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RESUMO

HIGUTI, L. A. H. Desenvolvimento de um método voltamétrico para deteccdo e
quantificacio de MDMA em comprimidos de ecstasy apreendidos pela policia. 2022.
Trabalho de Conclusdo de Curso (Graduacdo em Farmacia-Bioquimica) — Faculdade de

Ciéncias Farmacéuticas de Ribeirdo Preto, Universidade de Sdo Paulo, Ribeirdo Preto.

A necessidade de métodos de analises quimicas para deteccdo e quantificagdo de
MDMA que sejam réapidas, de baixo custo em comparagdo as técnicas tradicionais de analise e
com alta sensibilidade e seletividade, é crescente frente a tendéncia de aumento do tréfico e das
apreensdes dessas substancias ilicitas. Nesse contexto, as técnicas voltamétricas associadas a
utilizacdo de eletrodos de pasta de carbono quimicamente modificados mostram-se
interessantes, pois sdo versateis e contemplam os requisitos de alta performance desejados. A
utilizacdo de complexos do tipo base de Schiff, [VO(salen)] e [VO(3-Cl-salophen)] como
modificantes e a proposicdo de métodos eletro-analiticos com alta sensibilidade com
necessidade de pequenos volumes de amostra é pertinente, uma vez que se apresenta como
técnica alternativa a ser adotada pelos peritos forenses na andlise quimica para deteccdo e
quantificacdo da MDMA e seus analogos.

Foram realizadas a Analise Termogravimétrica (TGA) e a Calorimetria Exploratéria
Diferencial (DSC), as quais evidenciaram a viabilidade da utilizaco das bases de Schiff nos
Eletrodos Quimicamente Modificados (EQMSs). Por meio de analises com Voltametria Ciclica
(VC), demonstrou-se que os EQMs com [VO(3-Cl-salophen)] ndo se mostraram capazes de
detectar o MDMA. A pesquisa, entdo, foi ampliada para um método utilizando célula
eletroquimica convencional com eletrodo de carbono vitreo de 1 mm de superficie como
eletrodo de trabalho, combinado a voltametria de onda quadrada (VOQ). Foi construida uma
curva analitica para determinagdo de MDMA na faixa de 1,03 x 10° mol L*? a
5,17 x 10° mol L, com LOD de 4,29 x 10°mol Lt e LOQ de 1,43 x 10° mol L*. A partir de
analises com os principais interferentes, foi observado que a resposta eletroquimica da MDMA
obtida com o método ndo apresenta interferéncia significativa. Foi realizado um estudo com
amostras apreendidas de ecstasy, o qual confirmou a capacidade de deteccdo e, a partir do

método de adicdo de padrdo, a determinacdo da concentracdo de MDMA na amostra.

Palavras-chave: MDMA, Bases de Schiff, Carbono vitreo, VVoltametria.
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1 INTRODUCAO

O sistema de controle internacional de drogas baseia-se em trés convencdes — a
Convencao Unica sobre Entorpecentes de 1961, a Convencéo sobre substancias Psicotropicas
de 1971 e a Convencao contra o Tréfico llicito de Entorpecentes e Substancias Psicotropicas de
1988 —, tendo como objetivo garantir que entorpecentes e substancias psicotropicas estejam
disponiveis para 0 uso médico e cientifico e prevenir que sejam distribuidas ilicitamente, além
de dispor acbes gerais acerca do trafico e do abuso de drogas. Assim, todos os Estados
signatarios devem controlar em seus territdrios todas as substancias que constam nas listas
relacionadas a cada uma dessas Convengdes Internacionais: os entorpecentes (sob a Convencao
de 1961, apresentados na Lista Amarela), as substancias psicotropicas (sob a Convengéo de
1971, apresentadas na Lista Verde) e os produtos que sdo utilizados na fabricagéo ilicita de
entorpecentes e substancias psicotropicas (sob Convencgdo de 1988, apresentados na Lista
Vermelha).t

O Brasil, que € membro signatario das Convencdes, segue essas determinacdes atraves
da classificacdo de substancias no Anexo | da Portaria n° 344/98, atualizadas periodicamente
pela Anvisa.! Nesse contexto, as drogas no Brasil sdo classificadas como “‘substancias ou 0s
produtos capazes de causar dependéncia, assim especificados em lei ou relacionados em listas
atualizadas periodicamente pelo Poder Executivo da Unido”, conforme a Lei n® 11.343, de 23
de agosto de 2006.%?

1.1 MDMA

A 3,4-metilenodioximetanfetamina (MDMA), comumente conhecida como ecstasy, €
um composto quimico que apresenta propriedades da anfetamina e da mescalina (alucindgeno).
A MDMA atua aumentando a concentracdo dos neurotransmissores norepinefrina, dopamina e
serotonina na fenda sinaptica a partir da inibicdo da recaptacdo da serotonina e da atividade da
monoaminoxidase (MAO), além de afetar também a liberacdo da dopamina. Somado a MDMA,
0 ecstasy comumente apresenta seus andlogos estruturais, a 3,4-metilenodioxietilanfetamina
(MDEA) e a 3,4-metilenodioxianfetamina (MDA) em sua composicdo.®*

Patenteada em 1914 pelo laboratério Merck®, foi inicialmente estudada como
moderador de apetite, mas ndo foi comercializada devido aos efeitos colaterais relatados. Os
estudos sobre o uso terapéutico da MDMA retomados nos anos 70, sendo que em 1978 Shulgin

e Nichols publicaram que a droga poderia ser utilizada como complemento da psicoterapia.



