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RESUMO

Os cristais de aminodcidos tém sido estudados nos tultimos anos por sua propensiao as
propriedades Gticas nao lineares, o que permite sua aplicagdo em conversores de frequéncia,
fotdnica e armazenamento de dados. Neste trabalho, foi sintetizado o cristal de maleato de L-
leucina pelo método de evaporacao lenta do solvente. O material foi caracterizado pela técnica
de Difrag¢ao de Raios-X (DRX) em temperatura ambiente e fungao da temperatura (30-100°C),
a fase cristalografica foi confirmada pelo método de Rietveld, com sistema cristalino
monoclinico com grupo espacial C2 e os parametros de rede a = 21,776(9) Ab=5,676(4) A, c
= 32.125(3) Ae B = 98,918(8). Estudo térmico foi realizado por Calorimetria Exploratéria
Diferencial (DSC), Termogravimetria (TG) e Andlise Térmica Diferencial (DTA) que
mostraram que o material permanece estdvel em toda a sua fase sélida, apresentando apenas
evento térmico de fusdo por volta de 137°C seguido de sua decomposi¢ao. Registraram-se ainda
coeficientes térmicos nao usuais, sendo um positivo ayioo = 148,23 1x10°°C"! e dois negativos,
a100] = -5,545x10° °C! e api00) = -4,611x10° °C™'. O estudo vibracional constatou modos
diferenciados para o cristal em relacdo aos espectros de seus formadores, e outros grupos foram

deslocados para menores ou maiores nimeros de onda.

Palavras-chave: Maleato de L-leucina, Difracdo de Raios-X (DRX), Andlise térmica,
Espectroscopia Raman, Espectroscopia FTIR, Coeficiente de dilatacdo térmica anisotropico

negativo.



ABSTRACT

Amino acid crystals have been studied in last years for their tendency to show nonlinear optical
properties, which allows their application in frequency converters, photonics and data storage.
In this work, L-leucine maleate crystal was synthesized by the slow solvent evaporation
method. The material was characterized by the X-ray diffraction (XRD) at room temperature
and high temperature (30-100°C), the crystallographic phase was confirmed by the Rietveld
method, with monoclinic crystal system with C2 space group and the following cell parameters
a=21,776 Ab= 5,676 A, c=232,125 A and B =98,918°. Thermal analysis was performed by
Differential Exploration Calorimetry (DSC), Thermogravimetry (TG) and Differential Thermal
Analysis (DTA), that shows the material remains stable throughout its solid phase, with only
thermal event of fusion around 137°C about fusion followed by decomposition. We also
recorded non-usual thermal coefficients, with a positive ofio0) = 148,231x10° °C™! and two
negative ones, o [100] = -3,545x10-6 °C™' and oji00) = -4,611x10% °C"!. The vibrational study
found different modes for the crystal in relation of its formers, and other groups were shifted to

smaller or larger wavenumbers.

Key words: L-leucinium maleate, X-ray diffraction, thermal analysis, Raman

spectroscopy, FTIR spectroscopy, negative thermal expansion coeficient.



LISTA DE FIGURAS

Figura 1 - Estrutura basica de um 0-aminOAacidO...........cccveeeiuieeeiuieeiiieeeieeeeieeeereeeeeeeeeeee e 13
Figura 2 - 20 0-AminoacidOs MaiS COMUINS. .......cccuteerieeerireeeiieeeireesitreesseeesseeesseeessseesssseeens 14
Figura 3 - Enantiomeros D e L de um aminodcido. Adaptado de [18] .......cccceeeevieeiiieeniennnns 15
Figura 4 - Célula unitaria L-leucina, vista através da direCao b...........ccoeeuverviiiiniiiinieeinieene 16
Figura S - Célula unitaria do Maleato de Leucina visto através da dire¢@o b. ........c.cccceeueeen. 18
Figura 6 - Fragmento da célula unitdria do Maleato de L-Leucina exibindo suas cadeias. .... 19

Figura 7 - Célula unitdria do cristal de maleato de L-leucina evidenciado suas ligacdes de
hidrogénio e unidades assimétricas em cores semelhantes ...........cccceeveeriiniiinicniecniceneenne. 21
Figura 8 - Relacdo concentracdo temperatura para o processo de cristalizacao...................... 22

Figura 9 - Diagrama de energia livre para o processo de nucleacio explicando a existéncia do

TALO CTTEICO .ttt ettt ettt ettt et e et e ettt e s b et e st e e e ab et e e ab e e e sab e e e aabeeesabeeesbeesbbeesbeeenane 23
Figura 10 - Curva taxa de nucleagao-SupersaturaCaio ..........eeeueeeriueeerueeerireeniieeesreessveessnneenns 24
Figura 11 - Wilhelm Conrad Roentgen, descobridor dos 1aios-X........cceecuveeveieeenieeenieennneenns 25
Figura 12 - Produgdo de radiaga0 caraCteriStiCa........ccueerrueeeiuieeeirieesiieeeireeeieeesaeeensreeensneeenns 26
Figura 13 - Produciao de raio-X a partir de vdrias diferencas de potencial .............cccceeuennnee. 27

Figura 14 - Difratograma obtido por Friedrich, Knipping e Laue [48], bem como diagrama com

a posicao dos pontos de difracdo previsto matematicamente (adaptado).........cceceevruveernnneennne. 28
Figura 15 - esquema representativo da lei de Bragg ........cccoevvuveeviiiiniieiniiiceiecee e 29
Figura 16 - Termogramas caracteristicos para MateriaiS.........cocuevueevuereerersieneeneenueneenennenne 32
Figura 17 - Esquema representativo de um analisador DTA .........cccccooeviniininninicniencnne 33
Figura 18 - Exemplos de modos de estiramento e dobramento ativos no IR .......................... 35
Figura 19 - Espalhamentos Stokes, anti-Stokes € Rayleigh ...........ccoccevviiiiiniiiiiiiiniceiiee 36
Figura 20 - Sintese de cristais por evaporacdo lenta de solvente. ..........cccceceveeneecieneenennnenn 38
Figura 21 - Difratometro PANalitycal EMPYREAN.......c..ccccoiiiiiiiiiinccccecee 39
Figura 22 - DSC 60 e DTG 60 Shimadzu, respectivamente..............ccceeereveeerveeerveesnveesnneenns 40
Figura 23 - Espectrometro FTIR Bruker Vertex 70 .........ccccoeviieviieiriieeeiie e 41
Figura 24 - Espectrometro Raman Horiba Jobin-Yvon T64000 ...........cccccecevienieiieneenennene. 41
Figura 25 - Teste de CriStaliZagA0 .......cocuiruiiriiriiniieieeieeteee ettt 42
Figura 26 - Reacdo de sintese do Maleato de L-Leucina ..........ccccceeeviieeniieinieeeniie e 43
Figura 27 - Comportamento dos aminodcidos em func¢do do pH do meio reacional .............. 44
Figura 28 - Cristais de Maleato de L-1eucina ..........cccoevieriieniiiiiinieeieee e 44
Figura 29 - Padrao de difracdo para o Maleato de L-leucina ............ccoceeverienienieniicneencnnnn. 45

