrodissolucéo do cobre, dessa forma melhora a resisténcia a corroséo.

1.4.3 Liquido ibnico na eletroanalitica

A aplicagdo dos LI para o desenvolvimento de biossensores € recente,
porém tem sido bastante investigada. Em revisdo apresentada por Thakur e
Kumar [80], é explorado o potencial de biossensores eletroquimicos baseados em
liguidos i6nicos para monitoramento de biomoléculas em tempo real em
aplicac6es farmacéuticas. O LI proético, acetato de pentaetilienohexaménio, foi
estudado e aplicado como biossensor baseado na imobilizagdo da enzima
catalase na eletrorreducdo de perdoxido de hidrogénio por Rosales e
colaboradores [89]. Portanto, os LIP sdo promissores para 0 aprisionamento de
enzimas-proteinas e outros biomarcadores redox para o desenvolvimento de

biossensores.

O uso de LI na eletroanalitica & conhecido desde os anos 2000, com relatos
de LI aprotico e protico para modificacdo de eletrodos [90]. No grupo de pesquisa
Sensores Eletroquimicos e nanomateriais (SEnM), um sensor eletroquimico foi
desenvolvido a base de acetato de 2-hidroxietilamonio (EPC/2HEAA) para a
determinacdo do pesticida carbendazim (CBZ), obtendo limites de deteccao e
guantificacdo de 1,69 nmol L e 5,63 nmol L%, respectivamente. Com recuperacéo
do CBZ entre de 89,0 a 100,6% em amostras derivadas de uva, agregando
detectabilidade, seletividade e sensibilidade igual ou superior a outros sensores

modificados com materiais de maior custo [17].

Além dos contaminantes como os pesticidas, outras substancias trazem
maleficios para o meio ambiente e saude humana. S&o classificados como
contaminantes emergentes os produtos toxicos (farmacos, horménios, cafeina,
drogas entre outros) que ndo sdo removidos ou eliminados pelos processos de

tratamento de agua para consumo humano [91, 92].
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1.5 Determinacgdo eletroquimica de contaminantes emergentes

A nicotina (NIC) e a cafeina (CAF) pertencem a classe dos alcaloides e
estdo entre os estimulantes do sistema nervoso mais consumidos em todo o
mundo. O consumo de NIC representa 20% da populacdo mundial, com
aproximadamente seis trilhndes de cigarros consumidos globalmente, dos quais
aproximadamente quatro trilhdes e meio sdo descartados indevidamente no meio
ambiente [93]. Em relacdo a CAF, nos anos de 2021 e 2022, aproximadamente
1,06-10" toneladas de café foram consumidas em todo o mundo, ressaltando sua
popularidade e presenca significativa na dieta e cultura de diversas sociedades
[94, 95]. O descarte inadequado de produtos que contém essas substancias

tornou-se problemético devido ao seu acumulo no meio ambiente.

A nicotina (3-[(2S)-1-metil-2-pirrolidinil]piridina) ocorre naturalmente nas
plantas de tabaco e € consumida predominantemente por meio de cigarros
convencionais e eletrbnicos, que séo as principais fontes de biodisponibilidade
[93]. A cafeina (1,3,7-Trimetil-3,7-diidro-1H-purina-2,6-diona) € obtida
principalmente a partir do café, uma das bebidas mais consumidas globalmente,
e também esta presente em bebidas como refrigerantes e energéticos [89, 90]. A
estimulacao induzida pela NIC e CAF resulta em sensacfes de prazer, atuando

em Varios mecanismos no corpo humano [96, 97].

Por outro lado, as patologias associadas a exposi¢cao a nicotina englobam
neoplasias malignas, incluindo carcinoma de pulmé&o, laringe, eséfago e bexiga,
além de distarbios respiratorios obstrutivos, como bronquite crénica e enfisema
pulmonar [95, 98]. O consumo excessivo da cafeina pode levar a uma variedade
de efeitos colaterais adversos, incluindo ansiedade, inquietacdo e nervosismo,
irritabilidade, diarreia, tremores musculares e irregularidades nos batimentos
cardiacos e complicagbes no desenvolvimento dos fetos [99-101]. A Figura 13
simplifica os impactos causados pela nicotina e a cafeina no meio ambiente e na

saude humana.
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Figura 13 - Resumo do consumo e efeitos danosos ao meio ambiente e saude
humana provocados por nicotina e cafeina.
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Os riscos ambientais associados ao cigarro e a potencial contaminacao por
NIC séo iminentes. Fatores como a alta solubilidade da NIC em agua, a baixa
presséo de vapor e a quantidade significativa de bitucas de cigarro descartadas
contribuem para a contaminacdo dos ecossistemas aquaticos [102-104]. A CAF
entra nos corpos d'agua atravées do sistema de esgoto, exercendo um impacto
substancial na qualidade da agua e na biodiversidade aquatica. Embora a borra
de café seja comumente empregada como fertilizante do solo, a presenca de

cafeina pode prejudicar o desenvolvimento das plantas [105].

A European Food Safety Authority estabeleceu uma dose de 400,0 mg
(cerca de 5,7 mg kg?) para o consumo diario de cafeina [106] e estabeleceu um
limite maximo de residuos de 0,3 mg kg para a nicotina [107]. Portanto, o
desenvolvimento de métodos analiticos para 0 monitoramento e quantificacao
podem contribuir para determinar o limite maximo de residuo (LMR) aceitavel para
a NIC e CAF em diferentes ambientes. Ressaltando que no Brasil ndo existe

legislacdo para o controle de contaminantes emergentes [91, 92].

O monitoramento de dez anos de diversos contaminantes emergentes
(incluindo a cafeina) em amostras de esgoto bruto e tratado, aguas superficiais e
subterrdneas e potavel no Brasil, utilizando de técnicas como cromatografia
liguida acoplada a espectrometria de massa triplo quadrupolo
(HPLC(ESI)MS/MS), cromatografia liquida de alta eficiéncia acoplada a
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detectores de matriz de diodo ultravioleta (HPLC-UV/DAD) e fluorescéncia
molecular (HPLC-FLD) [92]. Em outro trabalho, analisou-se amostras de aguas
residuais em um Campus universitario dos Estados Unidos (EUA) para quantificar
0 consumo de alcool, cafeina e nicotina por HPLC(ESI)MS/MS [108]. A utilizacao
de técnicas eletroquimicas também é relatada para o monitoramento de cafeina e
nicotina [109-113].

As técnicas voltamétricas sdo comumente utilizadas para o monitoramento
de espécies contaminantes devido ao seu baixo custo, facilidade de operacéo e
alta sensibilidade. Sensores eletroquimicos modificados com varios materiais
(biochar, nanomateriais e outros) sédo frequentemente o foco de pesquisa em
eletroandlises [114, 115]. Por outro lado, o eletrdlito suporte desempenha um
papel crucial como o meio no qual os processos redox ocorrem, influenciando
diretamente a composicdo da interface solucao-eletrodo. Geto e Brett [113]
modificaram a superficie de um eletrodo de carbono vitreo (GCE) por
eletropolimerizagdo de éacido 7-amino-4-hidroxinaftaleno-2-sulfénico para obter
um sensor determinacao de cafeina em bebidas. Outros trabalhos modificaram o
GCE com nanoparticulas de MgNi2Os dopadas com ferro(ll) [116] e
nanocompésito ternario de nanotubos de carbono multicamadas com
hidroxiapatita e grafeno para determinagédo simultanea de CAF e NIC, usando

eletrdlito suporte convencionais.

A funcao do eletrélito suporte é confinar as diferencas de potencial a uma
regido estreita proxima ao eletrodo, para reduzir a migragdo do analito e a
resisténcia da solucdo [117]. Alguns dos critérios para uma substancia ser
considerada como eletrolito suporte é ser inerte e ter uma ampla gama de
potenciais mensuraveis. Os liquidos iGnicos atendem a esses requisitos e,
portanto, investigad-los em processos eletroanaliticos, como ocorre para o0
armazenamento de energia [48, 81, 86], permitird explorar a ampla janela de
potencial que esses compostos apresentam e que € limitada em eletrélitos
convencionais. Assim, espécies eletroativas com alto potencial de oxidacédo e/ou

reducdo podem ser investigadas por técnicas voltamétricas.

A aplicacdo de liquidos idnicos como eletrolitos visa principalmente

melhorar o desempenho de baterias e supercapacitores [48, 81]. A avaliagao de
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LI como eletrdlitos em supercapacitores concentra-se principalmente em
propriedades como condutividade i6nica, viscosidade e tamanho de ions [48]. Em
analises eletroquimicas, os processos interfaciais desempenham um papel crucial
na facilitacdo de reacdes na superficie do eletrodo, e a funcdo do eletrdlito é
reduzir a resisténcia a transferéncia de carga dentro do sistema [117]. Até o
momento, ndo foram encontrados relatos da aplicagdo de LI como eletrdlitos de
suporte na determinacdo de espécies contaminantes através de meétodos
eletroanaliticos. Portanto, esta tese visa contribuir para compreensdo das
propriedades dos LIP acetato de 2-hidroxietilaménio (LIP1); ascorbato de 2-
hidroxietilamoénio (LIP2); oleato de 2-hidroxietilamonio (LIP3) e citrato de 2-
hidroxietilaménio (LIP4). Além disso, a avaliacdo de ecotoxicidade dos LIP
fornecera insights sobre seu potencial impacto ambiental. Visando a aplicacdo dos
LIP como eletrélitos, um método voltamétrico foi desenvolvido utilizando o acetato
de 2-hidroxietilamdnio como eletrélito suporte para aumentar o sinal eletroquimico
do eletrodo GCE. Esta abordagem permitiu a determinacéo sensivel, seletiva e
simultanea de nicotina e cafeina em amostras de agua de rio, urina sintética e

leite.
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Objetivo Geral

Elucidar as estruturas e investigar as propriedades dos liquidos idnicos
préticos e sua toxicidades por meio de ensaios biolégicos, visando explorar

o potencial de aplicagcdo em processos eletroquimicos.

Objetivos Especificos

e Sintetizar os liquidos ibnicos préticos acetato de 2-hidroxietilamonio
(LIP1), ascorbato de 2-hidroxietilamobnio (LIP2), oleato de 2-
hidroxietilamonio (LIP3) e citrato de 2-hidroxietilamonio (LIP4);

e Caracterizacdo estrutural os LIP por meio de técnicas de
espectroscopias e espectrometria;

e Estudar as propriedades de viscosidade, temperatura de decomposicao
e janela de potencial eletroquimica dos LIP;

e Determinar a concentracéo efetiva dos LIP para 50% dos nauplios de
Artemia Salina para avaliar o potencial ecotoxicologico;

e Avaliar os LIP como eletrdlitos para processos eletroquimicos;

e Desenvolver método eletroanalitico para determinacdo de cafeina e

nicotina em matrizes complexas.
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Os procedimentos de sinteses,
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as caracterizacbes dos materiais

desenvolvidos, assim como as metodologias e instrumentagdes aplicadas no
desenvolvimento do trabalho s&@o descritos nesta secdo. No Quadro 1 sao

apresentadas informacdes sobre os reagentes e solventes utilizados no projeto.

Quadro 1 - Férmula molecular, procedéncia e grau de pureza dos reagentes
utilizados no desenvolvimento da pesquisa.

Reagente Formula Massa molar | Teor | Fornecedor
molecular (g mol?) (%)
2-aminoetanol C2H7NO 61,08 99,8 Neon
Acido L-ascérbico CeHsOs 176,13 99,0 Dinamica
Acido citrico CsHsO7.H20 210,14 99,8 Neon
Acido acético CH3CO2H 60,05 99,8 Neon
Acido oleico C18H3402 282,40 100 Merck
Metanol CHsOH 32,04 99,8 Neon
Sulfato de sédio CuSO04-5H20 249.69 99,0 Merck
Hidroxido de sédio NaOH 39,99 98,0 Dinamica
Cloreto de potassio KCI 74,55 99,5 Dinamica
Fosfato de sédio Na2HPO4 141.96 99,0 Neon
dibasico
Fosfato de sédio NaH2PO4 119,98 99,0 Neon
monobasico
Ferricianeto de Ks[Fe(CN)s] 329,24 99,5 Neon
potassio
Ferrocianeto de Ka[Fe(CN)s] 422,39 99,0 Neon
potassio -:3H20
Cafeina CsH10N4O2 194,19 99,0 Merck
Nicotina C10H14N2 162,23 99,0 Merck
Dimetilsulfoxido (CHs),SO 78,13 99,0 Merck
Acetonitrila C,H3N 41,05 99,5 Dinamica
Acetona C;HsO 58,08 995 Merck
Isopropanol C3HsO 60,1 99,9 Dinamica
Acetato de etila C4HsO2 88,11 99,5 Vetec
Tolueno CeHsCH3 92,14 99,5 Vetec
Hexano CeH14 86,17 98,5 Dinamica
Agua ultrapura H20 18,00 - Milli-Q®
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3.1 Sintese dos liquidos ibnicos proticos

A sintese dos liquidos ibnicos proticos baseia-se na reacdo de
neutralizacéo acido-base de Brgnsted. Em vista de ndo dispor de um sistema de
refrigeragdo adequado para sintese dos LIP, o metanol foi usado para garantir as
condi¢des que favorecem a transferéncia de proétons [27, 28, 51], mantendo-se
em temperatura de 22-25 °C durante todo o processo de sintese. O Quadro 2
mostra os valores da variacao do pKa > 4,0, indicado como parametro para garantir
a transferéncia do proton do acido precursor para a base. Além da massa em
grama (g) ou volume (mL) dos precursores, utilizados na obtengao de 1,0 mol dos
LIP na razdo molar indicada (Quadro 2).

Quadro 2 - Valores de pKa dos precursores dos liquidos idnicos proticos.

Precursores | 2-aminoetanol Acido Acido I- Acido Acido
acético | ascorbico | oleico citrico
3,15
pKa 9,50 4,70 4,36 5,02 4.77
6,40
6,35
ApKa, - 4.80 5,14 4.48 4,73
3,10
Base / mL - 0,6051 0,6051 0,6051 1,8153
Acido / mL - 0,5742
Acido / g 1,7613 | 2,8455 2,1014
Razao -
molar 1:1 1:1 1:1 1:3

Os liquidos ibnicos préticos acetato de 2-hidroxietilaménio (LIP1),
ascorbato de 2-hidroxietilamonio (LIP2) e oleato de 2-hidroxietilamoénio (LIP3),
foram sintetizados em quantidades equimolares (1:1), sendo utilizados 3,0 mol de
base (2-aminoetanol) para 1,0 mol de &cido citrico (1:3) para a sintese de LIP4.
Para cada LIP, uma solucdo metandlica de 2-aminoetanol foi adicionada ao frasco
com agitacao vigorosa e em seguida os acidos foram adicionados lentamente. O

processo de sintese de LIP é mostrado na Figura 14.
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Figura 14 - Esquema de instrumentacdo para sintese de liquidos ibnicos préticos.
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As misturas foram mantidas sob refluxo e agitacdo constante durante 2
horas. Posteriormente, o metanol foi removido sob pressao reduzida utilizando um
evaporador rotativo a uma temperatura de 50-55 °C. Posteriormente, os LIP foram
liofilizados (Liotop, modelo L101) sob 0,221 mmHg a -63 °C para remover a
umidade. Os LIP resultantes foram armazenados em dessecador a temperatura

ambiente na presenca de silica para controlar a umidade.

Os liquidos i6nicos foram caracterizados por espectroscopia de absorcao
vibracional na regido do infravermelho no modo reflectancia total atenuada (ATR-
FTIR), ressonancia magnética nuclear (RMN), espectrometria de massa de ultra
alta resolucao (UHRMS), analise elementar e avaliacdo do teor de agua. Suas
propriedades foram estudadas por analise termogravimétrica, viscosidade,

estabilidade eletroquimica, solubilidade e bioensaio de toxicidade.

3.2 Ressonéancia magnética nuclear (RMN)

Os experimentos de RMN foram realizados no Laboratério de Ressonancia

Magnética Nuclear (LabRMN) no Instituto de Quimica da Universidade Federal de
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Goiads. Os espectros de RMN !H, RMN %3C, 'H-3C HSQC e HMBC foram
registrados a 25°C em um espectrometro Bruker Avance 11l 500 operando a 11,75
T (500 MHz para 'H), usando agua deuterada (D20) ou DMSO-ds como solvente.
Aproximadamente 20,0 mg das amostras foram dissolvidas em 500 uL de D20,
exceto LIP3, que foi dissolvido em DMSO-de. As solugdes foram entéo transferidas
para tubos de RMN de 5 mm e imediatamente analisadas.

A sonda foi ajustada, combinada e calcada antes das aquisicdes. Um
atraso de relaxamento (D1) de 60 s foi utilizado para garantir areas de sinal
proporcionais ao numero de nucleos, permitindo assim a comparacao quantitativa
entre os sinais. Os experimentos de RMN foram adquiridos e processados
utilizando o software Bruker TopSpin sob condi¢cdes padréo, e os parametros
estdo incluidos com suas respectivas Figuras na se¢do 10.1. Todos os desvios
guimicos de RMN de 'H séo relatados em J (ppm) em relacédo ao sinal TMSP-d,
ou TMS em § 0,00 como referéncia interna. Os espectros de RMN de 3C foram
calibrados usando o sinal de bloqueio. Os dados de RMN (6 em ppm,
multiplicidade, constante de acoplamento J em Hz, nimero de &tomo conforme

Figura 15) sdo apresentados na Tabela 1.