Entretanto, em 1985 a agéncia de controle de drogas estadunidense (Drug Enforcement
Administration, DEA) enquadrou a MDMA na categoria 1 de substancias controladas,
classificando-a como uma substancia com elevado potencial de abuso, sem propriedades
terapéuticas e que, mesmo sob supervisio médica, pode gerar riscos.*

Apesar da ilegalidade do ecstasy, o numero de laboratérios desmantelados, a quantidade
de casos de apreensdo e a quantidade de comprimidos apreendidos em nivel global
apresentaram um crescimento evidente entre 2011 e 2019, conforme o World Drug Report
2021, publicado pelo Escritério das Nacbes Unidas sobre Drogas e Crimes (United Nations
Office on Drugs and Crime, UNODC). Durante esse periodo, o nimero de comprimidos
apreendidos quase quadruplicou — 0 que corresponde a 16 toneladas em 2019, o segundo maior
registro ja relatado.®

No Brasil, as primeiras quantidades significativas de ecstasy chegaram em 1994 e, em
12 de maio de 1998, a MDMA foi classificada na Portaria n® 344/98 como substancia do grupo
F2, o qual trata-se da lista de substancias de uso proscrito e psicotropicas.” Porém, seguindo a
linha mundial, o nimero de apreensdes transparece a crescente popularizacdo da substancia no
pais, visto que, de acordo com a estatistica de drogas apreendidas apresentada pela Policia
Federal, foram apreendidos 172.806 comprimidos de ecstasy entre janeiro e maio de 2019, em

contraste com 295.347 comprimidos durante todo o ano de 2018.2

1.1.1 Aspectos fisico-quimicos da MDMA

A MDMA ¢ apresentada na forma de base livre como um 6leo incolor ou na forma de
cloridrato (MDMA.HCL), com a aparéncia de um p6 de cor branca a bege. A férmula quimica
da MDMA na forma de base livre é C11H1sNOz, cuja estrutura esta representada na Figura 1, e

a massa molecular é de 193.24 g mol*.°
Figura 1 — Representacdo da estrutura da molécula de MDMA
NH
<o | “CH,
o CHjy
Fonte: Elaboragao propria.

A MDMA apresenta um carbono quiral em sua estrutura, o que resulta na configuracéo

de dois isdmeros Opticos, a forma levogira R(-) e a forma dextrogira S(+), sendo que S(+) é a
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forma farmacoldgica mais ativa. Em geral, a MDMA produzida como uma mistura racémica,

portanto, constituidas por partes iguais dos isomeros R(-) e S(+).%1°

1.1.2 Efeitos adversos associados ao uso de MDMA

A principal via de administracdo da MDMA é a oral e os efeitos estimulantes da ingestao
de doses moderadas do ecstasy (75 a 100 mg) sdo observados apds 20 a 60 minutos,
permanecendo por 2 a 4 horas.®® Tendo em vista que a MDMA apresenta ampla distribuicio
no organismo de mamiferos, sendo capaz de atravessar facilmente a barreira hematoencefalica
e as membranas bioldgicas, diversos efeitos adversos apds um curto periodo da ingestdo e a
longo prazo também s&o relatados.?®

Entre os efeitos imediatos apds a ingestdo da MDMA, sao relatados tremores, sudorese,
tensdo muscular, incontinéncia, bruxismo, trismo, aumento da pressdo sanguinea, arritmias
dificuldade na execucéo de tarefas mentais e fisicas e diminuicio do apetite.>® Os efeitos tardios
que ocorrem 7 a 9 semanas posteriormente ao uso crénico da droga abrangem anemia aplastica
e alteracdes devido ao bruxismo e trismo, como a erosdo dental, a sindrome temporomandibular
e a dor miofascial.® Os sintomas da intoxicacio aguda, por sua vez, incluem hipertermia,
insuficiéncia renal aguda, rabdomidlise, coagulacdo intravascular disseminada e coma, entre
outras complicagGes.*®

Além disso, existe um alto risco de o usuario desenvolver psicopatologias, as quais
podem ser classificadas em agudas (observadas até 24 horas apds o uso), subagudas (ocorrem
de 24 horas a 1 més ap0s a ingestdo) e crénicas (apos meses). Em geral, os distarbios agudos
sdo flashbacks, ansiedade, insbnia, transtorno de panico e psicose. Ansiedade, irritabilidade,
nauseas, tonturas e depressdo sdo as complicacGes agudas mais frequentes, enquanto as
complicacBes cronicas incluem distdrbios de memdria, depressdo, psicose e transtornos de

panico.®®

1.2 METODOS ANALITICOS UTILIZADOS NA IDENTIFICACAO DE DROGAS

A investigacdo quimica é requisito para a sequéncia da investigacdo criminal da
apreensdo. Inicialmente, realiza-se o exame preliminar, o qual compreende técnicas rapidas e
de maior grau de simplicidade, envolvendo reacdes de cor e turbidez. Apos, é necessario o

exame definitivo, constituido por uma combinagdo de técnicas analiticas padrdo. Conforme as
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recomendac0es da Scientific Working Group for the Analysis of Seized Drugs (SWGDRUG),
atualizadas em junho de 2019, as técnicas analiticas sdo subdivididas em trés categorias de
acordo com a seletividade, como apresentado no Quadro 1. Os critérios minimos para o
esquema analitico adotado para a identificacdo de uma determinada substancia consistem na
adogdo de uma técnica classificada como A e outra de qualquer categoria — seja A, B ou C.
Caso a categoria A ndo seja aplicavel, devem ser realizadas trés técnicas, sendo que duas devem

ser da Categoria B.!!

Quadro 1 — Categorias de técnicas analiticas segundo a 8? edicdo do SWGDRUG

Categoria A Categoria B Categoria C
(Alta seletividade) (Seletividade intermediéaria) (Baixa seletividade)

Espectroscopia de
infravermelho

Eletroforese Capilar Teste colorimétrico

Espectroscopia de

Espectrometria de massa Cromatografia Gasosa Eluorescéncia
Ressonancia Magnética Espectrometria de :
o a Imunoensaio
Nuclear mobilidade i6nica
Espectroscopia Raman Cromatografia Liquida Ponto de fuséo
Cristalografia de raios X Microcristalizagéo Identificadores

Farmacéuticos

Cromatografia de fluido
supercritico

Cromatografia em Camada
Delgada

Espectroscopia UV-VIS
Exame Macroscopico*

Exame Microscopico*

* Técnicas aplicaveis somente para Cannabis.
Fonte: SWGDRUG (2019).

