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“Nem tudo o que pode ser contado, conta,
e nem tudo o que conta pode ser contado”

Albert Einstein
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RESUMO

Neste trabalho foi desenvolvido um método para determinacéo
multirresiduo de contaminantes emergentes de diferentes classes em
amostras aquosas empregando fases extratoras compostas por liquidos
ibnicos magnéticos associados a microextracdo liquido-liquido
dispersiva (DLLME) e cromatografia liquida de alta eficiéncia com
deteccdo por arranjo de diodos (HPLC — DAD). Primeiramente,
escolheu-se o solvente dispersor através de um planejamento de simplex
lattice. Em seguida, foi realizada, de forma univariada, a otimizagéo do
pH da amostra para melhor extracdo dos compostos. Apo6s, foi feito um
planejamento do composto central para otimizagdo da massa de liquido
ibnico magnético, tempo de extragdo e percentagem de sal (NacCl)
adicionado & amostra. O tempo de extragdo foi otimizado de forma
univariada. As condicdes 6timas de extracdo foram pH da amostra em
6,0, 180 segundos de extracdo, massa de liquido idnico magnético de 10
mg e sem adi¢do de sal & amostra. Como solvente dispersor da DLLME
foi utilizado 5 pL de uma mistura de acetonitrila:metanol (50:50, v/v). A
dessorcao liquida dos analitos extraidos pelo liquido idnico magnético foi
realizada com 20 UL de acetonitrila. Os limites de deteccdo (LOD) para
todos os analitos foi de 1,5 pug L, com excecdo do Aldicarbe que
apresentou LOD de 15,1 pg L. Os coeficientes de determinacédo
variaram entre 0,9923 e 0,9986. A recuperacdo foi estudada em duas
amostras de agua de rio. A recuperacdo para as amostras 1 e 2 variaram
de 56% a 123% e 60% a 120%, respectivamente. As amostras foram
coletadas no municipio de Camborid, Santa Catarina, Brasil. O método
desenvolvido se mostrou eficiente para a extracao de todas as classes de
compostos estudados e o liquido idnico magnético se mostrou
reprodutivel quando associado a técnica de DLLME.

Palavras-chave: liquido idnico magnético, analise multirresiduo,
contaminantes emergentes, DLLME, cromatografia liquida.






ABSTRACT

In this study, a method was developed for a multi-residue
determination of contaminants of different classes in aqueous samples
using extractive phases composed of magnetic ionic liquids associated
with liquid-liquid dispersive microextraction (DLLME) and high
performance liquid chromatography with diode array detection (HPLC —
DAD). Firstly, the dispersing solvent was chosen using a simplex lattice
design. Afterwards, the optimization of the pH sample was performed
using a univariate planning. Then, to optimize the ionic liquid mass,
extraction time and percentage of salt (NaCl) added to the sample, a
central composite designed was performed. In sequence, the extraction
time was optimized using a univariate planning. The optimum extraction
conditions were pH of the sample at 6.0, 180 s of extraction, 10 mg of
magnetic ionic liquid and no addition of salt to the sample. As the
dispersing solvent of DLLME, 5 pl of a mixture of acetonitrile: methanol
(50:50, v/ v) was used. The liquid desorption of the analytes extracted by
the magnetic ionic liquid was performed with 20 uL of acetonitrile. The
detection limits (LOD) for all analytes were 1.5 ug L1, with the exception
of Aldicarbe that presented LOD of 15.1 pg L. The determination
coefficients varied between 0.9923 and 0.9986. The recovery was studied
in two samples of river water. Recovery for samples 1 and 2 ranged from
56% to 123% and 60% to 120%, respectively. The samples were
collected in the city of Camboril, Santa Catarina, Brazil. The method
developed was efficient for the extraction of all classes of compounds
studied and magnetic ionic liquid was reproducible when associated with
DLLME technique.

Keywords:  magnetic ionic liquids; multiresidue analysis,
emerging pollutants, DLLME; liquid chromatography.
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1. INTRODUCAO

A égua é um recurso vital para a manutencdo do ciclo de vida
humano, sendo 0 monitoramento de sua qualidade um fato fundamental
para evitar que a qualidade da agua se torne imprdpria e nociva a salde
humana ou que prejudique a fauna e a flora. Segundo definicdo da OMS,
agua potavel é toda aquela que ndo oferece riscos a satde do ser humano,
principalmente para os grupos de maiores riscos, como recém-nascidos e
idosos (WHO, 2011). No Brasil, o érgdo governamental que determina
o0s padrdes de potabilidade da agua é o Ministério da Salde, seguindo a
Portaria do Ministério da salde n° 2.914 de 12 de dezembro de 2011 que
estabelece o valor maximo permitido (VMP) para 64 substancias
guimicas (Ministério da Saude, 2011).

A crescente urbanizacdo, producdo industrial e agroindistria
aliada a concentracdo demografica nos grandes centros populacionais
tem contribuido para a diminui¢do da qualidade das aguas nos corpos
hidricos devido aos descartes indevidos de rejeitos. Paralelo a isso, as
demandas por agua crescem proporcionalmente ao crescimento da
populacdo, fazendo-se necessaria a busca desse recurso em outras bacias.

Tendo em vista a necessidade de estabelecer um equilibrio
sustentdvel entre 0 necessario desenvolvimento econdmico e
demogréfico, e a disponibilidade hidrica em quantidade e qualidade, €
fundamental o estabelecimento de um programa de monitoramento
hidrico quali-quantitativo que forneca subsidios para a avaliacdo das
condi¢des dos mananciais e para a tomada de decisdes associada ao
gerenciamento dos recursos hidricos.

Com o despejo indevido e um sistema de tratamento de &gua
ineficiente, este recurso natural acaba sendo contaminado com
substancias nocivas a salide dos seres vivos, substancias essas que podem
causar problemas de desregula¢éo no sistema enddcrino.

Devido a presenca de muitos interferentes e também ao fato dos
compostos encontrar-se em concentragdo traco, a agua pode ser
considerada uma matriz complexa, fazendo-se necessaria a0 menos uma
etapa de preparo de amostra com a finalidade de concentrar e isolar 0s
analitos, minimizando o efeito de matriz sobre os mesmos. Como forma
de aprimorar o preparo de amostra visa-se a redugdo do tempo de extragdo



e do uso de solventes toxicos (CARASEK, MERIB, 2015, KOLE et al.,
2010 e FILIPPOU et al., 2017).

Para este trabalho, a técnica de preparo de amostra utilizada foi a
microextracdo liquido-liquido dispersiva (DLLME) juntamente com os
liquidos i6nicos magnéticos (MIL’s) como fase extratora, os quais sdo
uma alternativa aos solventes toxicos utilizados na DLLME
convencional. Essa proposta visa aliar a facilidade associada as técnicas
modernas de preparo de amostras aos preceitos da quimica analitica
verde, utilizando liquidos i6nicos magnéticos como fase extratora que €
ainda pouco explorada por grupos de pesquisa no Brasil para extracao de
farmacos, horménios, plastificantes, conservantes e agentes bactericidas.
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2. REVISAO BIBLIOGRAFICA
2.1 Agua

O rapido crescimento populacional e econdmico tem afetado
diretamente na disponibilidade de recursos hidricos, causando aumento
no consumo destes, queda na qualidade da dgua de abastecimento e um
aumento no volume de efluentes domésticos e industriais despejados
indevidamente (SOUSA et al., 2018 e KORSHIN et al., 2018).