Figura 15 - Representacdo das estruturas quimicas dos liquidos ibnicos praticos.

LIP4
Fonte: Autoria propria.
Os parametros de aquisicdo para os espectros de RMN 'H dos LIP1, LIP2

e LIP4 foram adquiridos com janela espectral de 25 ppm, 128 k pontos de dados,

um tempo de aquisicdo de 5,2 s e um atraso de relaxamento de 55 s. Ja os
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espectros de RMN 13C foram adquiridos com uma janela espectral de 284 ppm,
600 espectros acumulados, 64 k pontos de dados e um atraso de relaxamento de
1 s. Enquanto para o LIP3, as janelas espectrais de 20,0 e 284,0 ppm, tempos de
aquisicao de 3,277 e 0,92 s e atrasos de relaxamento de 10 e 1 s para RMN 'H e

RMN 13C, respectivamente.

3.3 Espectroscopia vibracional na regido do infravermelho

Os espectros de infravermelho das amostras foram obtidos através de um
equipamento Spectrum Two FTIR da Perkin EImer disponibilizado pelo Nucleo de
Energias Renovaveis e Eficiéncia Energética de Sergipe (NEREES), localizado no
Sergipe Parque Tecnoldgico (SergipeTec). As analises foram realizadas com
dispersdo em pastilhas de KBr e também no modo Reflectancia Total Atenuada
(ATR). Os espectros foram registrados na faixa de 4000 a 500 cm™ com 32

varreduras e resolucdo de 4 cm™.

3.4 Espectrometria de Massa

As anadlises via Espectrometria de Massas de Ultra Alta Resolucédo
(UHRMS) foi realizada em um instrumento Orbitrap Exactive Plus (Thermo-Fisher
Scientific, Bremen, Germany) equipado com uma fonte de APl lon Max com sonda
HESI-II disponivel no PEB-CLQM/UFS. As solucfes de analise foram preparadas
a partir da dissolugcdo das amostras em metanol produzindo solu¢cbes com
concentracbes de 5 ppm. As amostras foram analisadas utilizando a fonte de
lonizagao por eletrospray aquecido (HESI), operando no modo positivo (HESI (+)
FT-Orbitrap MS) e negativo (HESI (-) FT-Orbitrap MS) de ionizacéo.

Para o modo positivo, foram empregadas as seguintes condi¢cdes de
analise: Sheat gas, 10 unidades arbitrarias (ua); Auxiliar gas, 5 ua; temperatura
da fonte de ions, 100 °C; temperatura do capilar, 300 °C; e, voltagem do spray
+3,0 kV. Para o modo negativo, as condi¢cdes foram: Sheat gas, 20 ua; Auxiliar
gas, 10 ua; Sweep gas, 5 ua; temperatura da fonte de ions, 150 °C; temperatura
do capilar, 300 °C; e, voltagem do spray —3,0 kV. Os espectros de massa foram

adquiridos em modo de varredura na faixa m/z de 50 a 300 Da, com uma
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resolugdo em massa de 140.000 FWHM (m/z 200). O espectro de massas final
para cada amostra foi obtido apds subtracéo do espectro de massas do branco, e
os dados foram processados utilizando o software Xcalibur (verséo 3.1, Thermo

Fisher Scientific).

3.5 Andalise Elementar

As analises elementares (CHN) foram realizadas sob atmosfera de hélio
(99,99%) e oxigénio (99,99%) utilizando equipamento LECO CHNG628 disponivel
no laboratorio de Petroleo e Energia da Biomassa (PEB-CLQM/UFS). A
temperatura do forno primario foi ajustada para 950 °C, seguida por uma
temperatura de pés-combustdo de 850 °C. A analise dos dados foi realizada

utilizando o software CHN628 versao 1.30.

3.6 Teor de 4gua

O teor de agua foi determinado pelo método de Karl Fischer e verificado
por um titulador coulométrico, Mettler Toledo V20 disponivel no Laboratério de
Pesquisa em Alimentos/Engenharia de Processos da Universidade Tiradentes

(ITP/UNIT). As analises foram realizadas em triplicatas.

3.7 Andlise de solubilidade

As analises de solubilidades envolveram 100,0 mg dos LIP em contato com
solventes selecionados, dispostos em ordem decrescente do valor do indice de
polaridade de Snyder: 4gua (9,0), metanol (6,6), DMSO (6,5), acetonitrila (6,2),
acetona (5,1), isopropanol (4,3), acetato de etilo (4,3), tolueno (2,3) e hexano (0,0).
Volumes variando de 0,5 a 3,0 mL de solvente foram adicionados aos tubos de
ensaio para avaliar a solubilidade dos LIP. Boa solubilidade (+) foi indicada pela
adicdo de até 1,0 mL de solvente, solubilidade limitada () pela adicdo de até 2,0
mL e baixa solubilidade (-) foi concluida caso os LIP ndo fossem dissolvidos em
3,0 mL do solvente. Todas as analises foram realizadas a 25 °C sob pressao
ambiente [31].
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3.8 Termogravimetria

As analises termogravimétricas (TG) foram realizadas no equipamento
TGA-50 da Shimadzu, localizado no Centro de Laboratérios de Quimica
Multiusuarios | da Universidade Federal de Sergipe (CLQM/UFS). As massas dos
LIP foram medidas em balanca analitica e as amostras foram contidas em cadinho
de platina. As curvas de TG foram obtidas na faixa de temperatura de 25 a 600 °C
para amostras LIP1 (5,510 mg), LIP2 (11,475 mg), LIP3 (5,764 mq) e LIP4 (8,079
mg), com taxa de aquecimento de 10 °C mint e um fluxo de gas nitrogénio de
100,0 mL mint, Os dados foram tratados com auxilio do software TA-60ws

collection monitor.

3.9 Viscosidade

As analises de viscosidade foram realizadas no equipamento Reémetro da
Anton Paar, modelo MCR-Modular Compact Rheometer-302. Utilizando a
geometria cone — placa (diametro 25 mm, angulo do cone 1° e 96 um de
truncamento) disponivel no CLQM/UFS. Os liquidos idnicos foram submetidos a
uma variacéo de temperatura entre 20 °C e 90 °C com taxa de cisalhamento fixa
de 50,0 s!. Os dados foram tratados com auxilio do software Rheocompass
versao 1.32.258.

3.10 Caracterizacao eletroguimica

A caracterizacdo eletroquimica dos LIP foi conduzida utilizando um
Potenciostato/Galvanostato Autolab modelo PGSTAT 100N controlado pelo
software NOVA 2.1.6 para monitoramento e processamento de dados, disponivel
no Laboratorio de Corrosdo e Nanotecnologia (LCNT). Foi determinada a
estabilidade eletroquimica dos LIP, considerando o limite da janela de potencial

como sendo o inicio dos picos de oxidacao e reducgéo (Figura 16) [72].
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Figura 16 - Linhas tracejadas para definir os potenciais catédico, anodico e a
janela de potencial eletroquimica.
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Fonte: Autoria propria.

Um sistema de trés eletrodos e uma célula eletroquimica com capacidade
de 10,0 mL foram empregados neste estudo. Eletrodos em disco de carbono vitreo
(GCE - @ = 3,0 mm), ouro (Au - @ = 2,0 mm) e platina (Pt - @ = 2,0 mm) foram
utilizados como eletrodos de trabalho. Um fio de platina (& = 2,0 mm) serviu como
contra eletrodo, e o eletrodo de referéncia consistiu em Ag/AgCl em solucéo de
KCI (3,0 mol L1).

Os eletrodos GCE, Au e Pt foram limpos com acetona e etanol por 5
minutos em banho ultrassonico. Antes de cada medicdo, os eletrodos foram
polidos em suspensédo de alumina (a-Al2O3 de 1,0 ym) com o apoio de um pano
de polimento para renovar a superficie e depois enxaguados com agua deionizada
e secos. As andlises de voltametria ciclica foram utilizadas para avaliar o
comportamento ciclico dos LIP a temperatura ambiente, varrendo uma faixa de
potencial anddico (-3,0 V) até o potencial catddico (+3,0 V) com velocidade de

varredura de 100 mV s,

3.11 Ensaio Biolégico

3.11.1 Toxicidade aquatica utilizando Artemia Salina

a) Solucao de agua do mar artificial
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A solucao de agua do mar artificial foi preparada seguindo o protocolo da
NBR 16530. Onde foram dissolvidos onze (11) sais em agua destilada e o pH
ajustado para 8,2, utilizando solugéo de hidréxido de sédio 0,5 mol L 1. A solucgéo
foi mantida em temperatura 4 °C até seu uso e o pH foi verificado antes de sua

utilizagéo.

b) Solucdes dos liquidos ibnicos préticos

As solugdes dos liquidos iénicos préticos foram preparadas dissolvendo-os
em agua do mar artificial (pH 8,2). Posteriormente, aliquotas foram retiradas das
solucBes com auxilio de pipeta automatica e adicionadas aos tubos de ensaios
para obtencao de diferentes concentracdes em que os nauplios de Artemia salina
foram expostos. As faixas de concentracdes foram determinadas com analise
prévia e com base em dados encontrados para LIP [8, 9]. Assim, concentracdes
entre 5,0 e 50,0 mmol L para o LIP1, para os LIP2 e LIP4 entre 2,5 a 20,0 mmol
Lte o LIP3 entre 1,5 a 30,0 mmol L.

3.11.2 Ensaios de toxicidade

Os ensaios de toxicidade para os liquidos i6nicos praticos foram realizados
de acordo com a metodologia apresentada na norma brasileira da ABNT NBR
16530 de 2016, elaborada pela Comissdo de Estudo Especial de Analises
Ecotoxicologicas (ABNT/CEE-106), esquematizado na Figura 17. Os cistos de
Artemia Salina foram incubados em funil de separacdo contendo solucdo de agua
do mar artificial (pH 8,2) por 30 horas, a solugéo foi aerada com ar filtrado, na
auséncia de luz e em temperatura entre 25 e 27 °C. Ap6s a ecloséo dos nauplios
de Artemia Salina, com auxilio de pipeta pasteur ou vidro, dez (10) nauplios foram
inseridos em tubos de ensaios contendo solucdo de agua do mar artificial (pH 8,2)

com volume final de 10,0 mL.
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Figura 17 - Etapas do ensaio de toxicidade aquatica utilizando Artemia Salina.
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Fonte: Autoria propria.

O controle positivo foi feito colocando os nauplios de Artemia Salina em
contato com 32,0 umol L (7,5 mg L) de sulfato de cobre(ll) (32,0 umol L) e o
controle negativo apenas com agua do mar artificial para validacdo dos dados. Os
nauplios foram mantidos por 24 horas em contato com as soluc¢des dos LIP de
diferentes concentragdes e controles, na auséncia de luz, sem alimentagéo e em
temperatura de 23-27 °C. Os testes foram realizados em triplicatas. Foram
registrados 0 namero de organismos mortos e vivos e tratados utilizando o
programa estatistico GraphPAD verséo 8, como recomenda a EMBRAPA, para
determinar a concentracao efetiva para 50% dos organismos (CEso) e expressado

em mol L1,

3.12 Desenvolvimento de método eletroanalitico

O método foi desenvolvido para investigar o potencial do LIP1 como
eletrdlito suporte, aqui nomeado de 2HEAA, utilizando um sistema semelhante ao
apresentado na secdo 3.10. Como mostra a Figura 18, o sistema contém trés
eletrodos e uma célula eletroquimica com capacidade de 15,0 mL. O eletrodo de
carbono vitreo (CGE) serviu como eletrodo de trabalho (& = 3,00 mm), fio de
platina (& = 2,00 mm) foi usado como eletrodo auxiliar e o eletrodo de referéncia

composto de Ag/AgCl em solucdo de KCI (3,00 mol LY).
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Figura 18 - Representacdo do sistema eletroquimico e esquema da construgao
do método.
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Fonte: Autoria propria.

voltametria ciclica (VC) e espectroscopia de impedancia eletroquimica (EIE) na
presenca de 1,00 mmol L da sonda redox [Fe(CN)e]"** com KCI (1,00 mol L)
como eletrélito padrdo comparado a 2HEAA (0,05 mol L1) como eletrdlito
alternativo. Estudo semelhante foi realizado para nicotina (32,0 mmol L1) e
cafeina (2,99 mmol L?), comparando o comportamento eletroquimico das
espécies em tampéo fosfato (pH 7,0) com o eletrélito 2HEAA (0,05 mol L2, pH
6,3), variando a velocidade de varredura de 100 a 500 mV s,

A voltametria de pulso diferencial (VPD) foi empregada para estabelecer o
método analitico. A solucdo de 2HEAA (0,05 mol L) contendo 15,0 umol L de
cafeina (CAF) e 196 umol L de nicotina (NIC) foi submetida a diferentes
condicbes de pH (4,3 a 8,3) e tempo de estabilidade da camada difusa (pré-
concentracdo) de 0 a 90 s para determinagcdo dos parametros 6timos. O pH do
eletrélito suporte foi ajustado com solugdes 1,00 mol L de HCI ou NaOH para
atingir valores de pH de 4,3, 5,3, 7,3 e 8,3. As condi¢cdes de VPD, incluindo

velocidade de varredura, tempo de pulso e amplitude de pulso foram otimizadas.
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As curvas de calibracdo foram obtidas por adicdes simultaneas e
consecutivas dos analitos nas concentragdes que variaram de 4,97 a 34,42 ymol
Lt para cafeina e 21,89 a 393,7 ymol L para nicotina. As medidas foram
realizadas em triplicata (n = 3) e os desvios-padrdo foram calculados. Os limites
de deteccao (LOD) e quantificacdo (LOQ) foram determinados considerando o
desvio padrao (DP) obtido a partir de 10 medidas realizadas no eletrélito suporte
("branco"). As curvas de calibracdo foram estabelecidas correlacionando-se a
corrente no pico andédico com a concentracdo dos analitos. As Equacbes 1 e 2

foram utilizadas:

LOD = 3 (—) Equacéo 1

LOQ = 10 (%) Equacéo 2

Onde b representa a inclinacdo da regressao linear.

Os testes de precisao (repetibilidade e reprodutibilidade) e seletividade
foram realizados na presencga de 3,05 ymol L'* de CAF e 138,3 umol Lt de NIC
em solucdo 2HEAA (0,05 mol L1, pH 6,3). A repetibilidade foi avaliada pela
realizacdo de cinco medidas usando uma unica solugcdo 2HEAA, enquanto a
reprodutibilidade foi avaliada pela realizagdo de medidas em cinco diferentes
solugbes 2HEAA.

A avaliacdo da seletividade com espécies inorganicas (CaClz, NaCl, KClI,
NH4Cl, MgClz2 e Na2S0Oa4) e organicas (ureia, acido ascorbico, sacarose e glicose)
foram investigadas como possiveis interferentes no sinal-resposta dos analitos.
As medidas foram realizadas com ambos o0s analitos presentes na célula
eletroquimica, obtendo-se dois niveis de concentragdo. A cafeina foi avaliada nas
proporcdes de 1,0:1,0 (nivel 1) e 1,0:45,0 (nivel 2) e a nicotina nas proporcdes de
1,0:1,0 (nivel 1) e 1,0:0,02 (nivel 2). A diferenca nas razdes dos analitos no nivel

2 deve-se a diferenca na faixa linear das concentracfes de CAF e NIC.
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3.13 Obtencéo e determinacéo de analitos em agua de rio, urina sintética

e leite comercial

A solucao de urina sintética foi preparada seguindo a metodologia descrita
por Silva et al [111]. A amostra de leite foi adquirida no comércio local e a agua
do rio foi obtida do municipio de Tobias Barreto, Sergipe, Brasil (11°08'46.7"S
37°49'52.4"W).

Amostras de agua de rio e urina sintética foram filtradas com membrana de
0,45 um antes da adicdo dos analitos. Para as analises, aliquotas de 50,0 uL das
amostras fortificadas foram adicionadas as células eletroquimicas contendo 10,0
mL do eletrélito (2HEAA 0,05 mol L, pH 6,3). Para a amostra de leite, 50,0 pL
foram diluidos em 5,00 mL do eletrdlito para diminuir o efeito da matriz sobre o
sinal eletroquimico dos analitos.