1.2.1 Identificacdo da MDMA

Conforme manual da UNODC, citam-se imunoensaios e testes colorimétricos como
exemplos de técnicas analiticas que podem ser adotados como exames preliminares da MDMA.
Acerca dos testes colorimétricos, sdo recomendados o Teste de Marquis, o Teste de Simon e o

teste do acido galico, entre outros reagentes.'?
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Para os exames definitivos, recomenda-se a utilizagdo de técnicas de separa¢do, como a
cromatografia em camada delgada (CCD), a cromatografia liquida de alta eficiéncia (CLAE), a
cromatografia em fase gasosa com detector em espectrometros de massa (CG/EM) ou com
detector de ionizacdo em chama (CG/DIC), entre outros.'? Estudos para o desenvolvimento de
métodos de deteccdo da MDMA através da CLAE e a CG/EM sdo amplamente realizados,
tendo em vista que os métodos cromatograficos sdo as técnicas mais utilizadas para separagdo
de amostras complexas e analise de MDMA, seus derivados e metabdlitos em amostras
biolégicas.®*1® Entretanto, a longa duragio das analises e o alto custo de operagdo e de
treinamento dos analistas sdo desvantagens que podem ndo acompanhar a crescente necessidade
de métodos de menor custo e mais rapidos, tendo em vista 0 aumento do nimero de apreensdes
da droga.

Nesse contexto, a deteccdo por técnicas eletroanaliticas apresentam caracteristicas
promissoras para a demanda. Na literatura, observam-se como exemplos de aplicacdo de
sistemas  voltamétricos utilizando eletrodos impressos'’, eletrodos quimicamente

modificados'®'? e eletrodos de carbono vitreo como eletrodo de trabalho.?°

1.3 TECNICAS VOLTAMETRICAS: CONCEITOS

As técnicas eletroanaliticas baseiam-se nas reacdes de oxidacao-reducdo das moléculas.
A voltametria surge nesse campo como uma tecnica que depende da medida da corrente em
funcdo do potencial aplicado, cujo interesse de estudo sdo os fenbmenos que ocorrem entre a
superficie do eletrodo de trabalho e a camada de solucéo adjacente, a qual o analito — que deve
ser de espécie eletroativa — migra para ser oxidado ou reduzido.?*?? A célula eletroquimica
tradicional, conforme representado pela Figura 2, é composta por um eletrodo de referéncia (de
potencial constante, como por exemplo o de Ag/AgCl), o contra eletrodo (geralmente é um fio
de platina enrolado ou de um poc¢o de mercurio) e o eletrodo de trabalho (de pequenas
dimensbes a fim de garantir que o potencial varie linearmente ao longo do tempo, usualmente

de carbono, ouro ou prata, entre outros).?>#
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Figura 2 — Representagdo de uma célula eletroquimica.

Eletrodo
auxiliar
Eletrodo de
J]. referéncia
-
Eletrodo de L
trabalho ;

Celula
eletroquimica

Fonte: Figura adaptada de 1J Cambria Scientific (2018).

Assim, aplicam-se valores especificos de potencial que possibilitam a oxidacdo e/ou
reducdo do analito em estudo, gerando uma corrente elétrica que se pode correlacionar a
concentracdo de analito em solucdo. A curva que registra a corrente em fungédo do potencial €
denominada voltamograma.'®?? Ressalta-se que os eletrodos devem ser imersos em solucéo de
eletrolito suporte em concentracdo de 50 a 100 vezes maior do que o analito estudado para
minimizar os efeitos de migracdo (movimentacdo dos ions na solucéo causada por atracdo ou
repulsdo entre o eletrodo de trabalho e as espécies idnicas em solucdo), tendo em vista que o
transporte de massa na voltametria ocorre, basicamente, por difusdo — isto é, formacéo de um
gradiente de concentracdo do analito em estudo, levando ao movimento espontaneo. A
conveccdo, outra possivel forma de transporte de massa, € reduzida através de agitacdo
mecanica e/ou borbulhamento de gas. Entre as técnicas voltamétricas, citam-se a voltametria
ciclica, a voltametria de pulso diferencial e a voltametria de onda quadrada como exemplos de
técnicas que seguem o sistema tradicional apresentado.??

Na voltametria ciclica (VC) o potencial é variado linearmente, formando uma onda
triangular através da varredura de potencial em um determinado sentido e, posteriormente, no
sentido inverso. Os principais parametros obtidos em um voltamograma ciclico sdo o potencial

de pico catodico (Epc) e anodico (Epa), assim como a corrente de pico catodica (ipc) € anddica
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(ipa). A partir dessas medidas, é determinado se a reacdo é reversivel, quase-reversivel ou
irreversivel 2422

A técnica de voltametria de onda quadrada (VOQ) consiste na sobreposicdo de uma
sequéncia de pulsos e um sinal em forma de escada, sendo que o periodo dos pulsos (t) e 0
comprimento de cada degrau da escada sdo iguais. O sinal de potencial na VOQ equivale a
somatdria da variacdo de potencial do degrau e do potencial de pulso. As correntes elétricas,
por sua vez, sdo obtidas ao final dos pulsos no sentido direto e reverso, sendo que a diferenga
dessas correntes € utilizada na construcdo do voltamograma e é proporcional a concentracdo do

analito.?12224

1.3.1 Eletrodos quimicamente modificados

Como uma variagéo dos eletrodos de trabalho, encontram-se os eletrodos quimicamente
modificados (EQMs), produzidos a partir da modificacdo da superficie de eletrodos com
material condutor ou semicondutor que pode aperfeicoar as propriedades eletrocataliticas ou
alterar a seletividade e sensibilidade, visto que catalisam a transferéncia de elétrons entre o
eletrodo e a espécie contida na solugéo.?>2