Figura 30 - TG-DTA do 4cido maleico (A), L-leucina (B) e maleato de L-leucina (C)......... 47



Figura 31 — TG e DTG do maleato de L-leucina..........cccccueeviieiniiiieniiieniieeniieeiee e 48

Figura 32 - DSC do Maleato de L-1€UCina ..........cccueeviiiiiiiiiiiniiiiiiieeeieeieeesee e 49
Figura 33 - DRX em funcdo da temperatura para o Maleato de L-leucina..........c.ccccceeeuneen. 50
Figura 34 - DRX em funcdo da temperatura para a L-leucina...........cccceeevveevcieeenieecnieeennenns 50
Figura 35 - Coeficientes de dilatacdo para o maleato de L-leucina e L-leucina ..................... 51
Figura 36 - espectro de Infravermelho do cristal de Maleato de L-leucina................cc........ 53

Figura 37 - Comparacdo Espectros Raman do 4cido maleico, L-leucina e Maleato de L-leucina
com algumas atribui¢des, na faixa espectral entre 70-1750cm™ .........cocovvviiviieieiceeee, 55
Figura 38 - comparacio dos espectros Raman da L-leucina e maleato de L-leucina, no intervalo
entre 2820-3100cm™ com algumas atribUICOES ...........ceveveverereeereeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 56
Figura 39 - Espectro Raman para o Cristal de Maleato de L-leucina, entre 60-1776cm™ ......57
Figura 40 - Espectro Maleato de L-leucina, entre 2800-3100Cm ™ .o 58



SUMARIO

T INTRODUGCAO ...ttt eeannen 12
2 FUNDAMENTACAO TEORICA ..o 13
2.1 AMINOACIAOS ...ttt ettt ettt et e b e st esbe e sabe e bbeeabeesbeesabeens 13
2.2 Leucina e Seus SaiS CriStAlINOS .......covuiiiiiiiiiiiieiie ettt 15
2.3 Célula unitdria do cristal de Maleato de L-leucina............ccoceeiiiiiiiniiiiinniciiienieeees 18
2.4 Sintese por evaporagao lenta de SOIVENLE .........ecevueeiiiiiiniiiiiieeceeeeeeeeee e 21
2.5 DIfrac@0o de RaAI0-X...couuiiiiiiieiiiieeieeeie ettt ettt ettt e 25
2.5.1 Descoberta dos Tai0S-X .....cc.ceeuirriierieiniieniteniie ettt 25

2.5.2 Produga0 de Tai0S-X .....ceeevuvieeiuiieniieeniieesieeesieeesteeesibeeenireessireessareesnnseeennee 25

2.5.3 Fenomeno da difracao de raios-X.......cccceeeuieeriieiniieeniieeniee e eiee e 27

2.6 MEtodo de RIBIVELA .....coveeiiiiiiiiiicie et 29
2.7 ANGLISES TETTINICAS .. .eeuvieniieeiteeeite ettt ettt ettt s et sab e be e st e sbeesaneesbeeeaneesbeesneens 32
2.7.1 TEIrMOZIAVIIMEIIA «..euveeneeeeureeiieeieente ettt et eere e s e esiee e sanesneens 32

2.7.2 Anadlise Térmica Diferencial (DTA) ......ooviiiiieiiiiiiieieeeeeeeeceeee e, 33

2.7.3 Calorimetria exploratdria diferencial...........c.cccoceevieniiiniiniiiniccicneeens 34

2.8 EStudo ViIDracional .........coc.eeoriiiiiiiiiiiiiiieeeteee et 34
2.8.1 Espectroscopia no infravermelho por transformada de Fourier (FTIR) ...... 34

2.8.2 Espectroscopia Raman ..........ccccoevviiiiiiiiiniieiicieceeeeeceeeee e 36
3METODOLOGIA ...ttt ettt e st e bt e sat e e bt e st e ebeeeaeeenne 38
3.1 Sintese de cristais de maleato de L-1eucina............ccoceeviiiiiiniiniiiniiiieceeseceeee 38
3.2 DIfTrag0 de TAI0S-X ..uvveeruiieeiiiieeiiieeitieeeteeeiteeetteesteeesateeesnseeessbaeessseeenssaeessaessseesnsseens 39
3.3 ANALISES LETTIICAS ...eeuveeniieeiiieiee ettt ettt ettt ettt sat e et e bt e e abeesbte et esabeeareenaaeenne 40
3.4 Espectroscopia no Infravermelho por transformada de Fourier (FTIR)...........ccccc........ 40
3.5 Espectroscopia RAMaN.........cccueiiiiiiiiiiiiiiie et et e e e eae s 41

4 RESULTADOS E DISCUSSAOQ ..ot 42

4.1 Sintese de cristais de maleato de L-I€UCING ....c.uuuieeeeneee e es 42



4.2 Difraca@o de raios-X em temperatura ambiente..........cccuveerurerriiierniiieeniiieenieeenreeeseee e 44

4.3 ANALISES TEITNICAS .. .veeuteeuiieeiieetieeite ettt ettt e e et e bt sat e et esat e e bt e sseesneesateesneessneeaneens 46
4.4 Difracdo de raios-X em funcao da temperatura...........c.eeeeueeenieeenieeeniieeenieeenieesneee s 49
4.5 Espectroscopia no infravermelho .............cccooiiiiiiiiiiiiiiicee e 53
4.6 Espectroscopia RAMAN......cc.uiiiiiiiiiiiiiieeiiie ettt ettt ettt 55
5 CONCLUSAOQO E PERSPECTIVAS ..ottt aenee e 61

REFERENCIAS ..o e 62



12

1 INTRODUCAO

A pesquisa em cristais organicos se intensificou depois da inven¢do do laser [1], com o
qual verificou-se que tais materiais tém potencial em 6tica ndo linear, permitindo seu emprego
em uma ampla gama de aplica¢des, como interruptores 6ticos, moduladores, conversores de
frequéncia, além de memorias Oticas para tecnologias em dreas como telecomunicacdes e
processamento de dados [2—4].

Materiais inorginicos foram produzidos com essa motivacdo, dentre os quais 0 mais
estudado € o dihidrogeno fostato de potassio (KDP). Entretanto, este cristal possui altos indices
de refracdo e possui baixa eficiéncia de geracdo de segundo harmoénico (GSH), limitando sua
aplicacdo [5, 6]. Com a necessidade de melhorar estas propriedades, pesquisadores buscam
novos materiais, € muito foi conseguido com a sintese e caracterizacdo de cristais organicos.
Dentre estes, os aminodcidos sao frequentemente requisitados por conta do seu potencial na
producdo de cristais com atividade 6tica ndo linear, pois geralmente possuem centro quiral em
sua molécula, um requisito para a ocorréncia de GSH [7, 8]. Assim, cristais vém sendo
reportados a partir de reacdes de aminodcidos com 4cidos ou complexagdo com metais,
apresentando propriedades Oticas nao lineares [9-11].