A exatiddo do método foi avaliada determinando-se a recuperacdo dos
analitos nas amostras fortificadas. Concentracdées conhecidas dos analitos foram
adicionadas as amostras e curvas de recuperacao foram construidas. Os valores
obtidos foram expressos em porcentagem de recuperacdo, calculada pela

Equacéo 3.

recuperacio (%) = (M) x100 Equacédo 3

[C] adicionada

Onde [Clrecuperada cOrresponde a concentracdo obtida pelo método e [Cladicionada

representa a concentracao do analito adicionado.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

Influéncia estrutural nas propriedades e

toxicidade de liquidos ibnicos proéticos a base de 2-hidroxietilamonio
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Neste capitulo é discutido os resultados obtidos para a elucidacao
estrutural dos liquidos i6nicos proticos a base do céation 2-hidroxietilaménio
combinado com os anions acetato (LIP1), ascorbato (LIP2), oleato (LIP3) e citrato
(LIP4). As propriedades solubilidade, viscosidade, estabilidade térmica e
eletroquimica e, também, a toxicidade frente a nduplios de Artemia Salina destes
LIP foram investigadas e discutidas. Este capitulo tras contribui¢cdes a respeito da
combinacdo do céation com os anions em nivel intermolecular (interacfes
guimicas) que afetam o comportamento macro dos liquidos iénicos, fornecendo
assim, possibilidades de ajustar as propriedades mediante outras combinacdes
de céations com os anions dos LIP estudados.

4.1 Sintese e caracterizacdo dos liquidos iénicos proéticos

A sintese dos LIP do grupo amobnio, na auséncia de solvente, requer
instrumentacdo que mantenha temperatura abaixo de 10 °C por 24 horas para
completar a reacao de neutralizagéo [7, 8, 54], enquanto o0 uso de solvente permite
gue a sintese seja realizada a uma temperatura de 22-25 °C e o tempo seja
reduzido para 2 horas [27, 28, 51]. Desta forma, os quatro LIP foram sintetizados
utilizando reacdes de transferéncia de préton acido (ver Secéo 3.1) para a base
(2-aminoetanol) na presenca de metanol. O metanol utilizado nas sinteses dos
LIP teve sua remocdao entre 90-95 % do volume adicionado, apés duas horas de
secagem a vacuo. Na etapa seguinte as amostras foram submetidas a liofilizacao,
para remoc¢do do residuo do solvente e umidade para, posteriormente, serem

caracterizadas estruturalmente e suas propriedades estudadas.

As caracterizacdes dos LIP a partir dos dados de RMN 'H e RMN 13C séo
apresentadas na Tabela 1. Os espectros de RMN 'H, RMN 13C e HMBC dos LIP
também estdo disponiveis no Apéndice A (Figura Al-Figura A12) e mostraram
sinais consistentes com as estruturas esperadas para liquidos i6nicos.
Comparando-se as areas de RMN H, obtidas em condigGes quantitativas,
constatou-se que para o LIP1 (Figura Al) e o LIP2 (Figura A4) a razdo molar
experimental, entre o cation 2-hidroxietilaménio e os anions, foi observada sendo
proxima de 1:1, enquanto para o LIP3 (Figura A7) houve cerca de 1,36 mol de
acido oleico para cada mol de 2-hidroxietilamaonio.
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Durante o processo de liofilizacdo, parte da etanolamina provavelmente
evaporou-se junto com o metanol, enquanto o acido oleico, por ser menos volatil,
permaneceu. Isto poderia explicar a diferenca entre as propor¢cdes molares
esperadas (1,0 HEA:1,0 acido oleico) e experimental (1,0 HEA:1,36 acido oleico).
Para o LIP4 (Figura A10) foi observada uma razdo molar proxima de 3,0 mol de
cétions para 1,0 mol de anions.

4.1.1 Elucidagéo estrutural dos LIP por RMN e FTIR

Os espectros de RMN bidimensionais fornecem informacgdes sobre os
acoplamentos entre nlcleos de 'H-13C separados por uma Unica ligacdo quimica
(Heteronuclear Single Quantum Coherence - HSQC) e separados por duas ou trés
ligacdes quimicas (Heteronuclear Multiple Bond Correlation - HMBC), que aliados
aos modos vibracionais observados nos espectros de FTIR (Figuras 19-22),
permitem a elucidacdo das estruturas dos LIP com maior riqueza de dados. Os
deslocamentos quimicos de prétons 'H e de 3C dos LIP sdo apresentados na

Tabela 1 e os modos vibracionais de FTIR na Tabela 2.

Tabela 1 - Deslocamento quimico de RMN H* e *3C dos liquidos idnicos préticos.

LIP1 o
2 +
8 H (multiplicidade, 6 13C NHs J\
(multiplicidade HO/\I/ AN

J Hz)

3,14 (t, 5,2, 2H, H-1) 44,1 (C-1) - 184,3 (C-3)

3,82 (, 5,2, 2H, H-2) 60,4 (C-2) 1,92 (s, 3H, H-4) 26,1 (C-4)
LIP2 LIP4

6 'H (m, J Hz) 6 13C é 'H (m, J Hz) 6 13C

3,14 (t, 5,2, 2H, H-1) 44,1 (C-1) | 3,15 (t, 5,2,2H, H-1) 44,1 (C-1)
3,82 (t,5,2,2H, H-2)  60,5(C-2) | 3,82(t 52, 2H, H-2), 60,5 (C-2)

2,57
3,74 (ddd, 11,6; 7,4; 65,4 (C-3) - 184,5 (C-3,3')
5,7, 2H, H-3)
4,02 (ddd, 7,4; 5,7; 72,4 (C-4) |2,67(d, 14,9, 2H, H-4 48,5 (C-4,4")
1,8, 1H, H-4) e 2H, H-4),
4,55 (d, 1,8, 1H, H-5) 81,1 (C-5) - 78,0 (C-5)

- 177,3 (C-6) - 181,8 (C-6)
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- 116,3 (C-7)
- 180,1 (C-8)

LIP3

6 'H (m, J Hz) 6 1°C 6 'H (m, J Hz) 6 1°C

532 (m, 1H, H-11 e 130,1 (C-11),
1H, H-12) 130,0 (C-12)

1,24 (m, 20H, H-6 a 22,5 (C-6 a C-

3,48 (t, 5,8, 2H, H-2) 60,4 (C-2) H-9e H-14aH-19) 9)e 31,8(C-14

2,71 (t,5,8, 2H, H-1) 42,9 (C-1)

a C-19)
1,97 (m, 2H, H-10 e 27,1 (C-10)
) 176,5(C-3) 2H, H-13) 27,0 (C-13)

2,05 (t, 7,5, 2H, H-4) 36,1 (C-4) |0,85(t, 7,0, 3H, H-20) 14,4 (C-20)
1,45 (qui, 7,5, 2H, H-5) 25,8 (C-5)
dubleto (d); duplo-duplo-dubleto (ddd); tripleto (t), multiplet (m); quintet (qui).

Os deslocamentos quimicos (6) de RMN *H (Apéndice A, Figura Al,Figura
A4,Figura A7 e Figura A10) para o cation 2-hidroxietilamonio nos liquidos ibnicos
aparecem em forma de tripletos em 3,14/3,15 e 3,82 ppm para os LIP1, LIP2 e
LIP4 e em 2,71 e 3,48 ppm para o LIP3, séo referentes aos hidrogénios de H-1 e
H-2, respectivamente. A variagao no ¢ observada para o LIP3 se deve a mudanca
de solvente (DMSO-ds). Os deslocamentos quimicos do C-1 com sinal em 44,1
ppm (LIP1, LIP2 e LIP4) e 42,9 ppm (LIP), e para o C-2 os sinais sdo observados
em 60,4/60,5 ppm. Os acoplamentos de C-1 com H-2 e C-2 com H-1 sédo
apresentados nos espectros de HMBC nas Figura A3 (LIP1), Figura A6 (LIP2),
Figura A9 (LIP3) e Figura A12 (LIP4), sdo atribuidos ao céation 2-hidroxietilaménio.
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O espectro do FTIR da base 2-etanolamina (Figura 19a) apresenta as
bandas caracteristicas de estiramentos assimétrico (vasN-H) e simétrico (vsN-H)
de amina primaria em 3356 e 3288 cm, respectivamente, além da banda em
3154 cm! caracteristica de vN-H. A banda larga na regido de 2500 a 3600 cm™ é
atribuida a influéncia do estiramento da ligacdo O-H. As bandas em 1598 e 868
cm* correspondem a deformacéo de N-H dentro e fora do plano, respectivamente.
Os modos vibracionais nas regides de 1356, 1170 e 1034 cm™ sédo atribuidos,
nesta ordem, a 6C-O-H, vC-N e vC-O. As atribuicdes das bandas de FTIR dos
precursores estdo listadas na Tabela Al (Apéndice A). Para os &cidos

precursores, 0s espectros dos FTIR corroboram com os dados disponiveis na
literatura (Tabela 2) [118-122].

Tabela 2 - Frequéncias caracteristicas de FTIR para os LIP.

Modo Vibracional LIP1 LIP2 LIP3 LIP4
cm?
vO-H 3839-2365 3750-2300  3665*  3365-2380
vasN-H 3334 3362
vsN-H
wN-H 3142
vC-H (sp?) 2975,  2959,2891 3011, 2951
2893 2852
SNH3* 1650 1708
vC=0 1724
vasCOz 1559 1561 1573
vsCOx 1412 1390
vC-O- 1587
8CHa, vsCHs, vC=C 1405 1463-1427
5COH 1345 1322 1276
vC-N, waggCHz, 1163-1017 1140-1016 1066-1006 1144-1014
vC-C, vC-O

v = estiramento; as = assimétrico; s = simétrico; § = deformacéo em forma de tesoura e wagg =
deformacé@o simétrica fora do plano (sacudida). rock = deformacdo assimétrica no plano
(balango). *vOH livre

A mudanca no perfil do espectro de FTIR do LIP1 (Figura 19a) em
comparacdo com 0S espectros dos precursores, € observada pelos
deslocamentos de bandas relacionadas a alguns grupos funcionais. As bandas
referentes aos estiramentos assimétrico e simétrico de O-C-O em 1559 e 1412
cm?, respectivamente, estdo relacionadas ao C-3 do anion, observados nos J de

RMN 13C na Tabela 1 e correlacionado no espectro de HSQC (Figura 19b).
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Figura 19 - (a) Espectros de FTIR dos precursores 2-etanolamina, &cido acético
e do acetato de 2-hidroxietilamdnio (LIP1). (b) Espectro de RMN H-2C HSQC
para LIP1 (500 e 125 MHz, D20). Os sinais CH/CHz sdo apresentados em preto e
CH2 em ciano.
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Os fragmentos de CH2 (C-1 e de C-2) e CHs (C-4) sédo observados em 2975
e 2893 cm* atribuidas ao estiramento de CH (Figura 19a-b). Outros fragmentos
como C-N (C-1) e C-O (C-2 e C-3) tém bandas na regido de 1163 a 1017 cm™.
Sendo observado a deformacédo do grupo dNH3z* do cation em 1650 cm™?. Os
dados do FTIR e RMN para LIP1 corroboram com as atribuicdes de um trabalho
anterior [17], onde foi utilizado a rota de sintese sem solvente. Indicando que a

rota de sintese com uso de solvente é eficiente e tem menor gasto de energia.

Os modos vibracionais de FTIR para o LIP2 indicam mudangas em relagao
aos espectros dos precursores (Figura 20a). A banda larga observada na regiao
de maior comprimento de onda no espectro do LIP2 é em decorréncia do modo
vibracional de vO-H presente nas estruturas dos ions (C-2, C-3, C-4 e C-6) do
LIP2. O estiramento assimétrico da carbonila da lactona (C-8) permanece em
1724 cm, pois ndo houve mudan¢a no grupamento C=0O da lactona. Porém,
observa-se o deslocamento de vsC-O-H (C-7) em relacdo ao acido ascorbico
(1664 cm), sendo observado em 1587 cm™ no espectro do LIP2. A banda larga
em 1405 é devido a sobreposicdo de modos vibracionais de grupamentos como
dCH2 (C-1 a C-5) e vC=C (C-6 a C-8). Nota-se também que os grupamentos C-O-
H apresentam bandas mais intensas em 1140 e 1111 cm™ em relacdo as bandas
observadas nos outros LIP estudados. As bandas entre 1064 e 1016 cm™ estdo

relacionadas ao estiramento do grupo [-C-N-H] do cation.

As atribuicées de acoplamento de RMN 'H para o anion ascorbato (LIP2)
referente aos H-3 e H-4 aparecem como duplo-duplo-dubleto (ddd) com 6 3,74 e
4,02 ppm, enquanto que para o H-5 o sinal é observado em 4,55 ppm em forma
de dubleto (Figura 20b). Os sinais de deslocamentos de RMN *3C referente a C-
3, C-4 e C-5 sédo observados, respectivamente, em 65,4; 72,4 e 81,1 ppm. Os
carbonos C-6, C-7 e C-8 (Tabela 1) ndo estédo ligados a hidrogénios e seus sinais
de ¢ 13C aparecem em valores altos de ppm devido a influéncia do ambiente

guimico que apresenta oxigénios e ligacoes .
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Figura 20 - (a) Espectros de FTIR dos precursores 2-etanolamina, &cido ascorbico
e do ascorbato de 2-hidroxietilamonio (LIP2). (b) Espectro de RMN H-3C HSQC
para LIP2 (500 e 125 MHz, D20). Os sinais CH/CHz sdo apresentados em preto e
CH2 em ciano.
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Os espectros de FTIR para o oleato de 2-hidroxietilamoénio (LIP3) e seus
precursores sdo apresentados na Figura 21a. Na regido acima de 3000 cm
observa-se a banda de vasNH deslocadas para valores menores em 3334 cm em
relacdo a apresentada na Tabela Al. A banda em 3011 cm™ no espectro do LIP
estd associada ao estiramento de carbono com hibridizacdo sp? e refere-se a
ligagdo C=C (C-11 e C-12) presente no &cido oleico e no anion do LIP3. No
espectro do LIP3 (Figura 21a), uma banda de baixa intensidade em 3334 cm™ é
atribuida ao vOH. Bandas intensas séo observadas em 2923 e 2852 cm referente
aos estiramentos de carbono sp® (C-1, C-2,C-4a C-10e C-13 a C-19 e C-20), em
722 cm™ é atribuido a drock de CHz do anion. A banda atribuida a sp? é observada
em 3011 cm™, correspondendo a dupla ligacdo entre os C-11 e C-12 do anion

oleato.

A sobreposicdo dos modos vibracionais vC-O" e 8NHs* observado nos
espectros dos FTIR dos LIP2 e LIP4, é observado ndo sobrepostos no LIP3
(Figura 21a). Observa-se as duas bandas correspondentes aos referidos modos
em 1708 cm?t e 1561 cm?, respectivamente, SN-H e vC-O (C-3), verificado
também no espectro do LIP1 [12]. As bandas entre 1490 a 1390 cm™ sé&o
atribuidas aos modos 6CH2, vsCHz, vC=C (Tabela 2), enquanto as bandas em 1066
e 1006 cm* sdo atribuidas ao estiramento de -C-N-H do cétion.

Os acoplamentos no espectro de HSQC do LIP3 (Figura 21b) mostram a
interacdo do C-1 com os H-1 e os H-2 interagindo com o C-2 referente ao cation.
De forma que no espectro de HMBC (Figura A9) é observado a interacdo de C-1
com H-2 e C-2 com H-1 para o cétion e para o anion sdo observadas interacées
entre o C-3 com os H-4 e H-5; o C-10 interagindo com os H-9 e H-11 igualmente,
0 C-13 interagindo com os H-12 e H-14 e C-20 interagindo com H-19. Essas
interacdes correspondem a partes importantes do anion oleato e ajuda na

elucidacao da estrutura.
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Figura 21 - (a) Espectros de FTIR dos precursores 2-etanolamina, acido oleico e
do oleato de 2-hidroxietilamonio (LIP3). (b) Espectro de RMN H-3C HSQC para
LIP3 (500 e 125 MHz, DMSO-ds). Os sinais CH/CH3s sdo apresentados em preto
e CHz em ciano.
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Os espectros de FTIR da Figura 22a refere-se ao LIP4 e nota-se as bandas
em 3362 e 3142 cm™® que sdo atribuidas aos vasN-H e vN-H, respectivamente,
sobrepostas a banda larga de vO-H (C-2, C-5) entre 3600 a 2200 cm™. Em 2951
cm* observa-se o vC-H sp® (C-1, C-2, C-4 e C-4’) dos grupamento -CH>- presente
nos ions dos LIP4. A banda deslocada em 1573 cm™ em relacédo ao espectro do
acido (1720 cm™), indica a formacgédo da carga anidnica nos grupos carboxilicos
(vasCO2). A banda em 1390 cm™ corresponde ao vsCO2 (C-3, C-3' e C-6) e as
bandas entre 1144 a 1014 cm™ aos referidos modos vibracionais da Tabela 2.