Um aspecto importante na preparacdo dos EQMs ¢ a escolha do material que sofrera a
modificacdo, ou seja, do substrato base do EQM, uma vez que devem atender as caracteristicas
eletroquimicas necessarias e devem ser apropriados para o método de preparacao selecionado.
Alguns dos materiais comumente adotados séo o carbono vitreo, o ouro e a pasta de carbono,

entre outros. Os métodos de imobilizacdo dos modificadores foram listados no Quadro 2.2°

Quadro 2 — Métodos de imobilizacdo dos modificadores na preparacdo de EQMs.
(Continua)

Método de imobilizacdo do

modificador Aspectos gerais

O eletrodo é exposto ao modificador dissolvido em
solvente adequado, usualmente por imersdo. Método
simples, mas permite a imobiliza¢do de, no maximo,
uma monocamada do modificador

Adsorcao

Ocorre a partir da manipulacdo da reatividade dos
grupos funcionais presentes na superficie do eletrodo.
Mais estavel, porém ¢ de dificil preparacéo e produz
uma monocamada do modificador, no maximo

Ligacgdo covalente
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Quadro 2 — Métodos de imobilizacdo dos modificadores na preparacdo de EQMs.
(Concluséo)

Método de imobilizacdo do

e Aspectos gerais
modificador P 9

Possibilita a imobilizacdo de diversas monocamadas
Recobrimento com filmes | através da polimerizacdo das unidades monoméricas

poliméricos ou de solugdes de polimeros previamente formados.
Leva a ampliacdo da resposta eletroquimica.

Trata-se da mistura do substrato do eletrodo a uma
solucdo do agente modificador, seguida de
evaporacdo do solvente.  Apresenta  maior
homogeneidade na distribuicdo do modificador.

Formac&o de compdsitos

Fonte: SOUZA (1997).

1.3.2 Bases de Schiff

As bases de Schiff sdo compostos que apresentam um grupo imina em sua estrutura,
preparados atraves da reacdo de condensacdo de uma amina primaria com um composto com
um grupo carbonila ativo. Os ligantes bases de Schiff sdo capazes de formar complexos estaveis
com diversos metais de transicdo em estados de oxidacao variados e podem ser aplicados para
controlar o desempenho dos metais em diversas transformagdes cataliticas. 28

Os ligantes salen e salophen, exemplos de bases de Schiff, sdo aplicados principalmente
como catalisadores de transformacao de substratos organicos que sdo catalisadas por metais,
influenciando na seletividade do centro metalico. Nesse contexto, complexos desses ligantes
com o metal vanadio sdo aplicados com essa finalidade para diversas reacOes, especialmente
para oxidagdo de substratos organicos.?®3° A Figura 3 a) representa a estrutura molecular do

complexo [VO(salen)] e a Figura 3 b) ilustra o [VO(3-Cl-salophen)].

Figura 3 — Estrutura molecular dos complexos (A) [VO(salen)] e (B) [VO(3-Cl-salophen)].
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Fonte: Elaboragéo propria.
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As técnicas voltamétricas, portanto, tm demonstrado grande importancia na literatura
ao serem empregadas no desenvolvimento de analises forenses para identificacdo de drogas de
abuso, tendo em vista a simplicidade, rapidez e baixo custo em comparacao as outras técnicas
utilizadas para identificacdo e quantificacio.”*® Por outro lado, apesar dos beneficios
apresentados pelas bases de Schiff associadas as técnicas voltamétricas, observa-se a auséncia

de trabalhos relacionados ao uso das bases em detectores de MDMA em amostras apreendidas.
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVOS GERAIS

Propor um método voltamétrico otimizado capaz de detectar e quantificar MDMA em

amostras apreendidas de ecstasy.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

a) Investigar a capacidade dos eletrodos de pasta de carbono quimicamente
modificados com [VO(salen)] e [VO(3-Cl-salophen)] em serem sensores para detecgédo
e quantificacdo de amostras apreendidas de MDMA,;

b) Investigar a capacidade do eletrodo de carbono vitreo para a detecgédo e quantificagdo
de amostras apreendidas de MDMA,;

c) Estudar os possiveis interferentes nas analises qualitativas e quantitativas de

amostras apreendidas de MDMA.
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3 MATERIAIS E METODOS

3.1 PREPARACAO E ESTUDO DOS COMPLEXOS E ELETRODOS QUIMICAMENTE
MODIFICADOS

Os complexos utilizados para modificacdo dos eletrodos, [VO(salen)] e [VO(3-ClI-
salophen)], foram sintetizados e gentilmente cedidos pelo grupo do Professor Edward Ralph
Dockal do departamento de Quimica da Universidade Federal de S&o Carlos (UFSCar). Visto
que apresentavam grau de impureza incerto, foi avaliada a necessidade de garantir que nédo
houvesse interferentes na forma de mistura e, para tanto, realizou-se a purificacdo dos
complexos. Além disso, verificou-se a variacdo da massa e entalpia dos complexos em fungéo
da temperatura a fim de verificar a estabilidade deles ao passarem pelo processo de preparo da
pasta de carbono.

3.1.1 Purificacdo dos complexos

Foi proposto que os complexos de vanadio fossem lavados com metanol, uma vez que
sdo insoluveis neste meio. A fim de verificar a efetividade da lavagem, lavou-se primeiro o
complexo [VO(salen)], visto que o perfil do cromatograma obtido por voltametria ciclica
utilizando eletrodo CPASTA@VO(salen) é conhecido.?’