A leucina, aminoécido de interesse neste trabalho, teve sua estrutura determinada por
Harding e Howieson [12]. O cristal apresenta sistema monoclinico com grupo espacial P2; com
os pardmetros de rede a = 9.61(8), b = 5.31(8) e ¢ = 14.72(8) e B = 86.2°. Arkhipov e
colaboradores [13] sintetizaram, determinaram a estrutura cristalina e fizeram medidas de GSH
para o maleato de L-leucina. O cristal apresenta sistema monoclinico com grupo espacial C2e
possui os seguintes parametros de rede: a = 21.7764(9) A, b=5.67594) A, c=32.1253) A e
a=98.918(8)°.

Nesse trabalho foram obtidos cristais de maleato de L-leucina utilizando o método de
evaporacdo lenta do solvente, confirmou-se a estrutura por difracdo de raios-X (DRX) e
refinamento Rietveld, e por fim realizamos novas caracterizacdes de natureza estrutural por
DRX em alta temperatura, verificando eventuais transformagdes de fase, além de avaliar efeitos
de expansdo térmica na célula unitdria; andlise térmica por Calorimetria Exploratoria
Diferencial (DSC), Termogravimetria (TG), Andlise Térmica Diferencial (DTA), por fim
estudo vibracional em temperatura ambiente por espectroscopia no infravermelho por

Transformada de Fourier (FTIR) e espectroscopia Raman.
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2 FUNDAMENTACAO TEORICA

2.1 Aminoacidos

Os aminodcidos sdo compostos organicos constituidos de grupos carboxila (COOH),
amina (NH3) e o grupo R, também chamado cadeia lateral, que confere identidade a molécula.
Os mais conhecidos concentram todos esses ligantes no carbono alfa, que estd imediatamente
apo6s o grupo carboxila. Dessa forma € comum referir-se a essa classe de compostos como a-

aminodcidos [14], conforme representado na Figura 1.
'i' o
NH,—C—C

Grupo amina \OH
Grupo carboxila

Radical

Figura 1 - Estrutura basica de um a-aminoacido

Mesmo que infinitas possibilidades de aminodcidos possam existir em teoria, a maior
parte desses compostos ocorre sob a forma de vinte entre os aminodcidos essenciais, isto é,
aqueles que ndo sdo produzidos pelo organismo e precisam ser suplementados na alimentagdo
[7]. No organismo, tais moléculas sdo unidades estruturais das proteinas, que desempenham
papel importante na regulacdo do metabolismo de toda a vida terrestre [15]. Além disso, sdo
precursores de uma série de neurotransmissores incluindo serotonina, adrenalina, porfirinas e
catecolaminas. A classificacdo dos aminodacidos € feita de acordo com a estrutura da cadeira
lateral [16], conforme mostrado pela Figura 2.

O carbono alfa tem 4 ligantes diferentes, apresentado quiralidade. Por isso, cada um dos
aminodcidos (com excecdo da glicina) pode ser encontrados em duas versdes denominadas
enantidmeros, oticamente ativas, sendo que uma desvia o plano polarizado da luz para direita
(dextrégira) e a outra desvia a luz polarizada para a esquerda (levégira). Tal propriedade é
representada pelas iniciais D e L no inicio do nome da molécula e cada forma apresenta
propriedades bioquimicas e cristalograficas distintas, representados na Figura 3. Cristais

constituidos de moléculas com atividade é6tica tendem a formar cristais ndo centrossimétricos,
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CADEIA ALIFATICA APOLAR
o) o) OH NH; NH,
OH o _s o
NH, NH, NH NH, OH
Glicina Alanina Valina Prolina Leucina Isoleucina Metionina
CADEIA AROMATICA
OH OH Oy.OH
NH NH>
o © NH,
AN
OH NH
Fenilalanina Tirosina Triptofano
CADEIA POLAR NAO CARREGADA
0] e} 0O
- H5N,
SH ’\I)LOH /\])L OH OH’\HLOH HoN \/\AOH EMOH
NH, NH, NH., o) NH,
Cisteina Treonlna Serina Asparagina Glutamina

CADEIA LATERAL ACIDA
0 O @)
OH
OH OH OH
Aspartato Glutamato
CADEIA LATERAL ALCALINA
NH
NH2 NH \H\F NH‘,H\f
KC)SOH
Arginina Lisina Histidina

Figura 2 - 20 a-Aminodcidos mais comuns.
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requisito importante para a dtica ndo linear [8, 17]. A glicina € o unico aminodcido oticamente

inativo por ndo conter carbono quiral e seu uso em Gtica nao linear € limitado.

Figura 3 - Enantiomeros D e L de um aminoacido. Adaptado de [18]

Para a obtencido de cristal com propriedades 6ticas ndo lineares, é necessdrio selecionar
aminodcido de somente uma configuracdo espacial (D ou L), porque favorecera a formacao de
um cristal ndo centrossimétrico [7]. De maneira andloga, a cristalizacdo de mistura racémica

dos mesmos (aminodcidos DL) eventualmente produzird cristais sem propriedades Gticas.

2.2 Leucina e seus sais cristalinos

A leucina (do grego Leukos, branco), juntamente com a glicina, foram os primeiros
aminodcidos descobertos, isolados por Braconnot em 1820. A substincia recebeu este nome
por conta da coloracao branca de seu p6 na fase sélida. Mais tarde notou-se que a maioria dos
aminodcidos também formam particulado sé6lido branco, evidenciando que a leucina foi isolada
em uma época na qual essas substancias eram pouco conhecidas. Como aminoéacido essencial,
sua digestdo € importante para a manutencdo do metabolismo nos animais, enquanto nas

plantas, sua biossintese ocorre a partir do 4cido pirdvico.
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Figura 4 - Célula unitaria L-leucina, vista através da dire¢do b.

A estrutura cristalina da L-leucina foi determinada inicialmente por Harding e Howieson
em 1976 [12], e posteriormente confirmada em refinamentos realizados por Coll et al [20]. A
célula unitdria (Figura 4) apresenta duas moléculas por unidade assimétrica, na qual uma
interage com a outra por ligacdes de hidrogénio entre os grupos carboxilato e amino ao longo
do plano (001). Além disso existem interacOes de Van der Waals em sua cadeia hidrofébica.
Apresenta sistema cristalino monoclinico com grupo espacial P2;. A comparagio
cristalografica deste com a isoleucina (isdmero constitucional) e seus respectivos
correspondentes DL apresenta-se na Tabela 1, na qual percebe-se que o grupo espacial é

sensivel a configuragdo enantiomérica.