Outrossim, diversas substancias naturais e antropogénicas estdo
em contato direto com esse recurso natural, portanto é de extrema
importancia que se tenha conhecimento da potabilidade da agua
disponivel para consumo e de que esse controle de qualidade seja feito
através de estudos de monitoramento. (BEHMEL et al., 2016; STUART
et al., 2012 e RADOVIC et al., 2015). O derramamento ndo controlado
de poluentes no meio aquatico pode ter efeito nocivo na salde humana
devido a acumulagdo dessas substancias. Muitos contaminantes
emergentes chegam as estacdes de tratamento de efluentes urbanos
através das redes de esgotos, ja os pesticidas estdo em contato direto com
a agua, pois sdo utilizados na agricultura para aumentar a produtividade
e proteger as plantas de pragas. (SOUSA et al., 2018)

2.2. Analitos estudados
2.2.1 Contaminantes emergentes

Os contaminantes emergentes sdo substancias naturais ou
sintéticas que tém potencial danoso tanto ecologicamente quanto para a
salde dos seres humanos (DE LA CRUZ et al., 2012). Sdo compostos
ndo regulamentados ou ndo completamente regulamentados, suspeitos de
afetar o meio ambiente ou cujos efeitos sdo desconhecidos (SOPHIA e
LIMA, 2018; CHANG et al., 2018).

Seu consumo tem crescido muito nos Gltimos anos, principalmente
no ramo industrial (GOMEZ et al., 2009) o que acarreta no aumento da
poluicdo de aguas de rios e lagos. O foco em pesquisas em aguas
ambientais tem crescido, pois a maior parte desses poluentes apresenta
caracteristicas hidrofébicas e possuem um potencial de bioacumulagédo



no ambiente. Dentre os principais problemas causados por esses
contaminantes no meio ambiente, efeitos relacionados ao desregulamento
do sistema enddcrino de seres vivos sd0 0s mais preocupantes. Portanto
sua determinacdo e controle sdo importantes no que diz respeito a
potencialidade quimica toxica que estes possuem (GOMEZ et al., 2009 e
MORRISON et al., 2016).

Os sistemas convencionais de tratamento de aguas residuais tém
capacidade limitada para remover a maioria desses compostos. Sua total
remocao dependera se suas caracteristicas fisico-quimicas e o despejo
desenfreado dos mesmos no ecossistema levou & sua acumulagdo em
sedimentos e no solo, tornando-se fonte secundaria de polui¢do, com
efeito potencialmente prejudicial para a sade humana e para 0 meio
ambiente (RADOVIC et al., 2015; PRASERTKULSAK et al., 2016).

Para o desenvolvimento deste trabalho, algumas classes de
contaminantes emergentes foram estudadas, dentre elas, farmacos,
horménios, plastificantes, conservantes e agentes bactericidas.

Os farmacos utilizados em humanos e animais representam mais
de 4.000 moléculas e 10.000 produtos especializados, todos produzidos
para serem hidrossoltveis (RADOVIC et al., 2015; BEAUSSE, 2004).
Neste estudo foram analisados 4 farmacos, diazepam (tranquilizante),
cetoprofeno, ibuprofeno (ambos sdo analgésicos/anti-inflamatorios) e
carbamazepina (utilizada como anti-epilético). Essas substancias tém
como caracteristica a persisténcia no meio ambiente e chegam nele
através de processos de fabricacao, eliminacdo de produtos ndo utilizados
e efluentes industriais, hospitalares e domésticos (PAVLOVIC et al.,
2007; BEAUSSE, 2004).

Todas as outras subclasses de contaminantes emergentes
apresentadas aqui (com excecdo dos farmacos) fazem parte também da
classe de desreguladores endocrinos. Essas sdo substancias que
interferem no sistema endécrino do corpo e produzem efeitos adversos
imunologicos, neuroldgicos, no desenvolvimento e reproducédo e pode
causar padrfes anormais de crescimento e atrasos no desenvolvimento
neurol6gico em criangas (MONNERET, 2017).

Os hormoénios, por definicdo, sdo substancias biologicamente
ativas responsaveis pelo funcionamento normal de varios 6rgdos e
regulam a diferenciacdo sexual, o desenvolvimento do comportamento de
caracteristicas masculinas (ALMEIDA e NOGUEIRA, 2015). Podem ser
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divididos em estrogénios enddgenos e artificiais. O estrogénio enddgeno
chega ao meio ambiente através do metabolismo e excrecdo de humanos
e animais. Os estrogénios artificiais sdo utilizados como contraceptivos e
agentes de melhoria do crescimento de animais, que sao lancados nos
ecossistemas através de despejos industriais e domésticos (CHEN et al.,
2013). Neste estudo foram analisados o estriol, o 17 o - etinilestradiol e a
estrona.

Os parabenos sdo um grupo de compostos formados pelos ésteres
do acido p-hidroxibenzdico (PHBA\). Eles sédo construidos na estrutura do
PHBA e diferem um do outro pelo tipo de substituinte, que pode ser uma
cadeia alquilica ou um anel aromatico. Esses compostos sdo 0s
conservantes mais utilizados em alimentos, cosméticos e produtos
farmacéuticos e servem para inibir o crescimento de microrganismos e
por consequéncia, prolongar a validade dos produtos nos quais sdo
utilizados (NOWAK, 2018). Neste trabalho, foram escolhidos o metil e
etilparabeno para estudo dessa classe.

Outro grupo aqui estudado foi o de plastificantes, neste caso,
representado pelo bisfenol A, que é um dos mais importantes monémeros
utilizados na fabricagdo de resinas epOxi, resinas fendlicas,
policarbonatos, poliésteres e também em retardantes de chamas. Logo,
esse composto é encontrado em componentes eletrdnicos, materiais de
construcdo, garrafas de bebidas, recipientes para alimentos e dispositivos
médicos (SALGUEIRO-GONZALEZ et al, 2017).

Por Gltimo, o triclocarban que é conhecido por ser um dos
principais constituintes organicos dos produtos de higiene pessoal,
agindo como antisséptico. E ingrediente ativo em muitos produtos de
consumo como detergentes, téxteis, plasticos, cosméticos e brinquedos
para criangas. Na degradacdo desse composto sdo formados produtos
secundarios di e monoclorados que persistem no meio ambiente por até
540 dias (VIMALKUMAR et al., 2018).

Todos os contaminantes emergentes podem ser encontrados em
baixas concentragcbes em amostras aquosas como em estagbes de
tratamento de agua e esgoto, rios, lagos e mares. A estrutura quimica e
algumas propriedades fisico-quimicas dos contaminantes emergentes
estudados aqui sdo apresentadas na Tabela 1.