Para a lavagem do [VO(salen)] foram utilizados metanol Sigma-Aldrich®, erlenmeyer
de 120 mL, pisseta, espatulas e vidros de reldgio, além dos materiais utilizados para filtragdo a
vacuo: kitassato, funil de Buchner, bomba de vacuo Marconi® e papel de filtro. Durante o
processo, uma aliquota de 2,5 g do complexo de vanadio foi dispersa em 10 mL de metanol,
submetida a agitacdo constante por um periodo de 5 min e entdo, submetida a filtracéo a vacuo.
O produto foi seco em vidro de relégio em estufa com temperatura entre 50 e 60 °C por 1 hora.
O procedimento foi repetido até a obtencdo de quantidade suficiente de complexo para

sequéncia do estudo.
3.1.2 Analise Termogravimétrica (TGA) e Calorimetria Exploratéria Diferencial (DSC)
Apos secagem completa do complexo, verificou-se a variacdo da massa e entalpia do

[VO(3-Cl-salophen)] em funcdo da temperatura, utilizando uma balanca termogravimétrica,

conectada a um computador com software apropriado. Para a programagédo controlada da
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temperatura foi adotada a variagdo de 0 a 800 °C, com rampa de aquecimento de 10 °C por
minuto em atmosfera oxidante. O equipamento utilizado foi o SDT Q600 VV20.9 Build 20 e a
amostra de [VO(3-Cl-salophen)] analisada foi de 8,3420 mg.

3.1.3 Preparo da pasta de carbono quimicamente modificada

Preparou-se 200 mg de pasta de carbono quimicamente modificada com [VO(salen)],
com auxilio de pistilo, cadinho e placa de aquecimento. 140 mg de grafite sem modificante e
60 mg do complexo foram transferidos para o cadinho e homogeneizados com auxilio do pistilo,
resultando em uma pasta de proporgéo 7:3 de grafite e complexo, respectivamente. 10 mg de
parafina foi adicionada ao cadinho devido a sua funcao aglutinante e, sob chapa de aquecimento
regulada em 100 °C, homogeneizou-se a mistura até a obtencéo da pasta de carbono modificada,

a qual foi inserida no suporte de eletrodo de vidro.

3.1.4 Analises voltamétricas

A voltametria ciclica foi performada, primeiramente, para obter resultados qualitativos,
utilizando um sistema constituido por uma célula eletroquimica de 3 mL e eletrodos de
Ag/AgCl Metrohm® como eletrodo de referéncia, de platina, como auxiliar, e de
CPASTA@VO(salen), como eletrodo de trabalho. Utilizou-se um potenciostato modelo
AUTOLAB 1280N (Metrohm®), acoplado a um computador com o software NOVA 2.1. As
condicdes utilizadas para observar o comportamento eletroquimico do complexo em carater
inicial foi a faixa de potencial de -0,4 a 1,1 V, a qual proporciona a visualiza¢ao dos picos redox
bastante clara, velocidade de 120 mV s e eletrdlito suporte LiClIO4 0,1 mol L, por possuir
uma faixa de potencial maior e de perfil conhecido. Considerando que [VO(3-Cl-salophen)]
possui estrutura quimica bastante semelhante ao seu analogo [VO(salen)], as condicdes na

célula eletroquimica foram mimetizadas nas analises que contemplam o estudo deste complexo.

3.2 ESTUDO EM CELULA ELETROQUIMICA CONVENCIONAL UTILIZANDO
VOLTAMETRIA DE ONDA QUADRADA

O sistema foi constituido por uma célula eletroquimica convencional e trés eletrodos —
o eletrodo de carbono vitreo de 1 mm de superficie como eletrodo de trabalho, o de Ag/AgCl

Metrohm® como eletrodo de referéncia e o eletrodo auxiliar de platina. Utilizou-se um
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potenciostato de modelo AUTOLAB 1280N (Metrohm®), acoplado a um computador com o
software NOVA 2.1. A cada célula, foram adicionados 5 mL da solucdo de tamp&o fosfato
(PBS) como eletrélito suporte, em concentragdo 0,1 mol L™ e pH 9,0.

Para construcdo do método analitico, os parametros foram otimizados utilizando uma
concentragdo de 2,0 x 10° mol L de padrdo de MDMA (Cerilliant®), variando a velocidade
de varredura (5 a 25 mV s?), o potencial de pré concentracéo (-1 a 1 V), o tempo de pré
concentracdo (2,5 a 120 s), a amplitude de pulso (0,01 a 0,1 V) e o tempo de equilibrio (2,5 a
60 s). Para a curva analitica, aliquotas sucessivas do padrdo de MDMA foram adicionadas. Os
experimentos foram realizados em triplicata, polindo o eletrodo de carbono vitreo com alumina
0,046 uM sob um feltro em movimentos de 8 por 3 minutos.

Ademais, realizou-se a analise de interferentes a fim de verificar a resposta do método
proposto aos adulterantes mais comuns de comprimidos de ecstasy®'?, a lidocaina, a cafeina,
a fenacetina, o acido acetil salicilico e a metanfetamina.

Foram analisadas trés amostras apreendidas de ecstasy utilizando o método construido
com a célula eletroquimica normal combinado a VOQ. As solucdes utilizadas foram preparadas
a partir de diluicbes de 250 vezes das solucbes de amostras apreendidas em tampéo fosfato
0,1 mol L-1 e pH 9,0. Por fim, foi utilizado o método de adi¢cdo em uma as amostras preparadas,

sendo adicionadas aliquotas consecutivas de 5 pL de padrdo de MDMA 1 mg mL™.
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4 RESULTADOS E DISCUSSOES

4.1 ELETRODOS QUIMICAMENTE MODIFICADOS COM [VO(SALEN)] E [VO(3-CI-
SALOPHEN)]

4.1.1 Analise Termogravimétrica (TGA) e Calorimetria Exploratdria Diferencial (DSC)

Realizou-se as analises TGA e DSC a fim de verificar a estabilidade dos complexos ao
passarem pelo processo de preparo da pasta de carbono, uma vez que é necessario o
aquecimento em chapa de aquecimento a 100 °C e as altas temperaturas podem causar
alteracdes na estrutura dos complexos utilizados como modificantes, o que levaria a producéo
de isoformas do complexo que sdo indesejadas.