Tabela 1 - Informagdes cristalogréficas de L-Leucina, L-Isoleucina e suas respectivas formas DL

Aminodcido ~ Grupo A B C o B Y Ref
espacial

L- Leu P2, 961 531 14,72 90 862 90  [12]

L-lle P2, 9,75 532 14,12 90 958 90  [21]

DL-Leu P-1 14,12 539 527 111,1 97,0 864 [22]

DL-Ile P-1 14,66 539 5,27 1092 1140 852 [23]

Em equilibrio aquoso com acidos, o grupo amino (NH3) dos aminodcidos comporta-se
como base, promovendo reacdes de neutralizacdo. A estrutura do sal resultante depende da
estequiometria de reacdo [24], condi¢Oes experimentais e propriedades intrinsecas a estrutura

molecular [25].
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Do aspecto de estrutura quimica, duas classificagdes salinas se destacam: sais simples e
sais com cdtions diméricos. Os primeiros consistem no anion proveniente do 4cido ligado a um
aminoécido em sua forma padrao, versao protonada ou desprotonada, enquanto os tltimos sao
resultado da intera¢do entre o anion proveniente do dcido e o um cétion formado por duas
moléculas de aminodcido. A Tabela 2 apresenta dados cristalogrificos de sais envolvendo

leucina para essas duas possibilidades.

Tabela 2 - Dados cristalograficos de alguns sais simples e diméricos de L-Leucina

Aminoacido Grupo A B C o B v Ref.
Esp.

Sais simples

(L-LeuH)Br P2:2:2, 729 245 554 90 90 90 [26]

(L-LeuH)I P212:2, 7,69 234 568 90 90 90 [27]

(L-LeuH)NOs3 P1 5,66 844 10,9 7579 9545 99,8 [28]

(L-LeuH)ClO4 P2, 55,6 8,76 10,7 90 92,49 90 [29]

Sais de cations diméricos

(L-Leu...L-LeuH)Br P2, 11,5 523 151 90 108,03 90 [30]
(L-Leu...L-LeuH)Cl P2, 11,2 5,11 154 90 108,94 90 [31]
(L-Leu...L-LeuH)picrato Pl 7,15 11,8 154 10644 9517 91.0 [32]

O grupo espacial P212;2; foi encontrado em Brometos e lodetos de hidrogeno-L-leucina,
fato esperado, uma vez que ambos os anions pertencem ao mesmo grupo quimico. Esse padrdao
também € encontrado para os demais halogénios nas estruturas (L-LeuH)F-H,O [33] e (L-
LeuH)CI-H20 [34], mesmo com molécula de d4gua coordenada em sua estrutura.

Sais compostos de L-Leucina e cations 4cidos inorganicos apresentam diferentes
sistemas cristalinos, sendo o nitrato de leucina (L-LeuH)NOs triclinico P1 e o perclorato de
leucina (L-LeuH)ClO4 monoclinico P2;. Ainda observando os sais simples citados na tabela 2,
percebe-se que o volume da célula unitdria acompanha o tamanho do fon em mesmos sistemas
cristalinos.

Nos sais de Leucina com cétions diméricos, € observado o predominio de grupo espacial
P2y (monoclinico) para os inorganicos. A cadeia carbonica em cristais organicos influencia
muito mais as propriedades cristalinas, de tal forma que o (L-Leu...L-LeuH) picrato apresenta

estrutura cristalina triclinica com grupo espacial P1.



18

2.3 Célula unitaria do cristal de Maleato de L-leucina

Dentro do contexto de cristais de sais de aminodacidos, destaca-se o Maleato de L-
leucina, cuja célula unitdria estd representada na Figura 5. Conforme mencionado na
introducdo, a estrutura possui sistema cristalino monoclinico com grupo espacial C2, com 12
moléculas por célula unitdria (Z = 12) e os seguintes parametros de rede: a =21.7231(9) A b=

5.6603(4) A, ¢ =32.075(3) A e o = 98.950(8)°.

Figura 5 - Célula unitdria do Maleato de Leucina visto através da direcdo b.

A célula unitéria traz 3 cations hidrogeno-leucina (com o grupo COOH neutro) nao
equivalentes e trés anions hemimaleatos ndo equivalentes como unidades assimétricas. Como
a maior parte dos cristais maleatos, este apresenta estrutura em camadas, com cadeias dispostas
ao longo da direcao cristalogréafica b [13].

Conforme indicado pela Figura 6, existem os grupos de cadeias:

e Cadeias head to tail (isto é, cadeias formadas com unidades ligadas a partir de
grupos localizados em extremidades opostas da molécula) com grupo de simetria
C(5) formada por cétions L-LeuH" simetricamente equivalentes;

e (Cadeias c?(10) formadas por citions L-LeuH* ndo equivalentes.

e OQutros cations L-LeuH" ja envolvidos em cadeias C(5) também formam cadeias

c1(7) ao ligar-se com anions maleatos.
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Figura 6 — Fragmento da célula unitdria do Maleato de L-Leucina evidenciando suas cadeias. Todas as cadeias
exceto c£(36) dispdem-se ao longo da dire¢do [010]. Duas ligacdes de hidrogénio foram removidas [entre os
atomos O31 e H1A, para melhor exibicdo das cadeias C(5), e entre os d&tomos O21 e H1A, para melhor exibi¢do
das cadeias c2(7). Adaptado de [13]

Assim, os grupos carboxilato das moléculas de d4cido maleico interagem com os grupos
amina e 4cido dos aminodcidos por pontes de hidrogénio, enquanto os grupos R dos
aminodcidos interagem entre si por forcas de Van der Waals. A Tabela 3 mostra as ligagdes de
hidrogénio atuantes na estrutura cristalina do maleato de L-leucina e a Figura 7 exibe a
localizag@o de algumas dessas ligagdes na célula unitéria.

A célula unitaria do maleato de L-leucina apresenta suas moléculas distribuidas em 6
elementos equivaléncia de simetria, sendo 3 dnions maleatos e 3 cdtions de L-leucina (leucinas
protonadas, representadas nas cores laranja, amarelo e azul).

Em cada um dos anions maleato, representados na Figura 7 nas cores roxo, vermelho e
verde, ha uma ligacdo intramolecular entre o oxigénio da carboxila desprotonada e o hidrogénio
da carboxila protonada, conforme indicado na lista pelas ligagdes 1, 5 e 6. Além disso, alguns
oxigénios dos maleatos que ndo participam da ligacdao de hidrogénio intramolecular se ligam
por ligacdo hidrogénio as moléculas de L-leucina préximos, conforme representado pelas

ligacdes 4, 10, 11, 13.