Tabela 1: Estrutura e algumas propriedades
contaminantes emergentes estudados.

fisico-quimicas dos

Analitos Estrutura quimica Classe I‘Zga’ pKa Ref.
OH
Estriol *ioH . MERIB et al,
ETL) Hormdnio 245 104 2018
. ALMEIDA e
Metil (F,’v?'rf)lbeno O/ Conservante 2,00 7,87 NOGUEIRA,
2014
HO
Carbamazepina ﬁ . NAGHDI et al,
(CM2) N Farmaco 2,45 139 2018
O)\NHZ
o)
. ALMEIDA e
i F(’ggl)’enc’ o N Consevante 249 7.88 NOGUEIRA,
2014
HO
| 5
N
Diazepam O N . NAGHDI et al,
(DZP) cl Farmaco 2,82 3,4 2018
. SALGUEIRO-
B'SFQF?R;" A Plastiicante 3,32 1%, GONZALEZ et
' al, 2017
HO OH
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Cetoprofeno
(KET)

170-
Etinilestradiol
(EE)

Estrona
(ETN)

Ibuprofeno
(1BU)

Triclocarban
(TCC)

Cl

I=

=

OH

OH

Cl

Cl

Farmaco

Hormonio

Hormonio

Farmaco

Agente
bactericida

3,12

4,12

3,43

3,97

4,29

10,5

10,3

4,47

12,7

NAGHDI et al,
2018

MERIB et al,
2018

MERIB et al,
2018

NAGHDI et al,
2018

VIMALKUMAR
et al, 2018

2.2.2. Pesticidas

Os pesticidas, por sua vez, sdo substancias quimicas com agdo

toxica e ttm como ingredientes ativos compostos quimicos formulados
para aumentar o potencial produtivo dos solos, prevenir, combater ou
destruir espécies indesejaveis ou doengas que possam interferir na
producdo, no processamento, armazenamento e transporte de alimentos,
agroprodutos, madeira e seus derivados (BRITO et al., 2010). Os
impactos gerados da aplicacdo dos pesticidas tém sido motivo de
preocupacdo em diferentes areas de conhecimento, pois tém provocado



mudangas adversas na qualidade ambiental e, assim, reduzindo o
potencial produtivo das culturas, principalmente por causa da resisténcia
das pragas e doencas provenientes dos produtos aplicados, ao surgimento
de novas pragas e a morte de inimigos naturais (BRITO et al., 2010).

Os pesticidas sdo compostos artificialmente sintetizados que tém
por finalidade o controle de pragas e por consequéncia, a melhora na
producdo agricola (KUDSK et al., 2018; SAMSIDAR et al., 2018;
CLAVER et al., 2006; HERRERO-HERNANDEZ et al., 2013). S&o
utilizados também em areas ndo agricolas, como controle de vegetacao
industrial (ferrovias, estradas), controle de pragas em edificios (ratos,
baratas, cupim), cuidados com animais de estimacdo, manejo de grama,
para reduzir a densidade ou evitar a queda prematura dos frutos, podem
ser aplicados sobre as culturas antes e depois da colheita a fim de
preservar o produto obtido no transporte e na armazenagem (SAMSIDAR
et al, 2018; OGA, 2014). Contudo, os efeitos potencialmente adversos de
seu uso trazem riscos a saude humana, pois sao agentes toxicos em longo
prazo com dificil degradacdo (caracteristica que os torna eficazes contra
pragas) (KUDSK et al., 2018). Também pode ter efeito negativo na
qualidade da agua, uma vez que esses compostos podem se espalhar pelo
solo e contaminar as aguas superficiais e subterraneas. Os fatores que
mais contribuem para a poluicdo sdo a solubilidade e resisténcia desses
compostos aos efeitos fisicos e bioquimicos, a natureza do solo e ao
volume e intensidade das chuvas (CLAVER et al, 2006).

As estruturas quimicas e algumas propriedades dos pesticidas
estudados no desenvolvimento desse trabalho estdo apresentadas na
Tabela 2, o limite maximo permitido pela legislacdo, para esses
compostos, é apresentado no apéndice A.

Tabela 2: Estrutura e algumas propriedades fisico-quimicas dos
pesticidas estudados

Analitos Estrutura quimica Classe Log Kow pKa Ref.

Aldicarbe Inseticida 1,13 11,52 FIALKOV et al,

(0]
(ADC) )k \>< 2003 e
N DAMASCENO
\H 0 X\ s/

et al, 2008
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Diuron Herbicida 2,87 13,55 HERRERO-

(DIV) iy ,L HERNANDEZ
T ™~ et al, 2013
o
Cl
Cl
Parationa T' Inseticida 2,82 - PENG et al,
metilica P 2015 e SILVA
MPT o s et al, 2015
( ||
P.
O/|\O/
~
Metolacloro ¢l Herbicida 3,40 1,45 HERRERO-
(MTC) o HERNANDEZ
et al, 2013
N e

Todos os analitos aqui citados podem ocorrer naturalmente ou
sinteticamente e geralmente ndo sdo facilmente detectados no ambiente
devido & sua baixa concentracdo (SOPHIA e LIMA, 2018). Logo, para
tornar possivel a deteccdo dessas substancias em equipamentos com
baixa sensibilidade, geralmente se faz necessario uma etapa de preparo
de amostra.

2.3. Preparo de amostras

A etapa de preparo de amostra € muito importante dentre as etapas
de uma anélise quimica, pois nela ocorrem as etapas de limpeza (remogéo
de interferentes da matriz), pré-concentracdo e extragdo dos analitos,
garantindo uma andlise quimica precisa e exata. Deste modo, a matriz é
submetida a uma técnica de preparo de amostra que permite a
compatibilidade com o instrumento analitico de separacao/determinagéo
e assegura concentragdo apropriada dos analitos (KIRSCHNER et al.,
2017 e LOPES et al., 2017).



Ainda que as técnicas convencionais de preparo de amostra, como
extracdo liquido-liquido (LLE) e extracdo em fase solida (SPE), sejam
frequentemente utilizadas, estas estdo associadas a muitas desvantagens
que incluem procedimentos lentos e grandes quantidades de solventes
extratores que sdo normalmente toxicos (LOPES et al., 2017). Por esse
motivo, nos ultimos anos houve uma procura pela miniaturizacao dessas
técnicas que visam minimizar as desvantagens dos procedimentos
convencionais. Até agora a miniaturizacdo mostrou muitas vantagens,
como por exemplo, diminuicdo ou isencdo do uso de solventes,
diminui¢do na quantidade de fase extratora, extra¢cGes mais rapidas, baixo
custo e simples aplicacdo, e ainda, significativa melhora em relacdo aos
aspectos ambientais (KIRSCHNER et al., 2017 e LOPES et al., 2017).