O resultado das analises foi apresentado na Figura 4, na qual é possivel observar, em
verde, as temperaturas em que ocorre a decomposi¢cdao do complexo e consequente perda de
massa. Observa-se que as temperaturas em questdo sdo de aproximadamente 350 °C, com
0,5715 mg de massa perdida, e 450 °C, com 5,649 mg de perda. Sendo assim, as analises
evidenciam que o complexo [VO(3-Cl-salophen)] suporta altas temperaturas e pode ser

utilizado como modificante da pasta de carbono.

Figura 4 — Analise termogravimétrica e calorimetria diferencial exploratéria do complexo
[VO(3-Cl-salophen)].
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4.1.2 Analises Voltamétricas

Apos a lavagem do complexo [VO(salen)], utilizado para a construcdo do eletrodo
CPASTA@VO(salen), um screening inicial tornou possivel a obtencdo do voltamograma
apresentado na Figura 5. O voltamograma demonstra um comportamento eletroquimico
coincidente com dados apresentados na literatura, apresentando um sistema semi reversivel
para 0 complexo [VO(salen)].?*?? Os picos bem definidos do voltamograma indicam que a
limpeza do complexo foi efetiva para a eliminagcdo de contaminantes que poderiam estar
presentes, portanto, foi considerado que o [VO(3-Cl-salophen)] poderia ser submetido ao

MEeSmMO Processo.

Figura 5 — Voltamograma classico do complexo [VO(salen)]. Condigdes: LiClO, 0,1 0,1 mol L

ev=120mV st
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Fonte: Elaboracgéo propria.

A Figura 6 apresenta os ciclos 2, 31 e 50 para o eletrodo de CPASTA@[VO(3-ClI-
salophen), com os quais é possivel observar a formacéo de picos semi reversiveis em potenciais
0,57 V e 0,48 V para varredura anddica e catddica, respectivamente. O grafico ainda demonstra
um aumento na corrente capacitiva, demonstrada pelo ganho de energia no processo de
oxidacdo, de maneira continua conforme a varredura ciclica era performada. Este perfil é visto
na literatura como a indicacdo de formacédo de um filme na superficie do eletrodo, ou seja, ha a
formacdo de um composto de maneira irreversivel sustentada pelo complexo. A formacédo de
um pico em aproximadamente 0 V corrobora com essa afirmacdo pois ha notério ganho de

corrente com o0 aumento das varreduras.
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Figura 6 — Voltamograma do [VO(3-Cl-salophen)] no 22, 312 e 50° ciclo, demonstrando formagéo de um filme.
Condigdes: LiClO; 0,1 molLYev=120mV s™.
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Fonte: Elaboragéo propria.

4.2 VOLTAMETRIA DE ONDA QUADRADA UTILIZANDO ELETRODO DE CARBONO
VITREO

A voltametria de onda quadrada utilizando a célula eletroquimica convencional
apresenta a vantagem de permitir a utilizacdo de velocidade de varredura mais altas, diminuindo
0 tempo das analises. Foi realizado o estudo da velocidade de varredura, potencial de pré-

concentragdo, tempo de pré-concentracao, amplitude de pulso e tempo de equilibrio.

4.2.1 Otimizacgao dos parametros da VOQ

A velocidade de varredura foi analisada no intervalo de 5 a 25 mV s*. A Tabela 1
sintetiza os valores médios dos dados obtidos a partir da realizacdo das analises em triplicata,
com a qual é possivel observar que a velocidade de varredura de 20 mV s* apresentou uma
maior corrente de pico anddica para 0 MDMA, como € visto também na Figura 7. Adotou-se,

portanto, a velocidade de varredura de 20 mV s nas analises subsequentes.

Tabela 1 — Efeito da velocidade de varredura sobre os pardmetros eletroquimicos da MDMA.
(Continua)

elocidade de | L/nA  EplV WiV oWz (NA V)
5 1087 1072 0,09 123,88

7,5 18,60 1,075 0,14 131,23
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Tabela 1 — Efeito da velocidade de varredura sobre os pardmetros eletroquimicos da MDMA.
(Concluséo)

Velocidade de

varredura/mV s’ lba/nA - EplV WainlV lp/Wip (NA VY

10 26,79 1,079 0,13 203,03
15 44,29 1,077 0,15 301,94
20 49,93 1,065 0,16 311,36
25 39,19 1,085 0,12 330,27

Fonte: Elaboracéo propria.

Figura 7 — Influéncia da velocidade de varredura da VOQ em MDMA 2 x 10° mol L em tampéo fosfato
0,1 mol L pH = 9,0 utilizando eletrodo de carbono vitreo (diametro de 1 mm). CondicGes: Velocidades de
varredura de 10, 15, 20 e 25 mV s,
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Fonte: Elaboragéo propria.

O potencial de pré concentracdo foi avaliado por meio de aplicacGes de -1a 1 V. O
potencial de 0 V e de 1 V apresentarem correntes de pico anddico bastante proximos, como
pode ser visto na Figura 8. O desvio padrdo do Gltimo é de 7,66 x 10°%°, enquanto o de 0 V ¢
de 7,85 x 10 e, portanto, o potencial de pré concentracéo selecionado foi de 1 V e, além disso,
0s picos voltamétricos da MDMA obtidos com esse potencial foram mais nitidos e com
correntes maiores. O tempo de pré concentracdo, por sua vez foi variado de 2,5 a 120 s.
Considerando os dados expostos na Tabela 3 e a resolucdo dos picos, o0 tempo de 60 segundos

foi adotado para a conducdo das proximas analises.