Tabela 3 - Ligacdes de Hidrogénio na estrutura do maleato de L-leucina. D representa o dtomo ligado

covalentemente ao hidrogénio, enquanto A representa o dtomo ligado por ligacdo de hidrogénio.
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N. D—H---A (A) Comprimento Comprimento ~ Comprimento Angulo
D—H (A) H---A (A) D---A (A) D—H---A (°)
1 O61—He1°:Oa1 0.82 1.62 2433 (8) 171
2 N2>—H>2p:-023  0.89 2.03 2.860 (9) 155
3 N2>—Hazc+:Os1 0.89 1.92 2.780 (10) 162
4 On2—Hi2:+033  0.82 1.78 2.592 (10) 172
5 O62—He2::: 042 0.82 1.67 2.454 (9) 159
6 O63—He3+-043  0.82 1.63 2.449 (10) 176
7 N3—H3a:022  0.89 1.99 2.786 (9) 148
8 N3—Hsg:-:Os3  0.89 1.95 2.829 (10) 168
9 N3—Hsc++O63  0.89 2.00 2.866 (10) 165
10 O13—Hi3:--Os2  0.82 1.80 2.589 (10) 161
11 Oun—Hir-- O3 0.82 1.80 2.599 (9) 163
12 Ni—Hia+-O21 0.89 2.18 2.890 (9) 137
13 Ni—Hig:-:O42  0.89 1.98 2.863 (9) 170
14 Ni—Hic-:O32  0.89 1.99 2.867 (10) 171

Os cations de L-leucina sdo representados na Figura 7 nas cores laranja, amarelo e azul,

que contem respectivamente os nitrogénios denominados N1, N2 e N3. Os atomos N1 e N3 se

ligam por hidrogénio a dois oxigénios de dnions maleatos € um oxigénio de uma molécula de

L-leucina proximos, conforme explicitado na tabela pelas ligacdes 7, 8,9, 12, 13, 14. Os dtomos

N2, por sua vez, se ligam apenas a dois oxigénios, pertencentes a uma L-leucina protonada e

de um anion maleato vizinhos.
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Figura 7 - Célula unitdria do cristal de maleato de L-leucina evidenciado suas liga¢des de hidrogénio e unidades
assimétricas em cores semelhantes. O cristal possui 3 dnions maleatos ndo equivalentes, representados nas cores
roxo, vermelho e verde e apresentando ligagdo de hidrogénio intramolecular com distancias 2.499(10), 2.454(9) e
2433(8), respectivamente. Apresenta ainda 3 cations de L-leucina, representados em laranja, amarelo e azul, nos
quais seus nitrogénios formam ligagdes de hidrogénio com 2 oxigé€nios de maleatos vizinhos e um oxigénio de
uma L-leucina proxima. Liga¢des na cor violeta envolvem atomos para além da célula unitaria.

2.4 Sintese por evaporacao lenta de solvente

Existem muitos métodos para a sintese de cristal, a depender da qualidade cristalina,
tipo de cristal desejado e do investimento. Entre os métodos que produzem cristais com maior
qualidade cristalina destacam-se o método de Czochralski — muito utilizado na fabricagao de
joias sintéticas [35] e cristais de quartzo para aplicacdo em laser [36] — que se fundamenta no
puxamento de substancias precursoras fundidas; além do método de crescimento epitaxial, que
consiste em um revestimento por meio de pulverizacdo de uma substancia alvo para fase
plasmonica seguida de deposi¢do desta em substrato cristalino de tal maneira que os planos
cristograficos de ambos crescam de maneira alinhada (epitaxia).

Aminodcidos podem ser cristalizados a partir de solu¢des aquosas, pelo método de
evaporacdo lenta do solvente que possui simples operacionalizacdo e baixo custo, em
comparacdo com outros métodos de sintese [36-38]. Os fundamentos cinéticos do método se
baseiam na supersaturacdo da solu¢cd@o a fim de alcangar a zona 14bil, na qual a nucleagdo

acontece espontaneamente [40]. O processo estd esquematizado no diagrama de concentracao
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em funcdo da temperatura, apresentando a curva de solubilidade, zona metaestdvel e zona 14abil

(Figura 8).

Zona labil

Concentracao (g/mol)

Zona metaestavel

Zona de insaturagdo

Temperatura (K)

Figura 8 - Relag@o concentracdo temperatura para o processo de cristalizagdo, exibindo as curvas de solubilidade
(Azul) e supersaturacdo (marrom), que delimitam as zonas labil, metaestavel e de insaturagdo. A primeira zona
permite altas taxas de nucleacdo e deve ser contemplada, por controle de concentracdo e temperatura em uma
cristalizagcdo bem-sucedida.

Na zona metaestavel moléculas de soluto agregam-se e o aglomerado de soluto formado
apresenta estrutura organizada em reticulo. Modelos tedricos desenvolvidos estudam a variacao
de energia livre de Gibbs (AG) associada ao processo de nucleagdo e consideram uma particula

de soluto (esférica, de raio r) em solugdo. AG ¢ soma da variacio de energia livre de superficie

(AGs) e a variagao de energia livre de volume (AGv), conforme equagao abaixo:
AG = AGg + AGy, (D

AGs € relativo a diferenca de energia livre entre a superficie da particula e o bulk,
enquanto AGy se trata da diferenca de energia livre entre uma particula muito grande (r = o) e

o soluto [39-40]. Partindo da consideracdo do nucleo esférico, temos:

4
AG = 41r?y + §T[T'3AGV (2)
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No qual y ¢ a tensdo interfacial e AG, representa a energia livre da transformacao por
unidade de volume. AGs e AGv possuem sinais opostos € sdo proporcionais a r, € sua soma
resulta em uma curva com um valor maximo de AG. Este maximo, denominado AGerit

corresponde a um nucleo critico com raio re, no qual acontece a cristalizagdo. Em termos

matematicos, podemos escrever:

dAG
g 8mry + 4mr?AG, =0  (3)

E isolando r, temos o raio critico:

_ ~%y
e = AG

(4)

\Y

Substituindo r. na equacio 2, chega-se a AGerit.

4
— 2
AGerie = gTWTc (5)
O ponto critico ocorre quando o nucleo adquire um tamanho suficiente para que em
termos termodinamicos, seja mais favordvel que ele cresca e se torne um cristal, ao invés de

redissolver, conforme mostra o grafico na Figura 9.

Energia livre AG
o

AG = AG, + AG,,

Raio do Nucleo
Figura 9 - Diagrama de energia livre para o processo de nucleagdo explicando a existéncia do raio critico. A

partir deste tamanho o nicleo
Na técnica de solubilizacdo para cristalizacdo, a agitacdo cumpre papel importante na
taxa de nucleagdo, mesmo depois que o sistema se apresenta homogéneo. A taxa de nucleagdo

depende da temperatura T, da supersaturag¢@o S e da tensdo interfacial y. Sua deducdo parte da
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equacgdo de Arrhenius para velocidade de reagdes quimicas, e da relagdo Gibbs-Thomson para

um ndo eletrdlito, aplicando o AGc:it mencionado anteriormente. Sua defini¢do é dada por:

]=Aexpl—

3,2
16my3v l ©)

3k*T3(In 5)2

A representacdo grafica desta equacdo em funcdo da supersaturacdo leva a uma curva

com assintota indicando aumento rdpido. Entretanto, observagdes experimentais indicam um

decréscimo da taxa de nucleacdo em func¢do da supersaturacdo, conforme representado na

Figura 10, curva pontilhada.