Os deslocamentos quimicos (o) apresentados na Tabela 1 para o anion
citrato sdo observados para os H-4 e H-4 com ¢ 2,57 e 2,67 ppm,
respectivamente. Os sinais para os C-4, C-4’ com ¢ 48,5 ppm e C-5 com ¢ 78,0
ppm, sédo decorrentes da influéncia dos grupos carboxilicos e hidroxila ao redor
desses carbonos. Os grupos carboxilicos (C-3, C-3’ e C-6) do anion citrato (LIP4)
e 0 C-3 dos LIP1 e LIP3 apresentam deslocamentos quimicos caracteristicos [29,
36]. O espectro de HSQC (Figura 22b) mostra as correlagdes entre ligacoes dos
atomos dos ions no LIP4 (por exemplo, C-4, 4’ interagindo com os H-4, 4°). Para
0 anion citrato, no espectro de HMBC (Figura A12) observa-se que os H-4 e H-4’

fazem interagbes com carbonos por duas ligacdes (C-3, C-3’ e C-5) ou trés (C-6).
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Figura 22 - (a) Espectros de FTIR dos precursores 2-etanolamina, acido citrico e
do citrato de 2-hidroxietilamonio (LIP4). (b) Espectro de RMN H-3C HSQC para
LIP4 (500 e 125 MHz, D20). Os sinais CH/CHz séo apresentados em preto e CH>
em ciano.
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A comparacdo da regido entre 1200 e 1000 cm* dos espectros dos FTIR
dos LIP, mostram variagbes na intensidade das bandas, contribuindo para as
atribuicdes delas. As bandas desta regido se referem aos modos vibracionais de
LC-N e vC-O. Com base na intensidade dessas bandas, a regido acima de 1100
cm* é atribuida ao vC-O, pois observa-se maior intensidades delas na estrutura
do anion (LIP2), que tém varios grupamentos [-C-O-H], ao passo que as bandas
abaixo de 1100 cm, especificamente, as bandas ~1070 e ~1015 cm%,
correspondem ao grupamento amino do cation [-C-N-H], observadas com maior
intensidade nos LI1 e LIP4. No LIP3, a maioria das bandas nesta regiao tem baixa
intensidade ou foram suprimidas, isso ocorre devido aos varios grupos de -CHa-

presente no anion oleato.

Além dos sinais referentes aos LIP, alguns sinais minoritarios foram
observados nos espectros de RMN 'H. Nas amostras LIP2 (Figura A4) e LIP4
(Figura A10), pequenos picos em torno de ¢ 3,35 nos espectros de proton,
correlacionando-se com carbonos em torno de ¢ 51,6 no experimento HSQC
(Figura 20b e Figura 22b), sao atribuidos ao solvente residual metanol (Tabela 3),
considerando-se que os LIP2 e LIP4 foram os produtos mais viscosos, e isso
provavelmente dificultou a remocdo de todo o metanol, mesmo apds uma

liofilizac&o de 24 horas.

Tabela 3 - Dados extraidos das analises de RMN dos LIP.

HEA:Acido % LIP % éster Metanol
(razdo molar) (em massa) (em massa) (% em massa)
LIP1 1:1 82,2 11,1 ND
LIP2 1:1 63,0 11,2 1,54
LIP3 1:1,36 96,0 ND ND
LIP4 3:1 94,9 ND 1,31

ND = Néao Detectado

O rendimento obtido para o LIP1 foi 82,2 % e 96,0 e 94,9 % para os LIP3 e
LIP4, respectivamente. O rendimento de 63,0% para o LIP2, indica que seria
necessario ajustes no sistema reacional, como maior volume de solvente ou
menor temperatura durante a sintese. Deste modo, a formac&o de subprodutos
seria minimizada ou evitada. A presenca de impurezas em LI foi relatada em

outros trabalhos, onde foi identificado cerca de 12,0 % no acetato de 2-
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hidroxietilamoénio (LIP1) [17]. Alcantara e colaboradores [123] relataram que em
sete LIP investigados, o teor de impureza foi inferior a 10,0%. Em ambos os
trabalhos citados foi utilizado a rota de sintese sem solvente e com temperatura
de 10 °C.

As impurezas indicadas nos LIP1 e LIP2 mostraram alguns picos
duplicados dos LIP em menor intensidade (Figuras Al e A4). Esses picos
provavelmente se originam de éster formado por meio de uma reagéo covalente
de desidratacédo [17, 123]. Isto é apoiado pelo espectro HMBC (LIP1), onde H-1
deste éster, aparecendo em ¢ 3,32, correlaciona-se com o grupo da carbonila em
0 177,2 (Figura 19b). No HMBC, as correlagbes sdo transmitidas atraves de
ligacbes quimicas, indicando que a hidroxietilamina esta ligada covalentemente
ao acetato neste componente menor. Os espectros de RMN e FTIR elucidam as
estruturas dos LIP e estdo em concordancia com o observado na literatura [17,
28, 29].

4.1.2 Anélises complementares

A razdo massal/carga (m/z) dos liquidos ibnicos foi investigada por
espectrometria de massa de ultra alta resolucao (UHRMS) para confirmar as
estruturas propostas pelas analises de RMN. As amostras foram analisadas em
modo positivo para identificacdo do cation (Figura 23) e em modo negativo para
identificacdo dos anions (Os espectros de massa podem ser consultados no
Apéndice A - Figuras Al13-A16). Os valores de m/z dos ions moleculares

encontrados e calculado para os LIP sdo apresentados na Tabela 4.

Tabela 4 - Razdo massa/carga para ions moleculares.

Anion m/z Modo Negativo m/z Modo Positivo
HOC,H,NH7 g mol?
Encontrado TelOrico Encontrado Teodrico

LIP1 C,H,0; 59,01392 59,01385 62,06026 62,06004 121,07418

LIP2 C,H,0; 17502519 17502481 62,06027 62,06004 237,08546

LIP3 C,4Hs30; 28124872 28124860 62,06033  62,06004 343,30905
CcH,0;  191,02008 191,01973 62,06038  62,06004 -

LIP4
CeH5073 - 63,00172 375,18632




58

O espectro de massa no modo positivo mostrou similaridades para todas
as amostras de LIP (Figura 23). O pico de maior intensidade corresponde ao
fragmento mais estavel e é considerado com referéncia para abundancia relativa
dos demais fragmentos com abundancia inferior a 10% no espectro. A razdo m/z
obtida foi de 62,06026 que corresponde a massa da substancia mais um proéton
(M+1), sendo um valor proximo da massa molar da base 2-aminoetanol (61,08 g

mol?), precursora do cétion dos LIP.

Figura 23 - Espectro de massa em modo positivo na faixa de (a) m/z 50 a m/z 100
e (b) m/z entre 60 e 65.

BG_E-PIL1 5 ppm - pos_231221174104 #1 RT: 0.01 AV: 1 NL: 1.05E8 a
T: FTMS + ¢ ESI Full ms [50.00-300.00]

62.06026
C2Hg ON=62.06004
-0.5 RDBE
100i 3.48884 ppm

g 87
E |
& 60
o J
Q
[ =
& 40
[ =
< J
F ]
< 204

i 81.03117

- 60.08113 54-191504 74.06018 | | 87.52562 95.04674

0 T T T T ‘ T T T I-\‘ T \J T | LI T T ‘ T 11 ‘ T T T T | T T T T ‘ T LI ‘ T T T T |‘ T T T T ‘
50 55 60 65 70 75 80 85 90 95 100
m/z

BG_E-PIL1 5 ppm - pos_231221174104 #1 RT: 0.01 AV: 1 NL: 1.05E8 b

T: FTMS + ¢ ESI Full ms [50.00-300.00]

62.06026
C2Hg O N=62.06004 H\ o
-0.5 RDBE + ~
3.48884 ppm N/\/ H

100+ H\
H

] 63.06363

207 C 13C Hg O N = 63.06340

] -0.5 RDBE

] 60.87646 3.70812 ppm 64.01604

O T I S B B S S L B B T L B B e S e e e T T A A
600 605 610 615 620 625 630 635 640 645 650
m/z

Abundéncia Relativa

A relacdo m/z encontrada para os anions dos LIP1, LIP2 e LIP3 esta de
acordo com os valores tedricos (Tabela 4), considerando-se que os trés tem a
mesma propor¢cdo molar dos componentes como determinado nas andlises de
RMN (Tabela 3). Em relacdo ao LIP4, a técnica UHRMS encontrou a razdo m/z

do ion CsH7O7 (191,02008), indicando a formacdo do ion com perda de apenas
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um proton. Esse dado experimental sugere que a intensidade do feixe ionizante
nao foi suficiente para gerar o fragmento esperado (63,00172), portanto, a razao
m/z do fon CeHsO72 ndo foi identificada (Figura A16) e corresponderia a massa
com perda de trés prétons (189,00516 g mol™t). No entanto, o espectro de RMN
'H do LIP4 (Figura A10) ndo mostra um sinal para o préton de carboxila na regido
de maior deslocamento quimico (~11,0 ppm), garantindo que o0s trés grupos

carboxila do citrato foram desprotonados.

Os dados da analise elementar agregam valor na sustentagdo das
estruturas dos ions moleculares propostas, fornecendo valores percentuais dos
elementos carbono (C), hidrogénio (H) e nitrogénio (N) nos LIP (Tabela 5). As
massas molares dos LIP foram calculadas com base nos resultados da UHRMS
e considerando a razdo molar obtida por RMN. Os resultados da Tabela 5
apresentam os valores para o elemento H, sendo a diferenca entre eles inferior a
0,35%, enquanto os valores percentuais para C e N séo < 5,50% para os LIP1,
LIP2 e LIP4.

Tabela 5 - Anélise elementar dos liquidos iGnicos proticos.

Férmula Encontrado % Tedbrico %

molecular C H N C H N

LIPL  C,H,,NO; 34,2960 8,8096 9,2117 | 39,6599 9,1516 11,5624
LIP2  CgH,NO, 37,3780 6,2275 4,5651 | 40,5076 6,3731  5,0048
LIP3 CyH,;NO; 79,3810 14,1090 3,7471 | 69,9078 12,0359 4,0788

LIP4 C,,H,N;0,, 32,5200 8,0547 8,7246 | 38,3809 7,7899 11,1969

Massa dos is6topos abundantes de C = 12,0000; H =1,00782 e N = 14,00307.

A diferenga no percentual do H, para o LIP3 foi de 2,07%, e inferior a 0,35%
para o N. Portanto, a analise elementar corrobora com o conjunto de dados
obtidos por RMN, FTIR, UHRMS para caracterizacdo estrutural dos liquidos
ibnicos praticos. Adicionalmente, o teor de dgua detectado nas amostras, antes e

depois do processo de liofilizacdo estd apresentado abaixo, na Tabela 6.



60

Tabela 6 - Teor de agua em amostras de LIP nao liofilizadas e liofilizadas.
Teor de 4gua/ %

Nao liofilizada Liofilizada
LIP1 11,42 + 0,2037 0,89 + 0,1452
LIP2 6,47 + 0,1823 0,98 + 0,1802
LIP3 11,15 + 0,0579 0,80 + 0,0045
LIP4 7,34 +£0,2461 0,12 + 0,0368

A informacdo do teor de &gua nos LIP é importante para se estudar
propriedades como temperatura de decomposicdo, viscosidade e janela de
potencial eletroquimico, tendo em vista a sua influéncia na aglomeracéao dos ions

dos LIP que serao discutidas na proxima secao.

4.2 Propriedades dos Liquidos lIdnicos Préticos

Nesta secdo sdo apresentados os resultados das analises que investigam
o comportamento dos liquidos i6nicos proticos (LIP) frente as andlises de

solubilidade, termogravimetria, viscosidade e perfil eletroquimico.

42.1 Andlise de solubilidade

Os resultados de solubilidade em solventes com diferentes valores do
indice de polaridade de Snyder sdo apresentados na Tabela 7. O 2-aminoetanol
(2HEA) é soluvel na maioria dos solventes testados, exceto em acetonitrila e
hexano. Os LIP séo soluveis em agua, metanol, DMSO e isopropanol, exceto o
LIP3 que apresentou solubilidade limitada em agua e DMSO. Em acetonitrila todos
os LIP séo insoluveis. Um estudo relatou um efeito semelhante [31], onde foi
observado que alguns dos LIP baseados em diferentes alquilaminas substituidas
combinadas com o ion ascorbato eram insoluveis. Além do &cido ascérbico e do

sal de ascorbato de potassio séo insolaveis, assim como a base 2HEA (Tabela 7).
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Tabela 7 - Solubilidades dos LIP em diferentes solventes a 25°C.

©

- o

< g 3
5 ¢ 5 g o2 o
s § 3 & & £ & g §
s I 9 ] ] o o 3 X
o (] = 13} O o 13} o) ()
< = 0O < < 2 < + =

indice de polaridade de Snyder 9,0 6,6 6,5 6,2 51 43 43 23 00

LIP1 + + o+ - - + - - -
LIP2 T - - + - - -
LIP3 = + + - + + + + +
LIP4 +  + o+ - - + - - -
2HEA + + + - + + + + -

(+) = boa solubilidade; (+) = solubilidade limitada e i = nédo soluvel

A tendéncia observada para a acetonitrila no estudo supracitado, em
relacdo a 2HEA, indica que a insolubilidade se deve aos substituintes alquil ligados
ao atomo de nitrogénio nos céations. No entanto, esse comportamento em
acetonitrila é justificado pois ele € um solvente polar aprético, tornando a

acetonitrila um solvente ruim para compostos polares proticos.

7z

Efeito semelhante é observado ao comparar 0os solventes isopropanol
(polar protico) e acetato de etila (polar aprético). Ambos os solventes tém um
indice de polaridade de Snyder de 4,3. Acetona, acetato de etila, tolueno e hexano
dissolvem apenas LIP3 devido a sua natureza anfifilica [32], enquanto o
iIsopropanol dissolve todos os LIP. Os solventes tolueno e hexano pertencem ao
grupo de solventes apréticos nao polares e tém baixas constantes dielétricas (er).
A imiscibilidade total ou parcial de LIP em hexano (er = 1,9) é observada, e apenas

LIP3 foi miscivel com tolueno (er = 2,4) e hexano (er = 1,88).

4.2.2 Andlise termogravimétrica

As Figura 24 e Figura 25 apresentam as curvas TG e DTG dos LIP e seus
precursores, submetidos a aquecimento controlado a uma taxa de 10 °C/min. A
faixa de temperatura abrangida pelas analises se estende de 25 a 600 °C para
todas as amostras. A porcentagem de perda de massa até 100°C € menor que
5,0 % para LIP1 (4,71 %) e LIP4 (3,28 %) e, para LIP2 (0,56 %) e LIP3 (0,62 %)
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foram observados valores abaixo de 1,0 %, corroborando com as andlises de teor
de agua determinados pela Titulagdo de Karl Fischer (Tabela 6), indicando
consisténcia entre as medidas dos dois métodos. Observou-se que mesmo apés
a liofilizacdo, as amostras analisadas por TG podem ter absorvido umidade
atmosférica devido ao carater higroscopico dos LIP.

Figura 24 - Curvas termogravimétricas e derivadas dos liquidos iGnicos proticos

e precursores (a) Acetato de 2-hidroxietilaménio (LIP1); (b) Ascorbato de 2-
hidroxietilaménio (LIP2).
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A andlise TG da base (curva preta da Figura 24a) mostra perda total de
massa a 107 °C, atribuido a evaporacédo devido ao seu ponto de fulgor em 85 °C.
Para o LIP1 (curva vermelha da Figura 24a), a temperatura de decomposicao (Td)
€ observado a 188,0 °C, com uma perda de massa correspondente de 67,89 %.
Yuan e colaboradores [124] encontrou o valor de Tq = 166,0 °C e transi¢do vitrea
(Tg) igual a-75,8 °C. Indicando que a combinacao de ions oferece alta estabilidade

térmica e quimica em comparagcdo com Seus precursores.

A Figura 24b, mostra as degradacdes dos ions LIP2 ocorrendo em
estagios distintos. A Tq do cation é observada a 198,0 °C (14,16 %) e do anion a
269,0 °C (22,44 %). Da mesma forma, nas curvas TG para LIP3 (Figura 25a) e
LIP4 (Figura 25b) com etapas separadas para decomposicdo de ions.
Especificamente, o Tq do céation a 200,0 °C (14,33 %) e do anion a 285,0 °C
(44,78 %) para LIP3, sendo relatado por Vega e colaboradores [36] o valor de
250,0 °C para a T4, onde a amostra n&o foi seca/liofilizada, 141,0 °C (5,44 %) e
232,0 °C (25,82 %), respectivamente, para o cation e o anion de LIP4. Geralmente,
LIP baseados em alquilaménio exibem Tg acima de 100 °C, frequentemente
variando até valores proximos a 200 °C [25, 69, 70].
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Figura 25 - Curvas termogravimétricas e derivadas dos LIP e precursores acidos
(a) oleato de 2-hidroxietilamonio (LIP3); e (b) citrato de 2-hidroxietilaménio (LIP4).
Graficos amplificados inseridos: maximizacdo da derivada do LIP4.
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As interacdes entre o céation e os diferentes anions sao influenciadas por
fatores como a mobilidade i6nica e o tamanho da cadeia alquila. Normalmente,
um aumento na cadeia alquila ou uma diminuicdo na viscosidade leva a uma
reducdo nas interacdes entre os ions. Consequentemente, a exposicdo a
temperaturas acima de 100 °C enfraquece a for¢ca de interacdo entre os ions. No
entanto, observa-se que os LIP com a razdo molar de 1:1 (LIP1, LIP2 e LIP3)
apresentam Tq semelhantes, indicando maior assimetria para as interacdes das
forcas de Coulomb entre os céations e os anions (acetato, ascorbato e oleato),
enquanto para LIP4 as interacdes dos trés cations 2-hidroxietilaménio com o &nion
citrato € menor, sugerindo que LIP com razdo molar diferente de 1:1 tem menor
estabilidade térmica. Importante notar que a perda de massa € atribuida ao
equilibrio acido-base do LIP e este, muda a medida que o material sofre um

aumento gradual de temperatura, resultando na formacdo de espécies mais
volateis [125].