Tabela 2 — Efeito do potencial de pré concentracdo sobre os pardmetros eletroquimicos da MDMA.
(Continua)

Potencial de pré
concentragéo/V

-1 38,54 1,08 0,14 280,69

Ipa/nA Epa/V W1/2/V Ipa/Wl/Z (nA V_l)
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Tabela 2 — Efeito do potencial de pré concentracdo sobre os parametros eletroquimicos da MDMA.
(Concluséo)

Ipa/nA Epa/V Wl/Z/V Ipa/Wl/Z (nA V-l)

Potencial de pré

concentracdo/V
-0,5 43,00 1,08 0,13 321,37
0 56,99 1,09 0,17 336,54
0,5 46,12 1,10 0,14 323,76
1 57,55 1,10 0,16 356,29

Fonte: Elaboracéo propria.

Figura 8 — Estudo dos parametros de potencial e tempo de pré concentracdo da VOQ em MDMA
2 x 10° mol Lt em tampéo fosfato 0,1 mol L pH = 9,0, utilizando eletrodo de carbono vitreo (diametro de 1
mm). (A) Influéncia do potencial de pré concentracdo da VOQ. Condiges: Potenciais aplicados de -1, -0,5, 0,
0,5e 1V, com velocidade de varredura de 20 mV s, (B) Influéncia do tempo de pré concentracdo da VOQ.
Condices: Tempo de pré concentragdo de 2,5, 5, 10, 20, 30, 60 e 120 s, com velocidade de varredura de
20 mV s'e potencial de pré concentragdo de 1 V.
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Fonte: Elaboragéo propria.

Tabela 3 — Efeito do tempo de pré concentracdo sobre 0s pardmetros eletroquimicos da MDMA.

Tempo de pré /A Ep/V WiV 1pa/Wi2 (NA VY

concentracdo/s
2,5 37,01 1,10 0,13 292,43
5 25,37 1,11 0,11 239,32
10 31,25 1,10 0,11 279,83
20 31,87 1,11 0,12 273,69
30 35,45 1,12 0,10 343,13
60 42,93 1,11 0,11 376,52
120 36,21 1,16 0,13 281,06

Fonte: Elaboragéo propria.

Analisou-se a influéncia da amplitude de pulso a variando de 0,01 a 0,1 V. Foi

selecionada a amplitude de pulso de 0,04 V, devido a maior corrente de pico anddica
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apresentada, aliada a uma boa resolucao do pico. Por fim, o tempo de equilibrio adotado foi de
10 segundos, apo6s avalicdo de 2,5 a 60 s. As Tabelas 4 e 5 apresentam os dados obtidos a partir

das andlises e a Figura 9 exibe de forma gréfica a influéncia dos parametros estudados.

Tabela 4 — Efeito da amplitude de pulso sobre os parametros eletroquimicos da MDMA.

Amplitude de pulso/V lpa/NA  Epa/V. Wip/V  1pa/Wiz (NA VY

0,01 26,02 1,12 0,12 208,40
0,02 37,51 1,10 0,11 330,49
0,04 50,81 1,09 0,11 458,82
0,06 47,45 1,09 0,13 370,56
0,1 49,93 1,09 0,15 322,94

Fonte: Elaboragéo propria.

Tabela 5 — Efeito do tempo de equilibrio sobre os parametros eletroquimicos da MDMA.

Tempo de equilibrio/s lpa/NA  Epa/V Wi/V /Wi (NA V)

2,5 73,02 1,11 0,12 589,50
5 69,82 1,08 0,12 598,07
10 79,03 1,09 0,13 618,13
20 7451 1,10 0,12 602,01
60 37,02 111 0,12 318,35

Fonte: Elaboragéo propria.

Figura 9 — Estudo dos parametros de amplitude de pulso e tempo de equilibrio da VOQ em MDMA

2 x 10° mol Lt em tampdo fosfato 0,1 mol L pH = 9,0, utilizando eletrodo de carbono vitreo (didmetro de 1

mm). (A) Influéncia da amplitude de pulso da VOQ. Condicbes: Amplitudes de pulso aplicadas de 0,01, 0,02,

0,04, 0,06 € 0,1 V, com velocidade de varredura de 20 mV s, potencial de pré concentragdo de 1 V e tempo

de pré concentracdo de 60 s. (B) Influéncia do tempo de equilibrio da VOQ. Condig¢des: Tempo de equilibrio

de 2,5, 5, 10e 60 s, com velocidade de varredura de 20 mV s, potencial de pré concentracdo de 1 V, tempo
de pré concentracéo de 60 s e amplitude de pulso de 0,04 V.

80 "

42
60

IpalnA

50

28
40

214

T T T - - 30 T T T . T T T
0,00 0,02 0,04 0,06 0,08 0,10 0 10 20 30 40 50 60
Amplitude de pulso/V Tempo de equilibriofs

Fonte: Elaboragéo propria.
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Os parametros otimizados para o método de deteccdo de MDMA foram resumidos na

tabela a seguir:

Tabela 6 — Parametros otimizados para método utilizando célula eletroguimica convencional combinado a VOQ.

Parametros Faixa de estudo Otimizados
Velocidade de varredura 5a25mVst 20 mV st
Potencial de pré concentracao -lalVv 1V
Tempo de pré concentracao 2,5a120s 60 s
Amplitude de pulso 0,01a0,1V 0,04V
Tempo de equilibrio 2,5a60s 10s

Fonte: Elaboracéo propria.

4.2.2 Construcéo da curva analitica

Com a otimizacdo dos parametros da VOQ, o metodo proposto com as condi¢bes
adotadas foi utilizado para a construgdo da curva analitica para 0 MDMA, sendo a faixa de
concentragdo adotada de 1,03 x 10° mol L a 5,17 x 10° mol L. A curva analitica apresentada
na Figura 10 é resultante da média dos dados obtidos em triplicata de cada concentracéo.