Figura 10 - Curva taxa de nucleacdo-supersatura¢do. O aumento da supersaturagdo promove viscosidade a
solu¢do, diminuindo a taxa de nucleagdo apds um valor maximo.

Taxa de nucleagéo (J)

Tedrico

Experimental
.-
P EN

Supersaturagdo (S)

Essas observacdes sugerem a influéncia do aumento da viscosidade, causado pela

supersatura¢do. Por definicdo, o aumento de viscosidade representa diminui¢do na mobilidade

das particulas no sistema, afetando a cinética de nucleagdo. Isto causa o decréscimo de

nucleagdo [40, 41]. Um ajuste para a equacdo 6 foi proposto por Tamman em 1925 e aprimorado

por Turnbull e Fischer [41,42], introduzindo um termo referente a viscosidade:

J=Aexp|—

16my3v? AG’

3K3T3(InS)? kT

(7)

Nesta equagio, AG' representa a energia de ativagéo no movimento molecular que cruza

a interface entre nucleo e solugdo.
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2.5 Difracao de Raio-X

2.5.1 Descoberta dos raios-X

Os raios-X foram descobertos por Roentgen em 1895 (Figura 11), a partir de
experimentos com a ampola de Crookes, no qual ele a cobriu com um papel escuro para estudo
de possibilidade de detec¢do de raios catddicos por anteparos de sulfeto de zinco. Em um dos
experimentos, ele percebeu uma luz sutil e trémula, sincronizada com as descargas da ampola,
e que provinha de uma tela de platino cianeto de bario posicionada a mais de um metro de
distancia. A tela parecia ser excitada por raios invisiveis, que ele denominou raios-X, dado seu
carater desconhecido. Por essa descoberta, Rentgen recebeu o primeiro prémio Nobel de fisica

em 1901 [42-43].

Figura 11 - Wilhelm Conrad Roentgen, descobridor dos raios-X e primeiro laureado com o Nobel de Fisica em
1901 [46]

E hoje manteve-se esse nome, mesmo conhecendo-se o cariter de tal energia. Trata-se
de radiacdo eletromagnética com comprimento de onda na ordem de 0,1 nanometro (10°m) a
um picometro (10"?m), de cardter ionizante [47].

Tal radiacdo encontrou ampla gama de aplicagdes envolvendo metodologias de andlise
clinica médica (radiografia, tomografia e flouroscopia de raio-X), aparatos de seguranca em
aeroportos e determinacdo de estruturas cristalinas por difracdo de raios-X, técnica de andlise

utilizada neste trabalho, cujo principio serd explicado no tépico 2.4.3.
2.5.2 Producdo de raios-X

A producio de radiacdo X ocorrer de duas formas através da radiacdo de frenamento e
radiacdo caracteristica. Na primeira, a producao de raios-X acontece com a aplicacdo de uma

diferenga de potencial da ordem de KV em um filamento para emissdo de um elétron de alta
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energia, seguida da desaceleracdo abrupta deste, resultando em conversdo da energia cinética
em ondas eletromagnéticas. Tal conversao ocorre por imposi¢do de obsticulo metdlico ou
desvio de trajetdria com aplicacdo de campo elétrico, que efetivamente “freia” o elétron. Tal
processo € conhecido também como Bremsstrahlung (do alemao, radiagdao por desaceleracio)

e € o principio bésico de produgdo de radiacdo em aceleradores sincrotron, por exemplo.

A B C

Figura 12 - Produc@o de radiacdo caracteristica. Em A, o elétron de alta energia ejeta um elétron da camada K,
gerando a lacuna energética em B, que por sua vez serd suprimida com o decaimento de um elétron da camada L,
emitindo um féton Ka.

A radiagdo caracteristica, por sua vez, ocorre quando o elétron de alta energia tem
energia suficiente para ejetar um elétron da camada K do obstdculo metdlico catédico. Esse
processo obriga que um elétron da camada L decaia para a camada K, liberando um f6ton
caracteristico, igual a diferenca de energia das camadas, processo esquematizado pela Figura
12. A Figura 13 demonstra a produ¢do de radiacdo a partir de voltagens variadas. A curva
representa a radiac@o de frenamento, enquanto o surgimento de quebras na descontinuidade sob
a forma de picos € resultante da radiacido caracteristica. A intensidade da radiacdo de

frenamento € proporcional a DDP, enquanto a radiacao caracteristica independe desta [47].
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Figura 13 - Producdo de raio-X a partir de varias diferencas de potencial em tubo de raios-X com obsticulo de

cobre. O surgimento de radiagdo caracteristica estd representado na curva de 25kV

2.5.3 Fenémeno da difragdo de raios-X

O fendmeno da difracdo ocorre quando uma onda passa por fendas com tamanho da
mesma ordem de grandeza de seu comprimento de onda. A interferéncia provocada se manifesta
por espalhamento da onda no momento que ela passa pela fenda. Uma sucessdo de fendas
constitui uma grade de difracdo, e o espalhamento de multiplas fendas se torna um padrao de
difracdo.

A dimensdao das ondas de raios-X se equipara com o comprimento das ligacdes
quimicas, de tal forma que a distdncia entre os dtomos atua como fenda, promovendo o
fendmeno da difracdo quando um feixe € incidido em um material cristalino. O padrao de
difracdo fornecido € identidade para a fase ou mistura de fases que a amostra pode conter, no
qual cada pico evidenciado no difratograma representa um plano cristalografico.

A ideia de utilizar raios-X com esse proposito surgiu inicialmente a Max Von Laue, que
produziu os primeiros difratogramas baseando-se na incidéncia de raios-X sobre um material
cristalino [46-47]. Ele obteve imagens com manchas, resultado das difracdes e com cdlculos,

sugeriu um modelo de difracao que coincidiu parcialmente com o difratograma (Figura 14).
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Figura 14 - Difratograma obtido por Friedrich, Knipping e Laue [48], bem como diagrama com a posi¢do dos
pontos de difracdo previsto matematicamente (adaptado)

Quantitativamente, o trabalho incorreu em erros, pois manchas previstas no modelo
matemdatico ndo ocorreram no padrdo de difragdo. Entretanto, o fendmeno de DRX em
estruturas cristalinas foi comprovado de maneira qualitativa, rendendo a Max Von Laue o
prémio Nobel de 1914.