Os resultados de estabilidade térmica dos LIP investigados variam com a
combinacéo (cation + anion), sendo observada a ordem crescente para os liquidos
ionicos LIP3 > LIP2 > LIP1 > LIP4. Os dados obtidos estdo coerentes com 0s
observados na literatura (Figura 9 e Quadro Al) para a classe de LIP com o cétion
2-hidroxietilaménio e de outros LIP a base de alquilaménio [5, 54, 70].
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4.2.3 Andlises de viscosidade

A analise reolégica permite avaliar a influéncia das interacdes
microscopicas na viscosidade (propriedade macroscopica) dos LIP, incluindo
interacbes de Van der Waals e ligagcdes de hidrogénio, que dependem das
estruturas dos ions [70]. A Figura 26 mostra a viscosidade dos LIP em funcao da
temperatura na faixa de 20 a 90 °C com uma taxa de cisalhamento de 50,0 s*. O
aumento da temperatura leva a uma diminuicdo da viscosidade nos LIP
estudados, comportamento de um fluido newtoniano que foi observado em outros
LIP [25, 70, 126].

Figura 26 - Variacao da viscosidade em funcéo da temperatura (a) LIP1; (b) LIP2;
(c) LIP3; (d) LIP4.
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O LIP1 (Figura 26a) apresenta baixa viscosidade a 20 °C (0,63 Pa:s), valor
proximo ao determinado por Hosseini e colaboradores (0,66 Pa-s) [10]. Esse dado
corrobora com o valor de Tg citado na sec¢ao anterior para o LIP1, resultando em
maior mobilidade i6Gnica [10, 124]. A Tabela 8 apresenta os valores de viscosidade

dos LIP liofilizados em diferentes temperaturas.
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Tabela 8 - Viscosidade de LIP em fungédo da temperatura na faixa de 20 a 90 °C
com uma taxa de cisalhamento de 50,0 s™.

T/°C 20 30 40 50 60 70 80 90
LIP1 0,63 0,32 0,17 0,09 0,055 0,037 0,025 0,019
LIP2 g 8.373,5 1.366,3 250,15 75,98 26,41 10,73 4,63 2,43
LIP3 E: 5,05 4,49 3,75 3,14 2,54 204 176 1,19
LIP4 7,21 2,89 1,47 0,82 0,52 0,35 024 0,18

Observa-se na Figura 26b alto valor de n (8.373,5 Pa-s) a 20 °C para o
LIP2, indicando uma possivel assimetria que favorece as ligagbes secundarias
com empilhamento n-n e ligacdo de hidrogénio [7]. Diminuindo abruptamente para
1.366,3 Pa-s com aumento da temperatura para 25 °C, e atingindo valor de 2,43
Pa-s a 90 °C. Esse comportamento sugere diminuicdo das interacdes secundarias

e da interacao entre os ions moleculares (forcas de Coulomb).

Comportamento semelhante € observado para o LIP4 (Figura 26d), as
ligagbes de hidrogénio dos grupos carboxilicos do anion do LIP4 enfraquecem
gradualmente, atingindo valor de 0,82 Pa:s a 50 °C (Tabela 8). Na literatura sua
viscosidade foi relatada a 50 °C no valor de 0,78 Pa:s [38]. O aumento da
temperatura das amostras leva ao aumento da entropia (grau de desordem dos
fluidos - LIP), enfraquecendo de forma gradativa as interagdes intermoleculares

nos LIP.

Para o LIP3 (Figura 26c¢), a viscosidade observada em 20 °C foi de
5,05 Pa:s e atinge 1,76 Pa-s a 90 °C, sendo a menor variacdo de viscosidade
entre os LIP estudados (Tabela 8). O valor de 3,8 Pa-s a 23 °C para o LIP3 foi
encontrado por Vega e colaboradores [36]. Esse comportamento € atribuido a
presenca da cadeia longa no anion oleato que forma uma fase lamelar, onde as
cadeias alquil hidrofébicas sdo empacotadas juntas na fase lamelar deixando a
cabeca do anion carboxilato polar exposta a parte hidrofilica (interlamelar),

permitindo a interacdo com o cétion Figura 27 [32].
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Figura 27 - Esquema de uma fase lamelar de 2-HEAOI (LIP3).
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Fonte: Adaptado da referéncia [32].

Vale ressaltar que a viscosidade dos LIP depende fortemente das
estruturas dos pares ionicos, do empacotamento e orientacdo das cadeias no
fluido a granel [38]. A viscosidade esta entre as propriedades mais relevantes no
processo de escolha de materiais para diferentes aplicacdes como por exemplo,
na industria de lubrificantes [25, 36, 126, 127].

4.2.4 Anélise eletroquimica

A janela de potencial eletroquimica (EPW) serve como um indicador da
estabilidade eletroquimica dos LIP, definida como uma faixa de potencial onde os
eletrolitos ndo sofrem decomposicdo por meio de processos de oxidacdo ou
reducdo [58, 128]. Varios fatores, incluindo a composicéo do eletrodo de trabalho,

a natureza dos ions e o teor de agua dos LIP, podem influenciar o EPW [58].

A Figura 28 apresenta os perfis voltamétricos, obtidos através da
voltametria ciclica (VC), dos quatro liquidos i6bnicos puros e em solu¢do aquosa,
usando o eletrodo de carbono vitreo para varredura de potencial de -3,0 a +3,0 V
(vs Ag/AgCl) a uma velocidade de varredura de 100,0 mV s1. A Figura 28a exibe
0s voltamogramas ciclicos para os LIP liofilizados, os dados extraidos sao
resumidos na Tabela 9, revelando limites catédicos com valores menores que -
1,0 V (vs Ag/AgCl), que estdo associados a natureza do cation, e limites anddicos
variando entre +0,04 e +2,40 V (vs Ag/AgCl), correspondendo aos diferentes
anions [128].
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Figura 28 - (a) VC de LIP liofilizados. Grafico inserido: maximizacdo da escala de
densidade de corrente; (b) VC das solu¢des aquosas dos LIP 50% (m/m), a 100
mV s,
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A EPW do LIP1 (acetato de 2-hidroxietilaménio) e do LIP4 (citrato de 2-

—m

hidroxietilaménio), foram obtidas com faixa de 3,65 V e 3,61 V, respectivamente.
Os limites catédico de -1,13 V e anddico de +0,14 V (vs. Ag/AgCI) é observado
para o LIP3, resultando em um EPW de apenas 1,27 V (vs. Ag/AgCl). Para LIP2
(ascorbato de 2-hidroxietilamdnio), que apresenta alta viscosidade (Tabela 8), a
EPW também é pequena 1,10 V. Indicando que os processos de transferéncia de

elétrons foram diminuidos pela baixa mobilidade i6nica [7, 9].

Tabela 9 - Valores potenciais dos limites anddico, catodico e janela de potencial
eletroquimica dos LIP em diferentes eletrodos.

Eletrodo Pt Eletrodo Au Eletrodo GCE

Ec Ea EPW E: Ea EPW Ec Ea EPW E& Eg* EPW*

LIP1 -0,74 2,23 2,97 -1,09 1,55 2,64 -1,25 2,40 3,65 -2,02 1,97 3,99
LiP2 -0,65 0,20 0,85 -0,61 0,10 0,71 -1,06 0,04 1,10 -2,07 0,88 2,95
LIP3 -0,71 1,30 2,01 -1,00 1,58 2,58 -1,13 0,14 1,27 -1,77 1,33 3,10
LIP4 -0,72 1,58 2,30 -1,05 1,49 2,54 -1,66 195 3,61 -2,08 2,03 4,11

Potenciais catddico (Ec), anodico (Ea) e Janela de Potencial Eletroquimica (EPW)
em Volts (V). *em solucdo aquosa de 50% (m/m).

O comportamento voltamétrico dos LI em solucéo (Figura 28b), apresenta
mudancgas nos perfis, exibindo maiores densidade de corrente e ampliacdo das
EPW em relacdo a Figura 28a. Observando que as EPW das solu¢des de LIP1 e
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LIP4 tem aumento < 0,5V, enquanto os LIP2 e LIP3 tem aumento superior a 1,80
V. Ressaltando que a viscosidade das solugdes dos LIP € semelhante a n da &gua,

deixando os ions com melhor mobilidade.

O maior EPW obtido, nha comparacao dos eletrodos de Pt, Au e GCE (Figura
Al7), dos LIP foi observado com o eletrodo GC (Tabela 9), com excec¢éo do LIP3
gue apresentou EPW superior a 2,0 V nos eletrodos Pt e Au, sugerindo uma
melhor interacdo do LIP3 com essas superficies. Ainda assim, os dados séo
consistentes com os relatados em outros trabalhos para varias combinacdes de

cétions e anions LI [58, 129].

A estabilidade catédica de LIP é determinada pela desprotonacdo do
cétion, seguida pela reducéo do proton, independentemente da estrutura do cation
e, portanto, limitando a EPW principalmente pelo processo de oxidagdo do anion
[130]. Dessa forma, hé& influéncia das ligagdes de hidrogénio e empilhamento n-n
do anion ascorbato (LIP2) e das forcas de Van der Waals do anion oleato (LIP3)
nos valores de EPW dos LIP puros. Outro fator que influencia na EPW é a
viscosidade determinada pelo anion dos LIP, em que o empilhamento n- do LIP2
e 0 aumento do dominio apolar do LIP3 contribuem para reduz a mobilidade
ibnica. Porém a solvatacéo dos ions nas soluc¢des dos LIP minimiza os efeitos da

viscosidade, observando aumento na EPW das solucdes dos LIP (Tabela 9).

4.3 Estudo Bioldgico

4.3.1 Analises de toxicidade (Artemia Salina)

As andlises de toxicidade foram conduzidas por meio de bioensaios com
nauplios de Artemia salina conforme descrito na secao 3.11. A concentracao
efetiva média (CEso) foi determinada para cada LIP. As curvas de dose-resposta
para diferentes concentracdes de LIP sdo apresentadas na Figura 29. De acordo
com a classificacédo de Tzani e colaboradores [8], o LIP1 apresentou valor de CEso
considerado néo téxico (> 7,19 mmol L) [44], enquanto os LIP2, LIP3 e LIP4
foram classificados como moderadamente téxicos (< 7,00 mmol L) para nauplios
de Artemia salina. Segundo Zicmanis e colaboradores [131] os LIP de carboxilatos

de 2-hidroxietilambnio sdo altamente biodegradaveis e apenas ligeiramente
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toxicos. As concentracdes letais para 50% dos organismos sao apresentadas na
Tabela 10.

Figura 29 - Curva de dose-resposta para nauplios de Artemia salina na presenca
de diferentes concentracées dos (a) LIP1; (b) LIP2; (c) LIP3; (d) LIP4.

a 100{ R*=0,9613

= 754

= ]

3 ]

S 50-

© ]

b 25
; LIP1
0-¢

I 1 v ' 1

0,0 0,6 1,2 1,8

(7]

100

75

50

Eficiéncia / %

25

log [concentragao] / mmol L?

RZ=0,9561

LIP2

———
03 06

09 1,2

—
1,5

log [concentracdao] / mmol L?

b 1004 R? = 0,9599

Eficiéncia / %

d 100] R2 = 0,9600

Eficiéncia / %

75
50+
254

0-¢

LIP2

I B B m e e e e e
0,0 0,3 0,6 0,9 1,2

log [concentragcao] / mmol L™

LIP4

log [concentracdo] / mmol L™

— .
0,0 0,4 0,8 1,2

Tabela 10 - Propriedades dos liquidos iGnicos proticos e toxicidade para nauplios
de Artemia salina.

CEso / Estabilidade Ta/°C n/Pa's
mmol L Eletroquimica
Ec/V Eal/V EPW/V 20°C Referéncia
LIP1 16,14 -1,25 2,40 3,65 188,0 0,63 0,66 [10]
LIP2 4,20 -1,06 0,04 1,10 198,0 8.373,5 -
LIP3 3,84 -1,13 0,14 1,27 200,0 5,05 3,802 [36]
LIP4 4,49 -1,66 1,95 3,61 141.,0 0,82 0,78°[38]

CEso: Concentracdo efetiva para 50% dos organismos vivos. EPW: Janela de Potencial

Eletroquimica usando eletrodo GCE. E.: Potencial Catédico. Ea: Potencial Anddico. Tq:

Temperatura de decomposi¢éo. n: Viscosidade em 23 °C2 e 50 °CP,
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Os LIP compartilham o mesmo cation, com isso as variages nos valores
de CEso decorrem, principalmente, das diferentes interagdes intermoleculares nos
anions dos LIP. A toxicidade moderada observada nos LIP (Tabela 10) pode ser
atribuida as ligacdes de hidrogénio formadas entre os grupos hidroxilas (Figura
29b e Figura 29d) e carboxilas dos anions. Os anions podem enfraguecer as
ligacBes de hidrogénio entre a agua e as ligacdes amidas na quitina e as ligacdes
de hidrogénio entre moléculas de agua, afetando a estabilidade de outras
moléculas como proteinas e acidos nucleicos. De acordo com Sakamoto e
colaboradores [132], as ligacdes intermoleculares dos LI com a quitina contribuem
para os efeitos toxicos nos nauplios. Essas interacfes também s&o notadas no

LIP1 (Figura 29a), embora com efeitos téxicos menores.

No LIP3 (Figura 29c), o efeito toxico estéa relacionado ao comprimento da
cadeia alquila que aumenta a lipofilicidade, tornando as substancias menos
soliveis em &gua e, conseguentemente, mais prontamente absorvidas por
organismos aquaticos, aumentando assim a probabilidade de exibir efeitos toxicos
[133]. Outros trabalhos também observaram a toxicidade atribuida ao aumento no
comprimento da cadeia alquila em cétions [2, 30, 133]. Um fenbmeno semelhante
foi observado para o precursor acido do LIP3 e outros acidos de cadeia longa (C6
a C20), onde a baixa solubilidade favoreceu maior toxicidade, particularmente
para acidos insaturados com comprimentos de cadeia variando de C14 a C18
[134].

Os estudos encontrados sobre a toxicidade do LIP3 em animais marinhos
sdo poucos. Mas um estudo de toxicidade conduzido por Veja e colaboradores
[37], usando embribes de peixe-zebra, descobriu que o LIP3 tem toxicidade
aguda, de acordo com as categorias de substancias perigosas para o ambiente
aquatico descritas na diretriz do Sistema Globalmente Harmonizado (GHS) [135].
E importante notar que os mecanismos de toxicidade dos LI na presenca de
espécies de nauplios de Artemia salina requerem investigacao adicional e podem
resultar do aumento do estresse bioquimico devido a degradacdo de suas vias
metabdlicas [133].

Diante dos resultados discutidos neste capitulo, os LIP apresentam
comportamentos e propriedades que possibilitam sua exploracdo em processos

eletroquimicos, possibilidade a avaliacdo de potenciais aplicagbes como
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inibidores de corrosdo, modificantes de eletrodos e eletrélitos. O capitulo 2
apresenta uma investigacao a aplicacdo do acetato de 2-hidroxietilamdnio como
eletrdlito suporte para determinacdo de cafeina e nicotina, o LIP1 sera
denominado de 2HEAA.

4.4 Conclusao

A rota sintética para obtencdo de LIP usando solvente reduz
significativamente o tempo de sintese, e a liofilizacdo das amostras pode garantir
um maior grau de purificagdo dos LIP. As interagbes intermoleculares no LIP
impactam significativamente sua estabilidade térmica, eletroquimica e
viscosidade dos LIP. A viscosidade dos LIP € fortemente influenciada por ligacdes
de hidrogénio, bem como forgcas de Van der Waals. A janela de potencial
eletroquimico (EPW) é influenciada pelo aumento da viscosidade (LIP2) e carater
hidrofébico (LIP3), levando a uma diminuicdo na EPW. A concentracdo efetiva
(CEso) dos LIP contra nauplios de Artemia salina sugere que os LIP apresentam
toxicidade baixa a moderada, também influenciada pelos tipos de interacdes e

solubilidade dos LIP em &gua salina.
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO

CAPITULO2 - Liquido i6nico prético como eletrdlito
alternativo para determinacao eletroquimica simultanea de cafeina e

nicotina em amostras ambientais e de alimentos
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ApoOs investigacdo das propriedades dos LIP estudados e com intuito de
investigar a potencial aplicacdo dos LIP em eletroquimica, este capitulo apresenta
os resultados inéditos da utilizacdo do liquido ibnico prético - acetato de 2-
hidroxietilamoénio (LIP1) — como eletrdlito para estudos em eletroanalitica. Os
resultados mostram a eficiéncia do LIP1 como eletrdlito suporte para
determinacdo simultdnea de cafeina e nicotina em diferentes amostras reais. O
estudo contribui e abre caminho para a possibilidade de outros liquidos ibnicos
serem aplicados como eletrolitos, visando explorar a ampla janela eletroquimica
destes para determinacédo de analitos que tenham altos potenciais de oxida¢éo ou

reducao.