Para determinar a menor concentracdo de MDMA que pode ser detectada utilizando o
método proposto, calcula-se o limite de deteccdo (LOD) através da equacdo 1, em que DP é 0

desvio padréo do intercepto e a é o coeficiente angular da equacio da curva analitica [,

1)

Foi calculado também a menor concentracdo do analito de interesse que pode ser

3XDP
a

LOD =

detectada quantitativamente com precisdo e exatiddo aceitaveis, utilizando os parametros
otimizados, por meio da equacdo 2, sendo DP o desvio padrdo do intercepto e a, o coeficiente

angular da equac&o da curva analitica 2,

10xXDP
a

LOQ = )

Considerando que DP e a sdo, respectivamente, 6,33 x 10 e 0,00442, o resultado obtido

de limite de deteccdo foi de 4,29 x 10 e de limite de quantificacdo foi de 1,43 x 10°°.
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Figura 10 — Curva analitica para determinagéo de MDMA utilizando voltametria de onda quadrada. Condigdes:

MDMA 2 x 10° mol L em tampdo fosfato 0,1 mol L pH = 9,0, utilizando eletrodo de carbono vitreo

(didmetro de 1 mm). Velocidade de varredura de 20 mV s, potencial de pré concentragéo de 1V, tempo de pré
concentracdo de 60 s, amplitude de pulso de 0,04 V e tempo de equilibrio de 10 s.
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Fonte: Elaboracéo propria.

4.2.3 Analise de interferentes

Baseando-se na literatura,*? foram analisados a lidocaina, a cafeina, a fenacetina, o
acido acetil salicilico e a metanfetamina — os quais sdo comumente indicados como adulterantes
em amostras de ecstasy — utilizando o método desenvolvido a fim de verificar a influéncia
desses interferentes nas respostas obtidas da MDMA. As concentracdes de cada interferente séo
apresentadas na tabela 7.

Tabela 7 — Concentracdo dos interferentes analisados.

Interferentes Concentragdo/umol L*
Lidocaina 10
Cafeina 12,30
Fenacetina 22,32
Acido acetil salicilico 17,76
Metanfetamina 26,80

Fonte: Elaboracgéo propria.
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Foi observado que nenhum dos interferentes estudados apresentaram picos anddicos
com o emprego do método proposto e, portanto, mostra-se adequado para a obtencdo da
resposta eletroquimica da MDMA.

4.2.4 Anélises de amostras apreendidas com o método desenvolvido

A partir da adi¢do de cada uma das amostras — identificadas como Amostral,2e3—a
células utilizando as condic¢des do método proposto, foram obtidas as respostas apresentadas na
Figura 11. Observa-se que o método foi capaz de identificar a presenca de MDMA nos

comprimidos apreendidos utilizados nas analises.

Figura 11 — Analises de amostras apreendidas de ecstasy. Condigdes: Tampdo fosfato 0,1 mol L pH = 9,0,

utilizando eletrodo de carbono vitreo (diametro de 1 mm). Velocidade de varredura de 20 mV s, potencial de

pré concentracédo de 1V, tempo de pré concentracédo de 60 s, amplitude de pulso de 0,04 V e tempo de equilibrio
de 10 s.
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Fonte: Elaboracgdo propria.

4.2.5 Adicéo de padrao

A fim de determinar a concentracdo da Amostra 3 previamente analisada, adotada como
exemplo, utilizou-se 0 método de adicdo de padrdo, no qual foram adicionadas aliquotas
consecutivas de 5 pL de padrdo de MDMA 1 mg mL™, obtendo-se as concentrag@es de padrio

de MDMA na solucdo contendo a amostra apresentadas na Tabela 8.



Tabela 8 — Concentracdo de padrdo de MDMA adicionado a solucdo contendo a amostra

Volume total de MDMA

Concentragéo total/mmol L

adicionado (pL)
5 518
10 10,35
15 15,53
20 20,70

Fonte: Elaboracéo propria.
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Utilizando os parametros otimizados para 0S experimentos, obteve-se a seguinte

equacéo a partir da curva de adi¢do de padréo:
y =1,0318 X 1077 + 7,00843 X 10~°Cppma (3)

Em seguida, calculou-se a concentracdo da solucdo da amostra contida na célula

eletroquimica por meio da extrapolacdo da curva, apresentada na Figura 12, equivalente a

1,49 x 10° mol L. A partir da concentragio da solucéo contida na célula, determinou-se que

a solucdo inicial da Amostra 3 tem concentragéo 0,716 g L™,

Figura 12 — Extrapolagéo da curva de adic&o de padrdo. CondigGes: MDMA 2 x 10 mol L em tampao fosfato
0,1 mol L* pH = 9,0, utilizando eletrodo de carbono vitreo (diametro de 1 mm). Velocidade de varredura de

20 mV s, potencial de pré concentragdo de 1V, tempo de pré concentragdo de 60 s, amplitude de pulso de

0,04 V e tempo de equilibrio de 10 s.
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Fonte: Elaboracgéo propria.
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5 CONCLUSAO

A partir das anélises realizadas, observou-se que as reacfes de oxidacdo da MDMA na
superficie do eletrodo de pasta de carbono quimicamente modificada com os complexos
[VO(salen)] e [VO(3-Cl-salophen)] ocorrem através de um processo semi reversivel ou quase-
reversivel. Entretanto, foi possivel concluir que o [VO(3-Cl-salophen)] ndo apresenta 0s
beneficios esperados quando utilizado como modificante de eletrodos.

A ampliacdo da pesquisa para a aplicacdo do eletrodo de carbono vitreo de 1 mm de
superficie em célula eletroquimica convencional, utilizando a voltametria de onda quadrada,
permitiu quantificar o MDMA em amostra de ecstasy apreendida. Ademais, a analise de
interferentes indicou que os interferentes estudados — a lidocaina, a cafeina, a fenacetina, o
acido acetil salicilico e a metanfetamina — ndo influenciaram nas respostas obtidas da MDMA.

O trabalho proposto, portanto, foi capaz de elucidar uma forma para detectar o MDMA
e quantificar por meio do método utilizando voltametria de onda quadrada e célula

eletroquimica convencional com eletrodo de carbono vitreo como eletrodo de trabalho.
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