William Henry Bragg e William Lawrence Bragg, pai e filho pesquisadores britanicos,
se dedicaram em compreender melhor a interacdo dos raios-X com a matéria. O primeiro se
atentou as propriedades espectroscopicas dos raios-X e seu filho estudou as redes cristalinas.
Dessa forma, Lawrence Bragg reinterpretou os resultados de Laue, entendendo as estruturas
cristalinas como um conjunto de planos separados por uma distancia dukr, chegou a conclusdo
de que fendmeno de interferéncia construtiva ocorre apenas a feixes cuja diferenca de caminho
¢ multipla de 2dSen#, fato que ficou conhecido como Lei de Bragg (Figura 15 e equagao 8). Os

pesquisadores foram laureados com o prémio de fisica em 1915:
nAd = 2dyg, senf (8)

Onde n € a ordem de reflexdo, A € o comprimento de onda, dukr € a distancia interplanar
e 8 € o angulo de difracdo. Na geometria de difracdo utilizada neste trabalho (Bragg-Brentano),
os feixes sdo monocromadticos (A fixo, caracteristico a transi¢do Cu Ka), e realiza-se uma
varredura angular 8 em toda a amostra, a procura de picos que evidenciam a ocorréncia de
planos cristalinos. Métodos de refinamento de estrutura sdo aplicados para identificacdo

cristalografica, dentre os quais se destaca do método de Rietveld, que sera explicado a seguir.
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Feixes incidentes Feixes difratados

Figura 15 — esquema representativo da lei de Bragg. A diferenca de caminho entre os feixes € igual a 2dSenf

2.6 Método de Rietveld

Dentre os métodos de identificacdo e quantificac@o das fases cristalograficas o método
de Rietveld se destaca por sua facilidade e eficiéncia [50]. O mesmo é um tratamento
matematico de cunho estatistico aplicado em dados DRX de p6. O conjunto de cristalitos
constituintes do p6 dispdem-se de maneira aleatdria e a varredura angular proporcionada pela
geometria de difracdo recolhem intensidades de difrac@o a cada fracdo de angulo, referentes a
todos os planos.

O método, por sua vez, incube-se de gerar um difratograma calculado mais proximo
possivel do observado, obtido com varidveis cujo significado fisico representam dados
cristalograficos consistentes, dentre os quais se destacam a posicdo dos dtomos na célula
unitaria, tamanho médio de cristalito, parametros de rede e constantes térmicas associadas a
vibragdo dos atomos. Estes dados sdo validados por estatistica bayesiana, indicados pelo indice
S e a varidvel Ryyp [51].

O método de Rietveld tem por base, a minimizagdo da diferenca entre um difratograma
obtido experimentalmente e um calculado (tedrico) por meio do método de minimo quadrado.

A quantidade de minimizacdo no refinamento € chamada de residuo, Sy

Sy = Zi Wi (yobs - ycalc)2 (9)

Na qual:

e wi= 1/yobs , funcdo peso,
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® yobs = intensidade observada no i-€simo passo,
® Yyl = intensidade calculada no i-ésimo passo.

A intensidade calculada pode ser descrita como:
Vi = Grsi 2o Spp 2 Jnp LD |F (kD) | Grgpi@ngpiPrg + Vi (10)

No qual ¢rsi € a correcdo da rugosidade superficial no ponto i, S € o fator de escala, /A
¢ a multiplicidade da reflexao h, Lph € o fator de Lorentz e de polarizacao, F(hkl)p é o fator
de estrutura, G e ai sdo, respectivamente, os valores da fun¢ao de perfil e da funcio assimetria
no i-ésimo ponto, P, € a fungdo para corrigir a orientacdo preferencial, e y»i a intensidade da
radiacao de fundo no i-€simo ponto. Nessa equagdo considera-se que apenas um pico de Bragg
contribui para a intensidade nesse ponto. O somatdrio em ¢ leva em consideragdo todas as fases
presentes na amostra e o somatério em h¢ leva em consideracio a superposicdo de picos de
todas as fases.

O fator de estrutura (Fnk) descreve a onda difratada pelos dtomos da rede cristalina, a
partir das posicOes atdmicas nas coordenadas u v e w. Sendo N o nimero de dtomos na célula

unitdria, Frig € a somatdria dos fatores de estrutura para cada dtomo.

N
Fhkl — anezm(hun+kvn+lwn) (11)
1

A posic¢ao do pico de Bragg € determinada a partir das dimensdes da célula unitdria. A

z

forma do pico de difracdio € coerentemente descrita por uma fung¢do de Pseudo-Voigt

(convolucdo das fungdes gaussiana e Lorentz), dada pela expressao:
O=nL+(1-nG (12)

Na qual,

e (G ¢ aequacdo gaussiana, correspondente a

NATO) 41n(2)(26; — 26,)?
H\/E exp |— H?2

(13)

e L representa a funcdo lorentziana de acordo com a equacgao

2 1
=1 426, = 26,)’ (14)
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e H, encontrado nas defini¢des de L e G, € um parametro relacionado a largura

total de pico a meia altura (FWHM),

H =,/Utan?2() + Vtan(9) + W (15)

e U, Ve W sdo pardmetros refindveis.
Softwares de refinamento método de Rietveld ajustam os pardmetros refindveis de
forma a minimizar a quantidade Sy, e para isso, s@o necessarios parametros de confianga, como
Rp, Rwp € Rexp, monitorados durante o refinamento e responsdveis pela qualidade do

refinamento.

_ ZWL' |Yobs — Yeaicl

R 16
P Yobs ( )
R = X WilYobs = Yeatcl?
wP Z Wiyobs2 (17)
Rexp = (18)
. pr
Godness of fit (gof) ou S =

Rexp (19)

Sendo N € o nimero de pontos experimentais € P € o nimero de parametros ajustados
pelo software de refinamento. O indice obs indica observado, fazendo referéncia ao
difratograma obtido experimentalmente e o calc indica calculado, a ser gerado pelo método de
Rietveld. Durante o refinamento, é fundamental o monitoramento da diferenca entre tais
difratogramas, buscando detectar problemas relacionados ao ajuste do background, perfil de
pico, assimetria, etc.

O Rwp € um dos indices que melhor caracteriza o refinamento do difratograma por ter
no numerador o residuo minimizado. A qualidade de um refinamento pode ser aferida a partir
desse parametro. Bons refinamentos apresentam valores entre 2 € 10%, enquanto a faixa entre
10 a 20% caracteriza refinamentos razoaveis. O GOF (do inglés, goodness-of-fit) também

constitui parametro de qualidade e estd relacionado a diferenca de ajuste entre os difratogramas.
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Valores muito préoximos a 1,0 indicam um refinamento perfeito, enquanto refinamentos

otimizados podem apresentar GOF com valores menores que 5,0.

2.7 Analises térmicas

A andlise térmica consiste em um grupo de técnicas analiticas cuja propriedade fisica
de uma substancia e/ou seus produtos de rea¢dao é medida em fungdo da temperatura, enquanto
a substancia é submetida a um programa controlado de temperatura [52]. As técnicas analiticas
desta natureza, componentes deste trabalho sdo andlise térmica diferencial (DTA),
termogravimetria (TG) e calorimetria exploratéria diferencial (DSC). Segue uma breve

explicacdo acerca de cada uma.
2.7.1 Termogravimetria

Esta técnica de andlise térmica foi realizada inicialmente por Turchot em 1907 [53],
com aquecimentos sucessivos de uma amostra e construcao do termograma ponto a ponto. A
andlise se baseia no monitoramento da massa de uma amostra submetida a uma rampa de
temperatura. Quedas bruscas na massa podem representar decomposicoes térmicas, enquanto
seu aumento muitas vezes representa oxidacdes. Em equipamentos modernos, a técnica permite
andlise dos gases produzidos durante o ensaio, de maneira a diferenciar evaporacao,

sublimacao, reducdo, adsorcdo e dessorcao de gases no material (Figura 16).