5.1 Caracterizagao eletroquimica

As caracterizagdes eletroquimicas dos sistemas foram realizadas utilizando
um eletrodo de carbono vitreo (GCE) via voltametria ciclica (Figura 30), variando
a velocidade de varredura (25 — 300 mV s*) na presenca de 1,00 mmol L da
sonda redox [Fe(CN)e]¥“4 em de uma solucdo de KCI (1,00 mol L) para o
eletrdlito suporte, referido como convencional (Figura 30a). E o liquido ibnico
prético 2HEAA (0,05 mol L't) como eletrdlito alternativo (Figura 30b). Os gréficos
das Figura 30c-d correlacionam as intensidades de corrente dos picos andodico

(Ipa) € catodico (lpc) com a raiz quadrada da velocidade de varredura (v*/?).
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Figura 30 - (a) VC obtidos para 1,00 mmol L de [Fe(CN)e]¥* usando GCE em
solugéo de 1,00 mol L* de KCI; e em (b) 0,05 mol L* de 2HEAA (pH 6,3)
empregando diferentes velocidades de varredura (25,0 — 300 mV s). Gréficos da
variacdo das intensidades de corrente dos picos anddico (Ipa) € catodico (lpc) em
funcdo da raiz quadrada da velocidade de varredura (v’?), obtida em solucéo de
(c) 1,00 mol L de KCI; e (d) 0,05 mol L't de 2HEAA.
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Os resultados apresentam similaridade entre os comportamentos
voltamétricos dos sistemas avaliados. Em ambos o0s casos, observa-se a
linearidade entre Ipa € Ipc em funcéo de v’2, com coeficientes de correlagéo linear
(R?) iguais a 0,998 e 0,999, respectivamente, na presenca de 2HEAA, e iguais a
0,999 tanto para lpa quanto para lpc no eletrélito de KCI. Assim, com base na

equacio de Randles-Sevéik (Equacéo 4).

o
=
Il

+2,69x10°n3/2ACD3/2y1/2 Equacdo 4

Onde Ip é a Corrente de pico (A), n € o numero de elétrons, A é a area eletroativa
(cm?), C é a concentracdo [Fe(CN)e]®* (mol L), D é o coeficiente de difusdo de

[Fe(CN)e] ¥4 (2,3 10°°cm? s?) e v é a velocidade de varredura (mV s™).
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O processo de transferéncia de carga em ambos o0s sistemas é controlado
por difusdo. Adicionalmente, as variagdes observadas nos potenciais de pico
(AEp) e nas razdes de pico (lpa/lpc) indicam que os sistemas sdo quasi-reversiveis
(Tabela 11) [17, 136].

Tabela 11 - Dados extraidos da variagdo dos potenciais de pico (AEp) e da razéo
de pico catddico e anddico (lpa/lpe).

v KCI 2HEAA
(mV s AE, lpallpc AE, lpallpe
25 0,0684 0,9977 0,0903 0,9983
50 0,0700 0,9894 0,0927 1,0156
75 0,0700 0,9888 0,0968 1,0208
100 0,0724 0,9883 0,1001 1,0213
125 0,0724 0,9870 0,1049 1,0221
150 0,0749 0,9879 0,1082 1,0211
200 0,0765 0,9855 0,1155 1,0198
250 0,0781 0,9836 0,1204 1,0207
300 0,0781 0,9812 0,1253 1,0183

Os sistemas também foram caracterizados por espectroscopia de
impedancia eletroquimica (EIE) e os resultados estéao representados na Figura 31.
Através do ajuste dos semicirculos obtidos nos gréaficos de Nyquist (Figura 31a),
utilizando o circuito inserido (Figura 31b), determinou-se o valor da resisténcia de
transferéncia de carga (Rc) do GCE na presenca dos diferentes eletrolitos

contendo a sonda redox [Fe(CN)e] 3.
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Figura 31 - (a) Diagramas de Nyquist obtidos usando GCE na presenca de 1,00
mmol L de [Fe(CN)e]*“em solucédo 1,00 mol L de KCI (azul ciano) e 0,05 mol
L't de 2HEAA (laranja), sob faixa de frequéncia de 100 kHz a 0,1 Hz e amplitude
de 10 mV; (b) Representagcédo de um circuito equivalente semelhante ao circuito
de Randles.
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A variagcdo no valor de Rct do sistema quando se utilizam diferentes
eletrolitos de suporte € evidente, sendo igual a 312 Q e 2100 Q, respectivamente,
para a solucdo 2HEAA (0,05 mol L) e de KCI (1,00 mol L1). Indicando uma
reducdo de aproximadamente sete vezes na Rct quando o 2HEAA foi empregado,
sugerindo que a utilizacdo do 2HEAA como eletrélito suporte melhora o processo

de transferéncia de carga, devido a presenca de ions do liquido iénico praético.

Comportamento semelhante foi observado em um estudo que investigou
trés LIP a base de 2-hidroxietilamonio. Os resultados indicaram que o0s
supercapacitores com eletrélitos a base de LIP exibiram desempenho superior ao
sistema convencional, e o LIP com menor anion e viscosidade, juntamente com
maior condutividade e menor resisténcia a transferéncia de carga, demonstrou o

melhor desempenho [48].

5.2 Estudo do comportamento voltamétrico dos analitos

Neste estudo, o 2HEAA (0,05 mol L) serviu como eletrélito suporte para a
investigacao do comportamento voltamétrico da nicotina e cafeina. A voltametria
ciclica foi empregada, com variagdes na velocidade de varredura entre 100 e 500
mV s1. A andlise dos voltamogramas representados na Figura 32a-b facilitou a
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avaliacdo do comportamento eletroquimico dos analitos. Observou-se a auséncia
de picos de reducao nas faixas de potencial avaliadas, sugerindo que o processo

de oxidacéo é irreversivel para ambos os analitos [109, 113].

Figura 32 - Voltamogramas ciclicos obtidos com GCE em solugcdo de 2HEAA
(0,05 mol L%, pH 6,3) na presenca de (a) nicotina (32,0 mmol L1); (b) cafeina (2,99

mmol L) empregando diferentes velocidades de varredura entre 100 e 500 mV s
1

A 300f Nicotina b 120} caeina
225 500 mVs” 90} 500mvs™
?} 150 | 100mvs™ j:j: 6ok 100 mv s’
75F 30}
Blank
of ok
0,6 0,9 1,2 1,5 1,2 1,4 1,6
E/V vs (Ag/AgCI/KCI 3,0 mol L) E/V vs (Ag/AgCI/KCI 3,0 mol L)

Os gréficos apresentados na Figura 33a, indicam que o processo de
transferéncia de carga dos analitos ocorre via difusdo, como evidenciado pela
linearidade de acordo com a equacéo de Randles-Sevéik (Equacéo 4) [17, 136].
A Figura 33b ilustra a correlagao linear entre o logaritmo da intensidade da
corrente do analito e o logaritmo da velocidade de varredura, exibindo inclinacées
de 0,26 (R? = 0,9886) e 0,24 (R? = 0,9955) para nicotina e cafeina,

respectivamente.
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Figura 33 - (a) Graficos da variacéo de I versus v’2; (b) Dependéncia do logaritmo
de Ip em funcéo do logaritmo da velocidade de varredura (v); (c) Gréficos da
variacdo de Ep versus In v.
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Essa relacéo linear permite identificar o tipo de processo interfacial em
curso, com base no valor da inclinacéo. Especificamente, um valor de coeficiente
de 1,00 sugere a ocorréncia de um processo adsortivo, enquanto um valor de 0,50
suporta um processo difusional [113, 136]. Neste caso, os coeficientes angulares
obtidos menores que 0,50 indicam que a transferéncia de carga entre o eletrodo

e 0s analitos ocorre dentro da regido da camada difusa.

A relacdo Ep vs. In v é apresentada na Figura 33c, foi possivel estimar a
guantidade de elétrons transferidos durante o processo de oxidac&do da NIC e da
CAF, utilizando o 2HEAA (0,05 mol L1, pH 6,3) como eletrélito. Considerando que
0 processo € controlado por difusdo, pode-se assumir que a = 0,5. Aplicando-se

o valor da inclinacéo de Ep vs. In v na equacéao de Laviron (Equacéo 5) [17].
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RT ~
Slope = oF Equacao 5

Onde R é a constante dos gases (8,314 J mol™ K™), T é a temperatura (298,15
K), F é a constante de Faraday (96,480 C), a = 0,5 para o processo difusional. Os
valores de numero de elétrons obtidos foram 0,66 e 1,82 para NIC e CAF,
respectivamente. Valores proximos foram obtidos para o nUmero de elétrons em

tampéao fosfato (pH 7,0) e sdo apresentados na Tabela 12.

Tabela 12 - Dados obtidos da VC para nicotina e cafeina, utilizando solucédo de
PBS pH 7,0.

Log lpvs. log v Epvs.Inv
Eletrélito  Analito Slope R? Namero de elétrons R?
Nicotina 0,26 0,9886 0,66 0,9785
2HEAA )
Cafeina 0,24 0,9955 1,82 0,9885
Nicotina 0,16 0,9391 1,25 0,9947
PBS
Cafeina 0,18 0,9873 2,42 0,9938

O numero de elétrons estimado indica que a oxidac¢do da cafeina ocorre
com a transferéncia de 2 elétrons, corroborando outros estudos [113, 116]. Para
a nicotina, o numero de elétrons é diferente de outros estudos [110, 137, 138],
indicando que para sistemas com eletrolitos 2HEAA e PBS usando GCE
comercial, a eletroxidagdo da nicotina segue diferentes mecanismos. O
comportamento eletroquimico em PBS da NIC e da CAF esta disponivel no

Apéndice B (Figura B1), sendo semelhante ao mostrado para o 2HEAA.

Uma analise comparativa entre a solucdo de 2HEAA e um eletrdlito
convencional (solugdo tampéo fosfato — PBS — pH 7,0) foi realizada usando
voltametria ciclica. As solugbes sem os analitos (brancos) mostram menor
corrente de fundo no 2HEAA em comparacgéo com os obtidos no PBS (Figura 34a-
b). Os VC obtidos para cafeina e nicotina (Figura 34c-d) apresentam melhor
definicdo de pico no eletrdlito alternativo (2HEAA) com largura a meia altura (W1/2)
de 0,25 V (2HEAA) e 0,32 V (PBS) para a nicotina e 0,12 V (2HEAA) e 0,10 V

(PBS) para a cafeina, resultando em maior seletividade quando se utiliza 2HEAA.
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Figura 34 - Voltamogramas ciclicos obtidos com eletrolitos 2HEAA e PBS na
auséncia de analitos (branco) na faixa de potencial de oxidacdo de (a) nicotina e
(b) cafeina. Voltamogramas ciclicos obtidos para a (c) nicotina 32,0 mmol L1 e a
(d) cafeina 2,99 mmol L* em eletrélitos 2HEAA e PBS a 100 mV s,
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Além disso, mudancgas no pico anodico dos analitos para valores menos
positivos foram observadas na presenca de 2HEAA, o que indica um menor gasto
energético durante a reacdo. Ressaltando, que o 2HEAA garante uma menor

resisténcia a transferéncia de carga, conforme discutido na Figura 31.

5.3 Otimizagdo dos parametros de analise

5.3.1 Parametros do meio

O eletrdlito suporte desempenha um papel crucial no estabelecimento do
gradiente de concentracdo que neutraliza as forcas repulsivas na superficie do
eletrodo, levando a formacéo da dupla camada elétrica (interface) [139]. Na Figura

35 pode-se observar que esta interface representa a regido de neutralidade
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elétrica onde as moléculas da solucao eletrolitica sdo imobilizadas e adsorvidas
na superficie do eletrodo, formando a camada interna. No entanto, a camada
externa ou difusa constitui a regido onde os analitos solvatados estédo presentes,
exibindo maior mobilidade e sendo atraida para o eletrodo devido as interacdes

de longo alcance geradas [136, 140].

Figura 35 - Representacdo da dupla camada elétrica.
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Fonte: autoria propria.

O eletrdlito suporte direciona os analitos para a camada difusa, destacando
sua importancia na criacdo da dupla camada elétrica estavel para facilitar os
processos interfaciais. Portanto, a concentracdo do eletrolito € crucial para
estabelecer um gradiente de concentracdo adequado para suportar a formacao
da dupla camada elétrica para garantir que ocorra 0s processos interfaciais. A
Figura 36 mostra os resultados do estudo que avaliou o efeito da concentracao do
LIP acetato de 2-hidroxietilamonio na determinagcdo de CAF e NIC usando a

técnica de voltametria de pulso diferencial (DPV).

Os dados apresentados na Figura 36a ilustram as intensidades de corrente
dos analitos avaliados separadamente, em funcao de diferentes concentracdes do
eletrélito alternativo. Sugerindo que uma concentracédo de 0,05 mol L'* de 2HEAA
promove a oxidacdo da cafeina, enquanto para a nicotina, a diferenca na
intensidade de corrente entre as concentracdes de 0,05 e 0,10 mol L é
consideravelmente pequena. Na Figura 36b, as andlises realizadas para a
determinacdo simultdnea dos analitos em duas concentracdes do eletrdlito
suporte (0,05 e 0,01 mol L) indicam que a lp da NIC dobrou de intensidade em

relacdo ao observado na analise individual.
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Figura 36 - Dados obtidos por GCE na presenca de CAF (30,0 umol L) e NIC
(196,0 umol L1). (a) Gréafico de intensidades para os analitos individuais nas
concentragées do eletrélito 2HEAA (0,05 mol L%, pH 6,3; 0,10 mol L%, pH 6,4 e
0,20 mol L%, pH 6,5); (b) VPD dos analitos simultaneamente sob diferentes
concentracGes do eletrélito 2HEAA (0,05 e 0,01 mol L%, pH 6,2).
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As diferentes concentragdes de 2HEAA avaliadas influenciam a camada
difusa, resultando em duas condi¢des extremas. A maior concentracdo (0,20 mol
L'Y) impede parcialmente a difusdo dos analitos (Figura 36a) na superficie do
eletrodo. Por outro lado, na menor concentracdo (0,01 mol L), os analitos ndo
séo eficientemente direcionados para a superficie do eletrodo (Figura 36b). Esse
comportamento também foi observado em um estudo que avaliou diferentes
concentracdes de varios eletrolitos de suporte [117]. As respostas voltamétricas
em diferentes concentracdes do eletrolito suporte 2HEAA sugerem que a

concentragdo de 0,05 mol L é ideal para os processos de oxidacédo dos analitos.

Outros pontos que foram avaliados séao a influéncia do pH do eletrdlito
suporte e do tempo de estabilidade da camada difusa (ou pré-concentracdo em
processos controlados por adsorcdo) nas reacdes de oxidacdo da cafeina e
nicotina. Posteriormente, investigou-se o tempo de estabilidade (0 a 90 s), com
medidas realizadas na presenga de 196,0 umol L1 de nicotina e 15,0 ymol L de

cafeina.

Os resultados mostram aumento gradual nos sinais NIC e CAF com o
aumento do pH do eletrélito suporte (Figura 37a). Entretanto, ao comparar 0s

sinais obtidos para o eletrdlito na auséncia dos analitos, um pico de oxidacao ~
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+1,4 V (E vs. Ag/AgCI) surgi na regidao de oxidacdo da cafeina (Figura 37b-f),

contribuindo para o aumento da intensidade com o aumento do pH.

Figura 37 - (a) DPV obtido na presenca de NIC (196,0 umol L*) e CAF (15,0 umol
L'1) sob diferentes condi¢cdes de pH da solucdo 0,05 mol Lt de 2HEAA. Proporcéo
do sinal dos analitos e do branco em pH (b) 4,36; (c) 5,36; (d) 6,35; (e) 7,35; e (f)

8,30.
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Este processo esta associado a oxidacdo do anion do liquido i6nico,
acetato de 2-hidroxietilaménio, que no meio basico possui elétrons disponiveis
para doar a reacao. Outro fator € a presenca de radicais OH ™ gerados na superficie

dos eletrodos de carbono, o que pode estar influenciando o pico de oxidacéo
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observado nos pH 6,3, 7,3 e 8,3 (Figura 37) [141]. Por outro lado, em meios
acidos, essa reacdo é dificultada devido a presenca de ions H*. Assim, a relagéo
sinal-ruido 6tima foi alcangcada em pH 6,3, com intensidade de corrente de cafeina
sendo aproximadamente 13 vezes maior do que o ruido (branco), enquanto
nenhum pico adicional de eletroxidagao foi observado na regido do potencial de

oxidacao da nicotina (Figura 37d).

Na Figura 38, observa-se um comportamento nao linear entre os valores
de Ep da NIC (Figura 38a) e da CAF (Figura 38b) com a variacdo do pH da solucao
de 2HEAA. O potencial de oxidacdo do CAF permanece praticamente inalterado
com o aumento do pH, comportamento observado em outros sistemas que
utilizaram solugdes tampao fosfato (PBS) [142] e tampao Britton-Robinson (B-R)
[113]. Em outro trabalho utilizando PBS, uma relacdo linear entre Ep e pH foi
observada para cafeina e nicotina, sugerindo que essa relacdo entre o pH do
eletrélito suporte e Ep € mais dependente do tipo de interacdo na superficie do
eletrodo de trabalho [116].