2.3.1. Microextracao liquido-liquido dispersiva

A técnica de microextragdo liquido-liquido dispersiva (DLLME)
foi desenvolvida por Rezaee e colaboradores em 2006 para determinagdo
de hidrocarbonetos policiclicos aromaticos (HPA) em amostras de agua
e se baseia em um sistema ternario de solventes (solvente extrator,
solvente dispersor e amostra) (REZAEE et al., 2006; MOREIRA et al.,
2014), onde uma pequena quantidade de uma mistura de solventes
(dispersor e extrator) é rapidamente injetada em uma amostra aquosa
contendo o analito (AHMAD et al., 2015; MOREIRA et al., 2014). E
promovida a agitacdo dessa mistura e, entdo, obtém-se uma solucdo turva
devido a formacéo de microgotas do solvente de extracdo. Por efeito da
formacdo de microgotas, a transferéncia de massa acontece de forma
muito rapida e eficaz. Apds esse processo, a mistura é entdo centrifugada
e a fase sedimentada é coletada para analise, como pode ser visto no
processo apresentado na Figura 1.
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Figura 1: Diagrama simplificado com as etapas utilizadas em
DLMME
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Fonte: Adaptado de MARTINS et al., 2012.

A eficiéncia de extracdo da DLLME é influenciada por muitos
fatores, incluindo tipo e volume de solvente extrator e dispersor, tempo
de extragdo, quantidade de amostra, pH e adi¢do de sal (RYKOWSKA et
al., 2018) Otimizar essas condigdes de extragdo e escolher o melhor
solvente dispersivo sdo os parametros mais importantes dentro da técnica
de DLLME. Um solvente dispersor adequado deve ser miscivel com as
fases de extragdo (solvente orgéanico) e aquosa (amostra), para que se
obtenha a solucéo turva e por consequéncia, aumento da interacéo entre
as duas fases, promovendo assim, uma alta eficiéncia de extracdo
(RYKOWSKA et al., 2018).

Esse procedimento tem como vantagens o baixo tempo de
extracdo, simplicidade de operacgdo, rapidez na etapa de extracdo, baixo
custo, alta recuperacdo do analito e alto fator de enriquecimento
(BERIJANI et al., 2006). No entanto, devido a algumas desvantagens
como o uso de solventes tdxicos e etapa de centrifugacdo (que dificulta a
automacdo da técnica), algumas modificacdes experimentais tém sido
propostas (LOPES et al., 2017). Para esse trabalho, a modificagéo
proposta da técnica foi a utilizacdo de uma fase extratora alternativa.



2.3.2. Fases extratoras alternativas

Dentro da técnica de DLLME, a busca por novos solventes de
extracdo é um tdpico importante e ha um grande esfor¢o por parte dos
pesquisadores para desenvolver solventes mais ambientalmente
amigaveis e seguros. Essa proposta estd ligada diretamente com as
recentes tendéncias de miniaturizacdo no preparo de amostras.
Compostos organicos volateis (VOC), como por exemplo diclorometano
e cloroférmio, ainda sdo convencionalmente usados. Os VOC sdo
conhecidos por serem voldteis, inflamaveis e toxicos e por isso devem ser
substituidos por alternativas mais seguras e ecolégicas (DE BOECK et
al., 2018).

Nas ultimas décadas, os liquidos i6nicos (IL) evoluiram de um
“solvente projetista” para uma classe bem conhecida e bem caracterizada
de compostos Uteis em reagdes, extracdes e outras aplicacdes (CLAUS et
al., 2018). Deste modo, nesse trabalho foi utilizada uma subclasse de
liquidos idnicos como fase alternativa.

2.3.3. Liquidos iénicos

Liquidos idnicos sdo compostos comumente utilizados como
solventes em muitos campos da quimica como, por exemplo, a
eletroquimica ou nas técnicas de separagdo (RYBINSKA-FRYCA et al.,
2018). Esses compostos sdo sais fundidos que apresentam ponto de
ebulicdo igual ou inferior a 100 °C, formados por um cation organico e
um anion organico/inorganico. Eles apresentam pressédo de vapor quase
desprezivel a temperatura ambiente, possuem alta estabilidade térmica,
viscosidade e densidade altas, propriedades de solvatacdo ajustaveis
(dependente da combinagdo utilizada), miscibilidade em diferentes
solventes, ndo sdo inflamdveis e possuem uma possibilidade de
combinacdo na ordem de 10'® (KIM et al., 2018; CLAUS et al, 2018;
RYBINSKA-FRYCA et al., 2018).

Na Figura 2 é possivel observar os a&nions e cétions mais
comumente utilizados para sintese de liquidos idnicos.
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Figura 2: Anions e cations mais comumente utilizados para sintese
de liquidos idnicos.

Anions mais comuns
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Fonte: Adaptado de MANISHKUMAR e ANDERSON, 2012.
2.3.4. Liquidos ibnicos magnéticos

Os liquidos idnicos magnéticos (MIL) sdo uma subclasse de
liquidos ibnicos que apresentam caracteristicas fisico-quimicas muito
similares aos IL, a0 mesmo tempo tém forte resposta a um campo
magnético devido a incorporacdo de um jon paramagnético em sua
estrutura (CLARK et al., 2016; AN et al, 2017).

Para o desenvolvimento desse método, optou-se por avaliar dois
liquidos i6nicos magnéticos, o [Aliquat]2[MnCls 2] e o
[Pe.6.614712[MNnCls 27]. Suas estruturas quimicas sdo apresentadas na
Figura 3.




Figura 3: Estrutura quimica dos liquidos ibnicos magnéticos
utilizados nesse trabalho.
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Fonte: Adaptado de Merib et al., 2018.

Um dos principais desafios ao se utilizar liquidos ibnicos
magnéticos em microextracdo é que, para amostras aquosas, necessita-se
minimizar a solubilidade do MIL, para isso deve-se incorporar um ion
apolar & estrutura do composto para que se obtenha uma separagdo de
fase adequada (YU et al., 2016; TRUJILLO-RODRIGUEZ et al., 2016).

Ja foram reportados na literatura o uso de MIL em microextracdo
com gota Unica (SDME) e microextracdo liquido-liquido dispersiva
(DLLME). Porém, para este Ultimo citado, hd uma excelente vantagem
no que diz respeito a ndo necessidade de uma etapa de centrifugacéo,
como no método tradicional, pois, devido a sua resposta ao campo
magnético, a fase extratora pode ser recuperada com o auxilio de um
magneto. Isso reduz significativamente o tempo total de analise (YU et
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al., 2016) . O esquema de extracdo utilizando essa abordagem pode ser
visto na Figura 4.

Figura 4: Esquema simplificado da extracdo utilizando MIL.
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3. OBJETIVOS

3.1. Objetivo Geral
Desenvolvimento de método analitico utilizando liquidos
ibnicos magnéticos compativeis com HPLC associados a DLLME na
determinacdo multirresiduo de contaminantes organicos em amostras
aquosas ambientais.

3.2. Objetivos especificos

- Sintese de liquidos idnicos magnéticos compativeis com o
sistema de HPLC - DAD.

- Caracterizacdo das fases extratoras compostas por liquidos
ibnicos magnéticos.