Figura 38 - Correlacao entre I, e Ep de (a) NIC; e (b) CAF em funcéo do pH do
eletrélito (4,3; 5,3; 6,3; 7,3; 8,3) na presenga de NIC (196,0 umol L) e CAF (15,0
umol L1).
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O mecanismo de eletroxidacdo da cafeina e da nicotina pode seguir
caminhos diferentes em diferentes superficies dos eletrodos [113].
Consequentemente, nao foi possivel avaliar a razdo entre o nimero de elétrons e
prétons transferidos durante a reacdo de oxidacao dos analitos, como relatado em
outros estudos [109, 116]. No entanto, parametros como a menor Rct de 2HEAA

(Figura 31) e os processos controlados por difusdo para NIC e CAF (Figura 33a),
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indicam que o 2HEAA melhora o desempenho da camada difusa, que intermedia
as reacg0Oes através do proton "ativo" (movel) do LIP [81]. Toda via, os resultados
obtidos a partir da Figura 33c sugerem que a eletroxidacdo da cafeina e nicotina

ocorrem da forma representada na Figura 39.

Figura 39 - Mecanismos para a eletroxidagéo da nicotina e da cafel'na.
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O estudo do tempo de estabilidade (Figura 40) mostra uma maior
intensidade de corrente para cafeina em 30 segundos. A resposta da nicotina
entre 0 e 30 segundos manteve-se relativamente constante, diminuindo com o
aumento do tempo. Este comportamento indica uma condicédo de equilibrio entre
adsorcao e dessorcao dos analitos na camada difusional dentro de 30 s. Assim, o
tempo de 30 s e o valor de pH de 6,3 foram escolhidos para os estudos

posteriores.

Figura 40 - Relagcao entre os tempos de estabilidade (0 a 90 s) e Ip de NIC (196,0
umol L) e CAF (15,0 umol L'1) em solucéo 0,05 mol L de 2HEAA (pH 6,3).
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5.3.2 Parametros da técnica

Os parametros do DPV foram estudados, e as condi¢cdes otimas foram
avaliadas considerando a largura a meia altura (W12) e a intensidade de corrente
dos analiticos. Os gréficos de corrente em funcéo da amplitude de pulso, do tempo
de pulso e da velocidade de varredura estdo disponiveis no Apéndice B (Figura
B2). As correntes de pico mais intensas e com boa resolugdo da Wiz foram
obtidos para a amplitude de pulso em 90 mV, tempo de pulso em 7,5 ms e 40 mV
s™1 para a velocidade de varredura. Os valores otimizados, juntamente com 0s

intervalos investigados, estéo descritos na Tabela 13.

Tabela 13 - Condi¢cdes experimentais otimizadas para determinagéo simultanea
de nicotina e cafeina na presenca de 2HEAA.

Parametros Unidade Faixa Condicdes ideais
Concentracido de 2HEAA mol L’ 0,01 -0,20 0,05
pH 4,3-8,3 6,3
Tempo de estabilidade S 0-90 30
Amplitude de pulso mV 30-120 90
Tempo de pulso ms 2,5-20,0 7,5
Velocidade de varredura mV s 10-75 40

Com a otimizacao dos parametros relacionados ao eletrolito alternativo e a
técnica de voltametria de pulso diferencial (VPD), a Figura 4la mostra maior
intensidade de corrente para a nicotina e com pouca variagao para a corrente da
cafeina. Ressaltando a concentracdo utilizada de NIC é mais de 10 vezes a
concentracdo da CAF. A pesquisa seguiu para validacao do método que avaliou
os parametros de linearidade, limites de deteccdo e quantificacdo, precisao e
seletividade. Além da aplicacdo do método, apos validacdo, em amostras

complexas.

5.4 Desempenho analitico do método

A partir da otimizacdo dos parametros para determinacdo de nicotina e
cafeina (Tabela 13), curvas de calibracdo foram construidas para ambos os
analitos (Figura 41b). Essas curvas analiticas foram geradas pela adicdo

simultdnea dos analitos, resultando em uma faixa dinamica linear entre 21,89 e
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393,7 umol L para a NIC (Figura 41c) com uma equacdo de regressdao linear Ip
(WA) = -3,4x108 + 8,56x10-3[Cnic] (umol L1); obtendo limites de deteccéo (LOD) e
quantificagdo (LOQ) iguais a 6,26 ymol L't e 20,8 ymol L1, respectivamente, com
R? = 0,995. Da mesma forma, para CAF (Figura 41d), o intervalo linear estendeu-
se de 4,97 a 34,4 ymol L, com a equacéo lp (A) = 7,98x102 + 4,90x102[Ccar]
(umol L1), resultando em um LOD de 0,82 uymol L e LOQ de 2,73 ymol L, com
R? = 0,993.

Figura 41 - (a) VPD obtido no eletrélito 2HEAA (0,05 mol L, pH 6,3) na presenca
de nicotina (196 umol L) e cafeina (15,0 umol L1). Sob condi¢des de andlise ndo
otimizadas (vermelho) e otimizadas (azul); (b) VPD obtido em condicbes
otimizadas na presenca de diferentes concentracdes de cafeina (a = 4,97 até i =
34,42 ymol L) e nicotina (d = 21,89 até | = 393,74 umol L?). Correlacéo linear
entre correntes de pico anddicas (lIp) e concentracdes de (c) Nicotina; e (d)
Cafeina.
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As figuras de mérito obtidos neste estudo, utilizando um eletrodo de
carbono vitreo ndo modificado e empregando um eletrdlito suporte alternativo

(2HEEA), estdo resumidos na Tabela 14 e comparados com os achados da
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literatura referentes a determinacgéo individual e simultanea de nicotina e cafeina.
Os dados indicam que o método desenvolvido com GCE ndo modificado em
eletrélito alternativo (2HEAA 0,05 mol L1) obteve desempenho analitico

satisfatorio.

Tabela 14 - Comparacédo entre os valores de mérito dos eletrodos modificados
para determinacao de nicotina e cafeina com o método desenvolvido utilizando
apenas o eletrodo GCE sem modificagéo.

_ LDR LOD _
Eletrodo Analito Eletrdlito
(umol -1) (umol -1)
ESPE NIC 1,0 -375,0 0,6 PBS, pH 7,4 [109]
Poli(7TA4HN2S
CAF 10,0-500,0 0,23 B-R, pH 2,0 [113]
A)/GCE
Fe- NIC 50,0 -6,000,0 0,098
_ PBS, pH 7,0 [116]
MgNi203/GCE CAF 50,0-4,000,0 0,276
NIC 0,3-179,5 0,21
HA-GN-
CAF  4,0-205,0 1,42 PBS, pH 7,0 [143]
MWCNT/GCE
NIC+CAF 2,3-169,3 1,19/0,94
POLI(PRO)-
CAF 10,04 — 93,26 21,99 PBS, pH 3,0 [142]
MWCNT/GCE
NIC 21,89 — 393,74 6,26 2HEAA, pH
GCE

CAF 4,97 -34,42 0,82 6,3

LDR: Faixa Dinamica Linear; LOD: Limite de detec¢do; GCE: Eletrodo de Carbono Vitreo;
ESPE: Eletrodo de carbono serigrafado; Poli(7A4HN2SA): acido 7-amino-4-hidroxinaftaleno-2-
sulfénico; Fe-MgNi»Os: nanoparticulas de MgNi203 dopadas com ferro(ll); HA-GN-MWCNT:
nanocompésito ternario de hidroxiapatita-grafeno-carbono de paredes midltiplas; poli(PRO)-
MWCNT: Eletropolimerizacdo de nanotubos de carbono de paredes muiltiplas prolina; PBS:

Tampao fosfato; B-R: Tampao Britton-Robinson. *Neste trabalho.

Notavelmente, o LOD é comparavel aos obtidos para GCE modificados
com varios materiais destinados a melhorar a detectabilidade, apesar de seus
custos associados [109, 113, 116, 143]. Entretanto, para a nicotina, a LOD
calculada é aproximadamente 6 vezes maior do que as relatadas na literatura
citada na Tabela 14, indicando menor detectabilidade desse analito no sistema
desenvolvido. No entanto, esses valores estdo dentro da faixa de concentracao

detectada em diferentes ambientes para nicotina e cafeina [144, 145].
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Os niveis encontrados para a nicotina em amostras de aguas residuarias
variaram de 15,0 a 32.000,0 ng L' em amostras de diferentes paises [144], nos
fluidos fisiolégicos (urina, suor e saliva) foram encontradas concentracfes entre
150,0 — 2.498,0 ng/adesivo [109] e no leite materno ha possibilidade de
contaminacéo de até 114,0 mg L (em maes fumantes) [111]. Para cafeina, até
1.500,0 ng L' em ecossistemas de agua doce [145], amostras de urina de
pessoas que consumiram pelo menos duas bebidas contendo cafeina [112] foram
encontradas entre 2,5 e 34,23 yg mL* e no leite materno 12,0 a 179,0 ng mL™*
[146].

O método avaliado neste estudo, utilizando acetato de 2-hidroxietilamonio
(2HEEA) como eletrdlito alternativo, foi submetido a testes de repetibilidade e
reprodutibilidade dos sinais eletroquimicos da nicotina e da cafeina. Os resultados
estdo resumidos na Tabela 15. Os valores de desvio padréo relativo (DPR) obtidos
foram todos inferiores a 10%. Especificamente, para a nicotina, a DPR foi de

6,79% e 7,07%, respectivamente, enquanto para a cafeina foi de 5,82% e 6,22%.

Tabela 15 - Dados de analises de repetibilidade, reprodutibilidade em condi¢des
otimizadas no eletrélito 2HEAA 0,05 mol L.

ANALISES | (MA)
Repetibilidade Reprodutibilidade
NIC CAF NIC CAF
T1 2,41 2,65 1,65 2,37
T2 2,16 2,32 1,33 2,24
T3 2,17 2,74 1,45 2,26
T4 2,00 2,57 1,48 1,99
T5 2,39 2,45 1,56 2,37
Média 2,23 2,55 1,49 2,25
Desvio Padréo 1,51 1,48 1,06 1,39
DPR (%) 6,79 5,82 7,07 6,22

DPR (%): Desvio Padrao Relativo

A seletividade do método foi avaliada para os analitos na presenca de
espécies inorganicas (CaClz, NaCl, KCI, NH4CI, MgCl2 e Na2SO4) e organicas

(ureia, acido ascérbico, sacarose e glicose). As espécies foram escolhidas por
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estarem presentes em uma ou mais amostras complexas utilizadas neste estudo
para recuperacdo de nicotina e cafeina (Tabela 16). A Figura 42 ilustra a
porcentagem de interferéncia das espécies na intensidade corrente-resposta dos

analitos.

Figura 42 - Variagdo do sinal analitico (a) cafeina (3,05 umol L) e (b) nicotina
(138,3 umol L) na presenca de substancias organicas e inorganicas no nivel 1
(1,0:1,0) e no nivel 2 (1,0:0,02 e 1,0:45) - analito:concomitantes.
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Os resultados da seletividade do método demonstraram um desvio padrao
relativo inferior a 10% nos niveis de concentracdo das espécies investigadas. Em
relacdo as espécies organicas, a interferéncia no sinal-resposta dos analitos
manteve-se dentro do limite estabelecido de 10% em varios estudos [109, 113,
136]. No entanto, excecbes foram observadas para ureia no nivel 2, acido
ascorbico e sacarose no nivel 1 para nicotina (Figura 42b), que apresentaram
valores inferiores a 15%. No caso da cafeina (Figura 42a), apenas o &cido
ascorbico no nivel 2 apresentou interferéncia préxima a 20%. Esse

comportamento observado pode ser atribuido a competicdo entre espécies
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organicas por sitios eletroativos no eletrodo, uma vez que interferentes também

Sao espécies eletroativas [147-149].

5.5 Aplicacdo do método na analise de amostras

O método foi empregado para a quantificagcdo de NIC e CAF em amostras
de agua de rio, urina sintética e leite comercial, todas fortificadas com
concentragdes conhecidas dos analitos. A amostra de leite foi considerada devido
a sua composicao semelhante a do leite materno. Alguns estudos mostram que o
consumo de cafeina e nicotina durante a gravidez e amamentacao pode afetar a
saude, o temperamento e o desenvolvimento a curto e longo prazo das criancas
[111, 142]. Aléem de afetar a resposta a condi¢des hipoxicas, que se acredita estar
relacionada a sindrome da morte subita infantil (SIDS) [143]. Na Figura 43a, sao
apresentados os voltamogramas obtidos a partir da adicdo padréo, enquanto nas
Figura 43b-c sdo descritas as curvas para a primeira recuperacdo de NIC e CAF

na amostra de leite.

Figura 43 - (a) DPV obtido na presenca de NIC e CAF em amostra comercial de
leite em concentracdes de NIC. Curva de recuperacédo para o primeiro nivel de
concentracédo de (b) nicotina; e (c) cafeina.
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Para as demais amostras (agua do rio e urina), as curvas correspondentes
podem ser encontradas no Apéndice B (Figura B3-Figura B8). Os valores de
recuperacao obtidos variaram entre 87,25% e 111,4%, conforme detalhado na
Tabela 16, ressaltando a seletividade do método para os analitos em amostras de

diversas matrizes.
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Tabela 16 - Valores de recuperacao da NIC e CAF em amostras de agua de rio,
urina sintética e leite (n = 3).

. [C]adigao [C] Recuperacgéo Recuperacéo
Amostra Analito
pmol -t %
o 63,51 55,41 87,25+ 0,85
Nicotina
79,30 70,92 89,43 + 0,64
Aguado rio 3,04 3,39 111,40 +2,81
Cafeina 4,56 4,58 100,45 + 0,63
6,08 6,04 99,42 + 0,89
o 126,51 115,46 91,26 + 2,91
Nicotina
157,82 143,62 91,00 £ 5,32
Urina
o 1,52 1,65 108,25 + 2,65
sintética
Cafeina 3,04 2,95 96,80 + 2,50
4.56 461 101,05+ 3,51
_ Nicotina 65,31 62,54 95,76 £ 0,29
Leite
_ 7,72 7,86 101,79+ 7,44
Comercial Cafeina
23,14 20,69 89,44 + 0,65

Em comparagdo com outros estudos relatados utilizando solugdo tampéao
como eletrdlito suporte e varios eletrodos modificados, o sistema investigado
neste estudo, empregando o liquido ibnico protico (2HEAA) como eletrdlito
suporte, demonstrou eficiéncia na determinacéo e quantificagéo de analitos NIC e
CAF em diferentes matrizes. Juntamente com as propriedades favoraveis exibidas
pelo 2HEAA, incluindo baixa toxicidade, boa estabilidade térmica até 100 °C e
ampla EPW apresentadas nos resultados do Capitulo 1 desta Tese. Dessa forma,
o eletrdlito alternativo investigado é promissor para aplicacdo como meio

eletrolitico para processos redox, no monitoramento de varios contaminantes.

5.6 Conclusao

A investigacdo para a aplicacdo do LIP acetato de 2-hidroxietilaménio
(2HEAA ou LIP1) como eletrdlito suporte para determinacéo de cafeina e nicotina
demonstrou vantajoso desempenho. As andlises de EIE revelaram que os

processos interfaciais séo significativamente facilitados na presenca de 2HEAA,
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exibindo uma RCT sete vezes menor em relacdo a solugdo de KCI. Os desvios
percentuais para as medidas de repetibilidade e reprodutibilidade ficaram abaixo
de 7,0%, indicando a alta precisdo do método. Além disso, os niveis de
recuperacao dos analitos nas amostras analisadas foram satisfatérios, variando
entre 89,44 e 111,40% para cafeina e entre 87,25 e 95,76% para nicotina. Utilizar
LIP como eletrdlitos alternativos pode oferecer uma ampla faixa de trabalho para
0 monitoramento de contaminantes que ndo podem ser investigados com

eletrélitos convencionais.
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6 CONCLUSAO GERAL

Nesta Tese, foi abordado uma rota de sintese de baixo-custo e rapida
execucao para a obtencao de liquidos ibnicos proticos. Os resultados mostraram
a eficiéncia do método e grau de pureza igual a outras rotas de maior custo. A
elucidacdo das estruturas dos compostos por RMN e outras técnicas
complementares confirmaram a obtencdo dos ions nos LIP. As propriedades
investigadas dos LIP, evidenciam com as diferentes interacdes entre o cétion e 0s
anions influenciam no aspecto visual dos liquidos viscosos obtidos. Os LIP tém
afinidade com solventes polares préticos e apenas o LIP3 apresentou solubilidade
com solventes apolares devido a estrutura do anion oleato. A estabilidade térmica
é definida pelo cation 2-hidroxietilamonion e pela organizagdo estrutural no LIP. A
estabilidade eletroquimica depende da combinacédo dos ions, sendo afetado pelo
cétion na regido catddica e pelos anions na regido anodica e, assim, definido a
janela de potencial que é influenciada pelo material do eletrodo de trabalho. A
toxicidade determinada pela concentracdo efetiva (CEso) dos LIP estudados
sugere deferentes tipos de mecanismos para a inatividade dos nauplios de
Artemia Salina, tendo grau moderados a baixo de toxicidade.