- Otimizacdo das varidveis presentes na técnica de DLLME
utilizando como solventes extratores liquidos idnicos magnéticos.

- Determinacéo das figuras analiticas de mérito, tais como limite
de deteccéo e quantificacéo, faixa linear de trabalho, exatiddo e precisdo
do método para cada composto estudado;

- Aplicagdo da metodologia proposta em amostras aquosas
ambientais.
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4. METODOLOGIA
4.1. Materiais e Reagentes

Padrdes sdlidos ou liquidos dos analitos (Metilparabeno (MP),
Etiliparabeno (EtP), Triclocarban (TCC), Bisfenol A (BPA), Diuron
(DIU), Metalocloro (MTC), Aldicarbe (ADC), Parationa Metilica (MPT),
Diazepam (DZP), Ibuprofeno (IBU), Cetoprofeno (KET),
Carbamazepina (CMZ), Etinilestradiol (EE), Estrona (ETN) e Estriol
(ETL)) foram obtidos da Sigma-Aldrich (Saint Louis, EUA). A partir
desses padrbes preparou-se para cada analito soluces estoques em
metanol (Sigma aldrich, Saint Louis, EUA) com concentracdo de 1 g L.
As solucdes trabalho foram preparadas por dilui¢do da solugéo estoque
em metanol nas concentragdes de 2,5, 5, 10, 25 e 50 mg L.

Para execucao dos experimentos foi utilizada dgua ultrapura obtida
a partir de um sistema de purificacdo (Mega purity, Billerica, EUA). Para
avaliar a influéncia da adicdo de sal na extragdo foi utilizado cloreto de
sodio (Synth, Sao Paulo, Brasil). Para otimizacdo do pH, solugdes 0,1
mol L de 4cido cloridrico e hidréxido de sédio (Sigma-Aldrich, Saint
Louis, EUA) foram utilizadas. Foram utilizados os solventes acetonitrila
(ACN), acetona e metanol, todos em grau HPLC, para o estudo de
solvente dispersor e também como fase movel. Para o processo de
extracdo, um ima de neodimio foi utilizado.

4.2. Instrumentacédo

Para separacdo cromatogréafica foi utilizado um cromatégrafo
liquido de alta performance com detector por arranjo de diodos (HPLC-
DAD) Agilent 1260 Infinity, loop de injegdo de 20 uL, fluxo de 1 mL
min-i, coluna C18 (25 mm x 4,6 mm x 5 um) da Phenomenex Gemini-
NX. O modo de eluicdo por gradiente consistiu de agua acidificada com
acido fosforico (0,1% - pH 2,5) (A) e acetonitrila (B) nas seguintes
proporgdes apresentadas na Tabela 3.



Tabela 3: Gradiente de solvente otimizado para melhor separacao dos
analitos.

Tempo (min)  Agua U.P. acidificada (%) ACN (%)
0,0 80 20
3,0 80 20
5,0 70 30

40,0 30 70
41,0 10 90
42,0 10 90
421 0 100
50,0 0 100
50,1 80 20
55,0 80 20

Fonte: Autoria prépria, 2018.

Para a caracterizacdo dos liquidos ibnicos foi utilizado um
espectrofotdmetro UV-vis Varian Cary-50.

4.3. Sintese e caracterizagdo dos liquidos idnicos magnéticos

Esta etapa foi realizada de acordo com MERIB, 2017. Onde, na
sintese do [Ps6,6147]2[MNnCls %], 0,5 equivalentes de MnCl,-4H,0 foram
adicionados a um equivalente da solucdo de [Pegss614"][CIT] em
diclorometano. A reacdo foi realizada a temperatura ambiente por 24 h e
sob agitacdo constante. Em seguida, o solvente foi removido utilizando-
se rotaevaporagao. O produto obtido foi seco em um forno & vacuo a uma
temperatura de 70 °C. A sintese do [Aliquat*]2[MnCl427] foi realizada da
mesma forma que 0 [Peg6147]12[MnCls 27]. Os liquidos i6nicos foram
caracterizados através de espectrometria UV e sua resposta ao campo
magnético foi verificada utilizando um imd com uma gota do MIL em um
béquer com agua.

4.4. Otimizacdo da metodologia
Para otimizacéo dos pardmetros de extracéo foram utilizados 3 mL

de amostra a cada ciclo de extracdo, uma concentracdo de 500 ug L™, 20
ML de acetonitrila para dessorcdo e 5 pL de solvente dispersor. Todos 0s
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dados obtidos com os planejamentos uni e multivariados apresentados a
seguir foram tratados com auxilio do software Statistica e Excel 2016.

4.4.1. Otimizacao do solvente dispersor

Para otimizacdo do solvente dispersor, um planejamento simplex-
lattice foi adotado, totalizando 9 experimentos. Foram avaliados os
solventes: acetonitrila, acetona e metanol, seguindo a ordem de
experimentos e propor¢Oes apresentados na Tabela 4.

Tabela 4: Planejamento simplex-lattice para otimizacdo do solvente
dispersor.

Experimento Acetonitrila Metanol Acetona
1 1,00 0,00 0,00
2 0,00 1,00 0,00
3 0,00 0,00 1,00
4 0,50 0,50 0,00
5 0,50 0,00 0,50
6 0,00 0,50 0,50
7 0,33 0,33 0,33
8 0,33 0,33 0,33
9 0,33 0,33 0,33

Fonte: Autoria prépria, 2018.
4.4.2. Otimizagdo do pH

Como os analitos estudados apresentam diferentes pKa’s foi
necessario um estudo do pH do meio, com o qual fosse obtida a melhor
eficiéncia de extragdo. A otimizacdo do pH foi realizada através de um
planejamento univariado onde foram estudados trés diferentes pontos de
pH (2,5; 6,0 e 10,5), todos eles executados em triplicata. Solu¢cbes de HCI
e NaOH foram utilizadas para ajuste do pH do meio.



4.4.3. Otimizacéo do tempo de extracdo, massa de MIL e % de
NaCl

As variaveis massa de liquido i6nico magnético (5 — 20 mg)
utilizado como fase extratora e percentual de NaCl (0 — 30%) adicionados
a amostra, bem como o tempo de extracdo (30 — 180 s) foram otimizadas
através de um planejamento multivariado do composto central,
totalizando 17 experimentos. O planejamento esta descrito na Tabela 5.

Tabela 5: Planejamento composto central para otimizagdo de massa
de MIL, tempo de extracdo e % de NaCl adicionado a amostra.

Experimento Massa (mg) Tempo (s) % de NaCl
1 8 60 6
2 8 150 24
3 17 60 24
4 17 150 6
5 13 105 15
6 8 60 24
7 8 150 6
8 17 60 6
9 17 150 24
10 13 105 15
11 5 105 15
12 20 105 15
13 13 30 15
14 13 180 15
15 13 105 0
16 13 105 30
17 13 105 15

Fonte: Autoria prépria, 2018.