O LIP1 atendeu aos requisitos para atuar como eletrdlito suporte e assim,
o desenvolvimento e validacdo do método eletroquimica para a determinacéo de
nicotina e cafeina foram executados de maneira satisfatoria e comparavel a outros
métodos. A aplicacdo na eletroquimica abre caminho para investigacdo dos LI
como eletrdlito suporte em sistemas eletroquimicos, visando o monitoramento de

espécies contaminantes.
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7 PERSPECTIVAS E POTENCIAIS APLICACOES

Os liquidos i6nicos investigados apresentam potenciais aplicacbes que
estdo em andamento ou seréo propostos para trabalhos na eletroquimica. Dentre

eles, destaca-se:

e Desenvolver sensores eletroquimicos serigrafados modificados com os LIP
para determinacao dos farmacos hidroxicloroquina, losartana, ibuprofeno e
diclofenaco. O método eletroanalitico serd usado para quantificar e validar
o percentual de remocdo desses farmacos em solucdes aquosas apos
processo de adsorc¢ao.

e Os LIP citrato (LIP4) e ascorbato de 2-hidroxietilaménio (LIP2)
apresentaram potencial como inibidor de corrosdo na superficie de uma
liga de aco. Uma investigacdo mais aprofundada podera avaliar melhor
essa aplicacao dos LIP.

e Acombinacéo do LIP3 com LIP2 ou LIP4, podem ser usados para obtencéo
de nanoparticulas de prata para atuar como agentes oxidante e

estabilidade das nanoparticulas.
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10 APENDICE



10.1 Apéndice A

Quadro Al

Quadro Al - Temperatura de transi¢ao vitrea dos liquidos iénicos préticos.
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[e]

@)

[0)

O

(0]

- 0
Anion cf;o Q)%- O*o- G)ko- IKO_ )kO‘ w&o_ \M%O'
Cation HBen | Ben cHex cPen Fo Ac But Hex
y O/\/ni/\OH 34 5 13 20 10 31
b[HEA] -46,1 | -49,9 -61,8 -66,84 -78,06 -89,42
/ﬁ+/\OH 17 9 28
[HEA2M] -68,36 -104,71 | -102,87
HaN_~on 32 3 16 1 8 30
[HEA] -34,0 | -105,7 -68,47 -82,4 | -80,43 | -100,90
N 18 11 29
[HEAM] -80,48 -92,68 -92,19
+H3N/\/o\ 33 19
[MEA] -44.8 -80,5
HON’LH%OH 36 7 15 22 26 2
b[HEAM] -56,1 | -65,2 -95,8 -86,9 -81,9 | -85,8
A |35 6 14 21
b[MEA] -59,7 | -74,4 -78,9 -89,4
NH;" 46 44 47 45 43
O/ -23,1 | -94,9 -73,4 -82,2 | -77,9
[Anil]
Solido Liquido. Valores de temperatura de transi¢ao vitrea T4/°C. Obtidos das referéncias [7—9]

b[HEA]: Bis-(2-hidroxietilaménio), [HEA2M]: N,N-dimetil-2-hidroxietilaménio, [HEA]: 2-hidroxietilaménio,
[HEAM]: N-metil-2-hidroxietilaménio, [MEA]: 2-metoxietilamdnio, [HEAM]: N-metil-Bis-( 2-hidroxietilamonio),
b[MEA]: Bis-(2-metoxietilam6nio), [Anil]: Anilinio, [HBen]: o-hidroxibenzoico, [Bem]: Benzoico, [cHeX]:
cicloexanoato, [cPen]: ciclopentanoato, [Fo]: Formato, Formiato ou metanoato, [Ac]: Acetato, [But]: Butanoato

e [Hex]: Hexanoato.




Quadro A2

Quadro A2 - Viscosidade (n) de LIP na temperatura de 20 °C.
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. o) [¢) [¢) 0 0 0 Ie) o)
Anion CK:HO— do- O)ko- G/Lo- LO_ AO' MJ\O_ “v)}o'
Cation [HBen] | [Ben] | [cHex] | [cPen] | [Fo] | [Ac] | [But] | [Hex]
N, | 34 5 13 20 25 31
b[HEA] 9860,02 | 7360,0° | 6310,07 | 1143,0° | 113,7 2462.0
. 17 | 24 9 28
[HEA2M] 231,3 |101,2 52,5 | 50,03
N ~on 16 23 | 1 8 30
[HEA] 1530,0° | 94,8 | 306,0 | 311,0¢ | 410,6°
N, 18 | 27 1 | 29
[HEAM] 300,0 |298,9 323,0 | 469,3
‘ HO/\/'\‘“_E/\OH ! 15 22 26 2
b[HEAM] 3475,0 | 1438,0 | 664,0 |536,8]|731,3
‘/o\/\H;\/o\ 14
b[MEA] 87,8
\ @N“J 47 45 | 43
17,82 11,02 | 13,5
[Anil]

Liquido. Vvalores de viscosidade em cP (1 cP = 1 mPa.s*). Temperaturas de 25 30°e 50° °C.
Dados obtidos das referéncias [7—9].

b[HEA]: Bis-(2-hidroxietilambnio), [HEA2M]: N,N-dimetil-2-hidroxietilaménio, [HEA]: 2-
hidroxietilambénio, [HEAM]: N-metil-2-hidroxietilaménio, [MEA]: 2-metoxietilambdnio, [HEAM]: N-
metil-Bis-( 2-hidroxietilamonio), b[MEA]: Bis-(2-metoxietilamonio), [Anil]: Anilinio, [HBen]: o-
hidroxibenzoico, [Bem]: Benzoico, [cHeX]: cicloexanoato, [cPen]: ciclopentanoato, [Fo]: Formato,
Formiato ou metanoato, [Ac]: Acetato, [But]: Butanoato e [Hex]: Hexanoato.




Quadro A3 - Janela de potencial e limites catodico e anddico de LIP.

Quadro A3
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Liquido 16nico Eletrodo limite limite EPW
catédico | anddico
[C4C1Im][OTH] GC -0,41 1,32 1,73
[C10C1Im][Otf] GC -1,4 1,3 2,7
[C4C1Im][SCN] GC -1,46 0,43 1,89
[EtA][NO3] GC -0,72 1,87 2,59
[PrA][NO3] GC -0,88 1,90 2,78
[HEA]INO3] GC -1,29 0,86 2,15
[EtA][FO] GC -1,17 0,65 1,82
[BA][Fo] GC -1,11 1,00 2,11
[PA][Fo] GC -1,12 1,15 2,27
[HEA][FO] GC -1,39 0,88 2,27
[Pirr][FO] GC -1,51 1,04 2,55
[EDA][FO] GC -1,73 1,02 2,75
[(MeOEt)2N][Fo] GC -1,40 0,84 2,24
[PrAJ[ACc] GC -0,43 0,76 1,19
[Pirr][Ac] GC -1,78 0,87 2,65
[EDAJ[AC] GC -1,87 0,89 2,76
[(MeOEt)2N][AC] GC -2,00 0,37 2,37
[(MeOEt)2N][AC] GC -1,37 1,00 2,37
[EtA][Pe] GC -0,55 1,05 1,39
[(HOE)2N][(BuO)2PO2] GC -2,05 0,79 2,84
[Et2N][(BuO)2PO2] GC -2,09 0,85 2,94
[EtsN][(BuO)2PO2] GC -1,76 0,90 2,66
[EtsN][MsOg] GC -2,70 2,03 4,73
[Pirr][Fo] Au -0,87 0,95 1,82
Pt -0,37 1,08 1,45
[EDA][Fo] Au -0,88 0,18 1,06
Pt -0,50 1,23 1,73
[(MeOEt)2N][Fo] Au -0,62 0,10 0,72
Pt -0,72 -0,06 0,66
[Pirr][Ac] Au -0,97 0,90 1,87
Pt -0,68 0,92 1,60
[EDA]J[AC] Au -0,90 0,58 1,48
Pt -1,03 1,42 2,45
[(MeOEt)2N][AC] Au -0,79 0,87 1,66
Pt -0,59 1,03 1,62
[(HOEL)2N][(BuO)2PO2] Au -0,93 0,64 1,57
Pt -0,62 1,01 1,63
[EtaN][(BuO)2PO2] Au -0,93 0,83 1,76
Pt -0,69 0,93 1,62
[Et2N][(BuO)2PO2] Au -0,89 0,79 1,68
Pt -0,68 0,93 1,61
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[EtsN][MsOg3]

Au

-0,90

1,93

2,83

Pt

-0,42

2,05

2,47

pirrolidonio [Pirr], etanolamdnio [HEA], dietanolaménio [(HOEt).N], etilambnio [EtA],
etilenodiamonio [EDA], dietilamodnio [Et:N], trietilamonio [EtsN], propilaménio [PrA],
butilaménio [BA], pentilamdnio [PA], bis(2-metoxietillambnio [(MeOEt).N],1-butil-3-
metilimidazélio [C4C1Im], 1-decil-3-metilimidazélio [C10C1Im], nitrato [NOg], formato
[Fo], acetato [Ac], pentanoato [Pe], trifluorometanossulfonato [OTf], tiocianato [SCN],
di-n-butilfosfato [(BuO).PO;] e acido metilsulfénico [MSOs]. GC: carbono vitreo, Au:
Ouro e Pt: Platina.




Quadro A4
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Quadro A4 - Biodegradabilidade e toxicidade de liquidos i6nicos proticos.

LIP DBOs | CEso LIP DBOs CEso
[Anil][Ac] 22,6 [MEA][cPen] 44,5 331,9
[HEA][AC] 25,8 b[HEA][cPen] 50,3 211,61
[Anil][Ben] 71,7 b[MEA][cPen] 24,5 >1000
[HEA][Ben] 91,5 | >1000 [ b[HEAM][cPen] 25,9
[MEA][Ben] 73,7 [HEA][Fo] 58,9

b[HEA][Ben] 90,3 | >1000 [HEA2M][Fo] 57,4 21,08
b[MEA][Ben] 271 >1000 b[HEA][FO] 52,2 129,23
[HEA][But] 45,4 4,15 b[HEAM][FO] 26,8
[HEA2M][But] 52,4 [HEAM][FO] 55,0 55,88
b[HEA][But] 49,0 7,19 [HEA2M][Hex] 45,8
[HEAM][But] 64,5 3,24 [HEAM][Hex] 43,6 9,46
[Anil][cHeX] 50,3 [HEA][Hex] 51,7 0,73
[MEA][cHex] 52,3 b[HEA][Hex] 41,2 41,8
b[HEA][cHeX] 79,0 >1000 [Anil][HBen] 88,3
b[MEA][cHeX] 52,8 283,8 [HEA][HBen] 69,1
[HEA][cPen] 52,6 39,54 b[HEA][HBen] 33,1 403,6
[HEA2M][cPen] 53,7 95,43 b[MEA][HBen] 30,6 >1000
[HEAM][cPen] 62,7 | 127,34 | b[HEAM][HBen] 22,6
b[HEA]: Bis-(2-hidroxietilamonio), [HEA2M]: N,N-dimetil-2-hidroxietilamonio, [HEA]: 2-
hidroxietilaménio, [HEAM]: N-metil-2-hidroxietilaménio, [MEA]: 2-metoxietilamdnio,
[HEAM]: N-metil-Bis-( 2-hidroxietilamdnio), b[MEA]: Bis-(2-metoxietilaménio), [Anil]:
Anilinio, [HBen]: o-hidroxibenzoico, [Bem]: Benzoico, [cHeX]: cicloexanoato, [cPen]:
ciclopentanoato, [Fo]: Formato, Formiato ou metanoato, [Ac]: Acetato, [But]:
Butanoato e [Hex]: Hexanoato.
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Tabela A1

Tabela Al - Atribuicdes das bandas de FTIR dos precursores dos LIP.

Atribuicéo 2-aminoetanol Acido citrico Acido Acido
ascorbico oleico
vO-H 3630 - 2500 3456 e 3210  3528; 3410; 3500 -
3308 e 3214 2369
VasN-H 3350
UsN-H 3286
ON-H 3174
v(=C-H) sp? 3008
Vas(C-H) sp? 2922 2984 2918 2927
1s(C-H) sp? 2854 2856 2856 2856
0asC=0 1720 1724 1711
vsC=0 1664
ON-H 1598
SCH2 scissor 1458 1462 1465
SCH2 wagg 1414 1422 1413
8asC-O-H 1356 1312 1392; 1318; 1285
1212 1272 e 1208
vC-N 1170
vC-0O 1076 e 1034 1118 1136 e 1110
vC-C 1022 1024
VO-Hfora do 940
plano
6N'Hfora do 868

plano

UCH2rocking 723
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Figura A2

Figura A2 - Espectro de RMN *3C para LIP1 (125 MHz, D20).
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Figura A3 - Espectro de RMN H-13C HMBC para LIP1 (500 e 125 MHz, D20).
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Figura A4

Figura A4 - Espectro de RMN *H para LIP2 (500 MHz, D20).
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Figura A5

Figura A5 - Espectro de RMN *3C para LIP2 (125 MHz, D20).
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Figura A6 - Espectro de RMN *H-3C HMBC para LIP2 (500 e 125 MHz, D20).
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Figura A7
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Figura A8 - Espectro de RMN *3C para LIP3 (125 MHz, DMSO-ds).
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Figura A9

Figura A9 - Espectro de RMN 'H-13C HMBC para LIP3 (500 e 125 MHz, DMSO-

ds).
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Figura A10

Figura A10 - Espectro de RMN H para LIP4 (500 MHz, D20).
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Figura A11

Figura A11 - Espectro de RMN *3C para LIP4 (125 MHz, D20).
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Figura A12 - Espectro de RMN 'H-13C HMBC para LIP4 (500 e 125 MHz, D20).
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Figura A13 - Espectro de massa da amostra LIP1 em modo negativo na faixa de

(&) m/z 50 a m/z 100 e (b) m/z 57 a 62.
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Figura A14

Figura A14 - Espectro de massa da amostra LIP2 em modo negativo na faixa de
(&) m/z 150 a m/z 200 e (b) m/z 174 a 179.
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Figura A15

Figura A15 - Espectro de massa da amostra LIP3 em modo negativo na faixa de
(&) m/z 250 a m/z 300 e (b) m/z 280 a m/z 285.
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Figura A16

Figura A16 - Espectro de massa da amostra LIP4 em modo negativo na faixa de
(a) m/z 150 a m/z 200 e (b) m/z 190 a 195.
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Figura A17 - Voltamogramas ciclicos de (a) LIP1, (b) LIP2, (c) LIP3 e (d) LIP4
realizados nos eletrodos de trabalho Pt, Au, GC a 100 mV s
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Figura Bl

Figura B1 - Voltamogramas ciclicos obtidos com GCE em soluc¢do de PBS (pH
7,0) na presenca de (a) nicotina (32,0 mmol L?) e (b) cafeina (2,99 mmol L*?)
empregando diferentes velocidades de varredura entre 100 e 500 mV s, (c)
Gréficos da variacédo de Ip versus v¥?; (d) Dependéncia do logaritmo de Ip em
funcéo do logaritmo da v; (e) Graficos da variacéo de Ep versus In v.
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Figura B2 - Gréficos obtidos utilizando o eletrélito 2HEAA 0,05 mol L para
deteccdo de NIC (196,0 umol L) e CAF (15,0 umol L1), avaliando os parametros
(a, b) Amplitude de pulso; (c, d) tempo de pulso; e (e, f) Velocidade de varredura.
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Figura B3

Figura B3 - Dados de triplicatas para a amostra de agua de rio - Nicotina
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Figura B4

Figura B4- Dados de triplicatas para a amostra de agua de rio - Cafeina

129 m Agua de rio 129 m Agua de rio 124 g Agua de rio
94 94
< < <
=1 =1 =1
- 6_ - - 6_
_Q. _D. _Q.
R?=0,9928 R? =0,9927
y = 0,5435 + 1,8502 pmol L' C_,_ y=0,5392+1,8285 pmol L' C y = 0,5382 +1,8659 pmol L' C_,_
0 5 10 15 0 5 10 15 0 5 10 15
-1 -1 -1
Cur/ mmol L C.pe/ mmol L Cur/ pmol L
121 g Agua de rio 121 m Agua de rio 129 Agua de rio
94
< < <
= = ~ &
_0. _n. _D. -
R? =0,9941
3 3
y =0,5551 +2,5545 pmol L™ C_, y =0,5539 +2,5378 pmol L' C,,, y =0,5549 + 2,5588 ymol L' C_,,
5 10 15 0 5 10 15 0 5 10 15
-1
Ceap / pmol L

-1
Ceap/ pmol L

124 @ Agua de rio

-1
Ceap/ pmol L
12+ B Agua de rio

124 m Agua de rio

y =0,5586 + 3,3740 umol L C,,,
10 15 0 5 10 15 5 10 15

-1
C.ae / pmol L



149

Figura B5

Figura B5 - Dados de triplicatas para a amostra de urina sintética - Nicotina
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Figura B6

Figura B6 - Dados de triplicatas para a amostra de urina sintética - Cafeina
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Figura B7

Figura B7 - Dados de triplicatas para a amostra de Leite - Nicotina
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Figura B8

Figura B8 - Dados de triplicatas para a amostra de Leite - Cafeina
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