4.5 Figuras analiticas de mérito e aplicagdo em amostras reais

Para validacdo do método proposto, foram obtidas curvas de
calibracdo para cada analito estudado, feitas em 5 niveis de concentracao,

em triplicata, diretamente na matriz de 4gua de rio e nas condicdes
previamente otimizadas para a etapa de preparo de amostra. A partir
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dessas curvas de calibragcdo foram obtidos os seguintes parametros de
mérito: faixa linear de trabalho, coeficiente de determinacdo (R?), limite
de deteccdo (LOD) e limite de quantificacdo (LOQ) para cada analito,
além de ensaios de precisdo inter-dia e intra-dia e recuperacao relativa.
Os valores de LOQ foram adotados como sendo o primeiro ponto da faixa
linear de trabalho e os valores de LOD foram obtidos através do valor de
LOQ dividido por 3,3.

A exatiddo do método foi verificada através de ensaios de
recuperacao relativa realizadas em trés niveis de concentracdo (n=3) para
cada analito, em duas amostras de agua de rio. Precisdo inter e intra-dia
foram obtidas através de valores de RSD %, sendo a precisdo inter-dia
avaliada em um nivel de concentragdo em trés dias diferentes e a preciséo
intra-dia avaliada em 3 niveis de concentra¢cdo em um mesmo dia, ambas
realizadas em triplicata.

O método foi aplicado em duas diferentes amostras (1 e 2)
coletadas no rio Camborit (Camborit, SC). A Figura 5 mostra a
localizagdo dos pontos de coleta das amostras 1 e 2.

Figura 5: Localizacdo dos pontos de coleta no municipio de
Camborit -SC.

®> ° -
# Ponto

# Ponfo 2

Fonte: Adaptado de Google Maps, 2018.



5.RESULTADOS E DISCUSSAO
5.1. Caracterizacao dos liquidos idbnicos magnéticos

Como citado anteriormente, para a caracterizacdo dos liquidos
ibnicos magnéticos, dois experimentos foram realizados. O primeiro
deles foi a caracterizagdo por espectroscopia de UV/Vis, onde pode-se
perceber (Apéndice B) que, apés a incorporacdo do manganés na
estrutura dos liquidos idnicos, uma banda de absorcdo caracteristica do
Mn aparece na regido de 425 a 465 nm.

Para confirmar que a incorporagdo do manganés foi efetiva e que
os liquidos ibnicos tinham realmente resposta a um campo magnético,
com o auxilio de um magneto, essa caracteristica foi testada ao se colocar
uma gota de cada MIL, separadamente, e verificado se era possivel o
recolhimento desse material com o ima.

5.2.Comparacao entre liquidos idbnicos magnéticos

A fim de se escolher a melhor fase extratora para o
desenvolvimento do método, uma comparagéo entre os MIL disponiveis
foi feita. Ambas as fases foram submetidas a um ciclo de extracdo
utilizando a condicdo 6tima de separacdo dos analitos. Conforme indica
a Figura 6, 0 MIL [Pe614*]2[MnCl, 2] apresentou melhor eficiéncia de
extracdo. Também, o cromatograma obtido (Apéndice C) com a extracdo
utilizando [Aliquat*]2[MnCl, 27] apresentou muitos picos interferentes,
sendo alguns deles na regido onde haviam picos referentes aos analitos
estudados. Logo, o MIL escolhido para os proximos experimentos foi o
[P6,6,6,14+]2[MI’]C|4 27].
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Figura 6: Gréafico de barras obtido através da comparacdo entre os liquidos
i6nicos magnéticos [Ps 66147 ]12[MNCls 2] e [Aliquat*]2[MnCls > ].
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Fonte: Elaborado pelo Microsoft Excel a partir dos dados de
comparagcdo entre os liquidos ibnicos magnéticos.

5.3.0timizacéo do solvente dispersor

Para otimizacdo do solvente dispersor, utilizado no processo
de extragdo, foi realizado um planejamento de superficie triangular,
simplex-lattice, onde foram estudados os solventes acetona, acetonitrila e
metanol. A superficie construida a partir de uma funcdo quadratica
apresentou R? igual a 0,9995. Para a otimizacdo dessa etapa foram
utilizados 10 mg do MIL [Pege14"]2[MnCls 2], 5 pL de solvente
dispersor e 20 pL de solvente de dessor¢do, 500 pug L de fortificacdo do
mix de analitos em 3 mL de amostra.

Conforme indica Figura 7, a mistura de solventes que
apresentou melhores resultados no sinal analitico foi 50:50 (v/v)
MeOH/ACN, portanto essa propor¢do foi fixada como condicdo
otimizada.



Figura 7: Superficie triangular obtida através da otimizagcdo do
solvente dispersor.
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Fonte: Elaborado pelo Statistica a partir dos dados da otimizacdo do
solvente dispersor.

5.4. Otimizacédo do pH

Para otimizacdo do pH da amostra, foi feito um
planejamento univariado, estudando 3 diferentes pH, sendo eles, 2,5; 6,0
e 10,5. Como visto no gréafico apresentado na Figura 8, pode-se observar
que, em sua maioria, os analitos apresentaram melhor comportamento em
pH 6,0 (préximo ao da agua ultrapura). Os analitos que obtiveram
melhores respostas em um pH diferente, apresentaram barra de erro
dentro da faixa do pH selecionado. Esse efeito também pode ser
explicado através da interacdo com os MIL que é maior quando os
analitos se encontram na forma neutra. Logo, como os pKa variam entre
1,45 e 4,47 e entre 7,87 e 13,9, no pH selecionado, todos se encontram
neutros e tem melhor interacdo com o MIL.
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Figura 8: Grafico de barras obtidos através da otimizacdo do pH.
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Fonte: Elaborado pelo Microsoft Excel a partir dos dados da
otimizacéo de pH.

5.5. Otimizacgdo da massa de MIL, tempo de extracédo e % de
NaCl na amostra

Para otimizacdo das varidveis massa de liquido idnico
utilizada como fase extratora, tempo de extracdo e % de NaCl na amostra,
bem como a condi¢do compromisso entre elas, foi feito um planejamento
multivariado do composto central. Através desse planejamento foram
obtidas as superficies de resposta apresentadas na Figura 9, e com elas
foi possivel definir as condigdes 6timas de extragdo como: 10 mg de MIL,
180 s de extra¢do e amostra sem adi¢do de sal. Como é possivel perceber
pelos resultados da Figura 9, a massa de liquido i6nico utilizada ndo tem
influéncia sobre a extracdo na faixa estudada, portanto, optou-se por 10
mg de massa de MIL. Como resposta a adi¢ao de sal foi observado que
com 0% de NaCl adicionado respostas melhores foram obtidas. 1sso pode
ter acontecido devido ao fato de que, ao adicionarmos sal, a viscosidade



da solucéo foi alterada e também, em concentracdes elevadas de NaCl
presente na amostra, a dificuldade de resgatar o liquido idnico magnético
com o auxilio de um ima era maior. Logo, apesar de se esperar que alguns
analitos sofressem a influéncia do efeito salting out, este ndo foi
observado. A figura também mostra uma tendéncia a tempos maiores de

extracdo e por isso foi feita uma otimizacdo univariada para esta variavel,
a qual esta apresentada no proximo topico.

Figura 9: Superficies de resposta obtidas através do planejamento
composto central e das médias geométricas das areas.
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Fonte: Elaborado pelo Statistica a partir dos dados da otimizacédo para
massa de MIL, tempo de extracdo e % de NaCl.
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5.6. Otimizacdo do tempo de extracdo

Como abordado no tdpico anterior, as superficies de resposta
apresentaram uma tendéncia a tempos maiores de extracdo. Portanto, foi
necessaria uma otimizacdo univariada dessa variavel para que se
confirmasse que o melhor tempo para melhor extracdo dos analitos fosse
de fato 180 s.

Para a otimizacdo univariada foram estudados os tempos de
180 e 240 s em duplicata e, através do grafico de barras obtido na Figura
10, constatou-se que a extracdo utilizando 180 s apresentou menores erros
e eficiéncia de extracdo similar a 240 s. Um teste T (Tabela D-1) foi
realizado a fim de se comprovar que a diferenca entre os dois tempos de
extracdo ndo era significativa e com o valor de p > 0,05, podemos
comprovar que ambos os tempos ndo possuem diferenca significativa no
sinal analitico. Portanto, como forma de aumentar a frequéncia analitica
do método, optou-se por utilizar uma extracdo de 180 s.

Figura 10: Grafico de barras obtido através da otimizacdo univariada
do tempo de extracao.

140

120

100

80

60

40

20

e T )

S e e

ETL MP ADC CMZ EtP DZP DIU BPA EE ETN MPT IBU MTC
Analitos

Fonte: Elaborado pelo Microsoft Excel a partir dos dados da
comparacao entre os tempos de extracdo. Autoria prépria (2018).
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5.7. Figuras analiticas de mérito e aplicacdo em amostras reais

Na Tabela 6 sdo apresentadas as curvas de calibracdo para cada
analito, bem como, coeficiente angular, R?, LOD, LOQ e faixa linear de
trabalho. Com essa tabela é possivel perceber que o método desenvolvido
apresentou performance analitica satisfatdria, sendo que os valores de R2
ficaram todos acima de 0,9923, além de amplas faixas lineares de
trabalho terem sido obtidas, sugerindo que o método pode ser aplicado a
uma gama de amostras com diferentes concentragdes de analitos.

Tabela 6: Limites de deteccdo e quantificacdo, faixa linear, equacdes
das curvas de calibracdo e coeficiente de determinagdo para os 15
analitos.

Faixa linear de

Analito Curva analitica R? LOD LOQ trabalho (ug L)
ETL y =0,9979x + 13,296 0,9950 15 5 5-500
MP y =1,0214x + 10,188 0,9940 15 5 5-500
ADC y =0,0648x - 0,9737 0,9974 15,1 50 50 - 500
CMz y =0,2661x + 2,844 0,9931 15 5 5-500
EtP y =1,0097x + 8,3189 0,9923 15 5 5-500
DzP y = 0,6482x + 4,0691 0,9943 1,5 5 5-500
DIU y =0,5515x + 3,0415 0,9955 15 5 5-500
BPA y =1,2725x + 8,3918 0,9978 15 5 5-500
KET y = 0,8228x + 4,8155 0,9944 1,5 5 5-500
EE y =0,7366x - 2,2199 0,9970 15 5 5-500
ETN y=1,2191x + 2,871 0,9935 1,5 5 5-500
MPT y =0,2343x + 1,0053 0,9940 15 5 5-500
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IBU y =0,7773x - 2,4034 0,9934 15 5 5-500

MTC y =0,6795x - 3,3727 0,9986 15 5 5-500

TCC y = 0,4657x - 7,3333 0,9926 15 5 5-500

Fonte: Autoria prdpria, 2018.

Na Tabela 7, encontram-se os valores de recuperacéo relativa para
as amostras 1 e 2; também sdo apresentados os valores de RSD %
referentes as precisdes intra- e inter-dia da amostra 1. De acordo com 0s
resultados obtidos, os valores de recuperacdo relativa referentes a
amostra 1 variaram de 56% a 123% para 5 g L de fortificacdo (50 pug
L para o Aldicarbe), 65% a 109% para 50 pg L de fortificacéo (250 g
L para o Aldicarbe) e 93% a 117% para 500 pg L™ de fortificacdo. Ja
para a amostra 2, as recuperagdes relativas variaram de 60% a 117% para
5 pg Lt de fortificagdo (50 pg L para o Aldicarbe), 82% a 120% para
50 pg L de fortificacdo (250 pg L para o Aldicarbe) e 68% a 113%
para 500 pg L de fortificagdo. De acordo com o Guideline da AOAC,
Apéndice 7, os valores encontrados séo considerados aceitaveis (AOAC,
2016).

Tabela 7: Recuperagdes relativas e precisdes intra- e interdia para 0s
15 analitos nos dois pontos da amostra de agua de rio.

Nivel de Recuperacdo Recuperacdo RSD %, RSD %,
Analito fortificagédo Amostra 1 Amostra 2 intra-dia inter-dia (%)
(ug L) (%) (n =3) (%) (n=3) (%) (n=3) (n=9)
5 87 86 1,1
ETL 50 80 119 0,9 12,6
500 106 86 11,3
5 70 72 9,4
MP 50 76 116 42 11,5
500 116 103 11,2
50 100 72 4,0 8,6
ADC 250 109 119 7,5
500 99 104 17,6
5 73 62 17,2
CMz 50 88 119 9,2 14,5
500 117 103 15,9
5 105 68 18,2
EP 50 86 120 3,6 11,4

500 112 92 3.7




5 80 75 17,2

DIA 50 83 119 15 11,3
500 103 113 16,4
5 56 79 18,7

DIU 50 81 113 0,8 12,9
500 93 105 6,9
5 100 60 6,9

BPA 50 65 82 6,4 15,5
500 112 101 18,1
5 87 83 18,3

CET 50 105 92 6,2 11,6
500 97 104 12,0
5 114 117 15,5

EE 50 91 93 8,8 11,7
500 113 68 11,9
5 102 79 19,3

ETN 50 88 104 5,6 16,0
500 93 86 14,7
5 93 79 17,6

PMT 50 102 120 5,6 13,1
500 116 98 10,0
5 100 104 12,4

IBU 50 82 117 6,2 12,8
500 106 102 8,2
5 123 61 17,3

MTC 50 88 113 0,4 17,8
500 96 87 12,8
5 109 66 17,6

TCC 50 88 88 10,4 13,3
500 106 89 11,0

Fonte: Autoria Propria, 2018.

Como forma de se constatar que a matriz estava isenta dos analitos
estudados, na Figura 11 sdo apresentados dois cromatogramas
sobrepostos no A = 200 nm, pois, todos os compostos absorvem neste
comprimento de onda, contudo, a parationa metilica e o triclocarban séo
quantificados em A = 280 nm, pois este ¢ o comprimento de onda mais
proximo do comprimento de onda de maior absorcéo dos dois compostos.
Em vermelho corresponde a amostra fortificada com 500 pg L do mix
de analitos e em azul um branco da amostra (sem fortificacéo).
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Figura 11: Cromatogramas da amostra fortificada com 500 ug L-1
(em vermelho) e do branco da extracdo / sem fortificacdo (em azul).

20

* 1: Estriol; 2: Metilparabeno; 3: Aldicarbe; 4: Carbamazepina; 5:
Etilparabeno; 6: Diazepam; 7: Diuron; 8: Bisfenol A; 9: Cetoprofeno; 10:
Etinilestradiol; 11: Estrona; 12: Parationa Metilica; 13: Ibuprofeno, 14:
Metalocloro; 15: Triclocarban.

5.8. Comparativa da metodologia desenvolvida com outras
reportadas na literatura

O método proposto foi comparado com outros estudos
previamente reportados na literatura. Como visto na Tabela 8, ainda que
0 estudo em questdo ndo tenha atingido o menor LOD em comparagdo
aos outros reportados na tabela, apresentou um tempo de extracdo muito
menor (apenas 5 min de tempo total de preparo de amostra) e também
utilizou menores quantidades de amostra quando comparado com 0s
demais, 0 que é de grande interesse em aplicacfes em que ha pouca
guantidade de amostra disponivel, como em casos de pericia ambiental.



Tabela 8: Comparagdo entre o estudo proposto e outros previamente reportados na literatura. Todos os estudos utilizaram agua
como amostra.

LOD (ug  Tempo total de

Técnica de Técnica de Volume de

: -1
extragéo separagdo/determinacéo Analitos L) preparo de amostra Ref.
amostra
0013 HERRERO-
SPE LC-ESI-MS DIU, MTC st >71 min 500 mL HERNANDEZ et
0,020
al., 2013
SPE CE ADC 0,460 25 min 500 mL FUNGZSOI\{IARK’
VALLME HPLC-UV MPT 0,38 >2 min 15mL PENG et al., 2015
EE, ETN,
SPE HPLC-MS-MS CMZ,IBU, 1,08-4,6 25 min 500 mL CASTIGLIONI et
DIA al., 2005
ALMEIDA e
BApE-uLD HPLC-DAD MP, EtP 0,1 16 h 25mL NOGUEIRA,
2014
ETL, EE, . JAUKOVIC et al.,
SPE LC-APCI-MS/MS ETN 26-68 200 min 200 mL 2017
DLLME/MIL
based HPLC-UV KET 05 >2 min 5mL YU etal., 2016
TF-SPME HPLC-DAD TCC,BPA 18 270 min 1smp  IRSCHIERE
Todos o0s :
Este estudo HPLC-DAD analitos 15-151 5 min 3mL -
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6.CONCLUSAO

O método desenvolvido é uma alternativa promissora para a
determinacdo multiresiduo de uma ampla faixa de farmacos, pesticidas e
disruptores enddcrinos em amostras aquosas. Até 0 momento, nenhum
outro método desenvolvido reportado na literatura determinou tantos
analitos utilizando DLLME e MIL como fase extratora.

Esse estudo foi otimizado e aplicado com sucesso e apresentou
performance analitica satisfatéria com bons valores de LOD e LOQ, bons
coeficientes de determinagdo e com recuperacao e precisdo (intra e inter-
dia) aceitaveis.

Como diferencial ao método tradicional de DLLME, esse estudo
ndo requer uma etapa de centrifugacdo e o uso de liquidos ibnicos
magnéticos como fase extratora promissora, amigavel ambientalmente,
termicamente estavel (frente as fases extratoras comumente utilizadas
para essa técnica) e ndo toxica.

Quando comparado com outros estudos previamente reportados na
literatura, 0 método proposto utilizou pequenas quantidades de amostra
na etapa de extracdo, sendo esta uma importante caracteristica, visto que
nem sempre ha disponibilidade de grandes quantidades de amostra.
Ademais, esse estudo necessitou de curtos tempos de extracdo, o que
possibilitou o aumento da frequéncia analitica do método, que é de
particular interesse para analises de rotina.
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APENDICE A- Tabela com propriedades fisico-quimicas e
com os limites maximos permitidos encontrados na legislacéo.

Tabela A-1: Analitos utilizados no trabalho com seus referentes
pka’s, log kow e limites encontrados na legisla¢ao

Analito pka Log kow Limite na
legislacdo
Estriol 10,4 2,45-2,60
Metil parabeno 7,87 2,00
Carbamazepina 13,9 2,45
Etil parabeno 7,88 2,49
Aldicarbe 11,52 1,13 10 pg/L
Diazepam 34 2,82 —
Bisfenol 9,6-11,3 3,32
Cetoprofeno 4,45 3,2
Etinilestradiol 10,5 2,9-3,67 -
Estrona 10,3 3,13
Diuron 13,55 2,68 1,8 pg/L
Ibuprofeno 491 3,97 -
Parationa metilica --- 2,82 9 pg/L
Metacloro 1,45 3,03 10 pg/L

Triclocarban 12,77 4,90 -




APENDICE B - Imagens de UV para caracterizacio dos MILs.

Figura B-1: Espectro UV para o liquido i6nico[Pse6.147][CI];
Concentragdo: 250 mg mL™* em acetonitrila.
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Figura B-2: Espectro UV para o liquido iénico magnético
[Ps.6,6.14]2[MnCl4>]; Concentragdo: 250 mg mL* em acetonitrila.
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Figura B-3: Espectro UV para o liquido ibnico [Aliquat*][CIT];
Concentragdo: 70 mg mL™* em acetonitrila.
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Figura B-4: Espectro UV para o liquido iénico magnético
[Aliquat*].[MnCl4?]; Concentragdo: 70 mg mL™ em acetonitrila.
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APENDICE C- Cromatogramas dos brancos da extracéo com
os MIL.

Figura C-1: Cromatograma obtido através do branco da extragdo
utilizando o liquido i6nico magnético [Aliquat*].[MnCl.*].

Fonte: Autoria prépria.

Figura C-2: Cromatograma obtido através do branco da extragdo
utilizando o liquido i6nico magnético [Ps 6,614 ]2[MnCl4%].

2118

1050

100

150

Fonte: Autoria prépria.
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APENDICE D — Teste T para duas variaveis (tempos de
extracao).

Tabela D-1: Teste T entre os tempos de extracdo 180 e 240
segundos.

Teste-t: duas amostras presumindo variancias equivalentes

Variavel 1 Variavel 2
Média 472,3576923 467,9961538
Variancia 90578,33202 92950,33561
ObservacGes 13 13
Variancia agrupada 91764,33381
Hipotese da diferenca de média 0
Gl 24
Stat t 0,03670789
P(T<=t) uni-caudal 0,48551077
t critico uni-caudal 1,71088208
P(T<=t) bi-caudal 0,97102154
t critico bi-caudal 2,063898562

Fonte: Elaborado pelo Microsoft Excel a partir dos dados da curva
de calibragdo.