S~ [
l i
I Vi

—/\w

Temperatura

Amassa

Figura 16 — Termogramas caracteristicos para materiais: I — estdveis termicamente; II — com rdpida perda inicial
de massa (perda de umidade ou dessorcao de gases); IIl — decomposicao num utnico estagio; IV e V —decomposi¢io
em estdgios multiplos; VI — ganho de massa (oxidagdo); e VII — ganho de massa seguida de decomposicdo.
Adaptado de [54]
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A termogravimetria funciona por meio de uma termobalanca. Trata-se de um
equipamento composto por balanga registradora, suporte de amostra e acoplada a um sensor de
temperatura. Conta também com um programador da temperatura do forno, sistema registrador
e sistema de controle atmosférico [55]. O termograma ¢ apresentado pela variacdo da massa em
funcdo da temperatura, e o surgimento de determinados padrdes dizem respeito ao
comportamento térmico do material, ou seja, sua estabilidade térmica, ocorréncia de oxidacao

ou transi¢ao de fase irreversiveis [10,54,55].

2.7.2 Andlise Térmica Diferencial (DTA)

A DTA, por sua vez, € a técnica de andlise térmica mais utilizada e baseia-se na medicao
continua das temperaturas de uma amostra e um material de referéncia (termicamente inerte),
enquanto submetidos simultaneamente a uma rampa de aquecimento ou resfriamento. A taxa
de variacdo térmica deve ser linear (dT/dt = constante). A diferenca entre as temperaturas (AT
=Ta - Tr) € a propriedade registrada graficamente em razdo da rampa de aquecimento [55].

Dessa forma a DTA permite estudar os processos de troca de calor relacionados com as
alteracdes quimicas ou processos fisicos ocorridos no material, o que permite classifica-los
como exotérmicos ou endotérmicos e aliado a outras andlises, explicitar tais processos [54].
Essa andlise é valida para observacdo de eventos térmicos que ndo causem alteracao na massa
do material.

A Figura 17 esquematiza o funcionamento bésico de um analisador térmico DTA. Picos

no diagrama gerado sinalizam eventos térmicos exotérmicos ou endotérmicos.

—

Amplificador

A
Registrador

Programador de temperatura

Controle de temperatura

Figura 17 - Esquema representativo de um analisador DTA
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2.7.3 Calorimetria exploratoria diferencial

De maneira semelhante ao DTA, esta técnica mede a diferenca de energia fornecida a
amostra e um material de referéncia termicamente inerte em fungao da temperatura, enquanto
ambos sdo submetidos a um mesmo ciclo térmico. Dois diferentes métodos de medicao foram
desenvolvidos, classificando a técnica em calorimetria exploratdria diferencial por
compensac¢ao de poténcia ou fluxo de calor [55].

O DSC por fluxo de calor permite a transferéncia de calor para a amostra e a referéncia
de modo que se mantenham nas mesmas em condi¢des isotérmicas uma em relacdo a outra. Ja
o DSC por compensacdo de poténcia, a amostra e a referéncia sdo aquecidas individualmente
em compartimentos separados, onde ambas devem ser mantidas em condi¢des isotérmicas
rigorosas.

Assim, € possivel acompanhar os eventos térmicos associados ao material, tais como
reacOes quimicas, transi¢des de fase, desidratacdo, fusdo e etc. A diferenca € que a propriedade
medida ndo € mais a temperatura diferencial, mas sim a entalpia (dH/dt) relacionada aos eventos

térmicos, em fungdo da temperatura [54].

2.8 Estudo Vibracional

2.8.1 Espectroscopia no infravermelho por transformada de Fourier (FTIR)

A radiacdo infravermelha é a por¢do do espectro eletromagnético entre as regides do
micro-ondas e visivel, com comprimento de onda entre Imm e 400nm [58]. Praticamente todos
0s compostos organicos ou inorganicos que apresentem ligacdes de cardter covalente absorvem
luz com comprimento de onda no infravermelho, e tal como esperado de um processo
envolvendo energia eletromagnética, trata-se de um processo quantizado e interage com matéria

em termos de niveis de energia moleculares. A energia de uma molécula pode ser descrita como:

Er = Egi + Epip + Eror (20)

Na qual a energia das moléculas € contribui¢do da energia eletronica (Eer), vibracional
(Evib) e rotacional (Ery). Raman e FTIR em amostras sélidas sdo técnicas que se baseiam na
energia vibracional das moléculas.

Cada molécula absorve apenas em comprimentos de onda selecionados, relativos a
natureza das ligacdes quimicas que a constitui, ao passo que um espectro infravermelho de uma

substancia carrega uma assinatura unica, como uma impressdo digital que distinguird o
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composto dos demais [59]. No ambito da Ciéncia dos materiais, isso € de grande importancia
para a elucidagdo de determinacdes falhas de estrutura. Cristais com refinamentos duvidosos
podem ser submetidos a andlises de espectroscopia, no qual o espectro do material formado
pode ser comparado com o espectro de seus compostos formadores [56-57].

Além disso, € possivel atribuir cada banda de absor¢cdo a uma ligacdo quimica
especifica, levando em consideragdo o comprimento de onda em que ocorreu a absor¢do, o
formato do pico e sua intensidade. Entretanto, nem todas as ligacdes quimicas s@o capazes de
absorver no infravermelho. Pois para que haja a transferéncia de energia € necessdrio que a
ligacdo possua momento de dipolo que varie em fun¢do do tempo na mesma frequéncia da
energia incidida, formando com esta uma interferéncia construtiva. Dessa forma, ligacdes
simétricas como Hz ou Clz2, que ndo possuem momento dipolar, ndo absorvem energia no
infravermelho [58].

A Figura 18 mostra alguns modos ativos no infravermelho. Cada grupo é excitado ao
absorver radiacdo com comprimento de onda no infravermelho e tais movimentos sio divididos
em estiramento e dobramento, o primeiro caracterizado pela variacdo da distancia entre os

atomos, enquanto o segundo € resultado da variagdo do angulo entre os mesmos.

VibragGes de estiramento Wibragdes de dobramento
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Figura 18 - Exemplos de modos de estiramento e dobramento ativos no IR
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2.8.2 Espectroscopia Raman

Previsto teoricamente por Adolf Smekal em 1923 [62] e descoberto experimentalmente
cinco anos depois pelos pesquisadores Chandrasekhara Venkata Raman e Kariamanickam
Srinivasa Krishnan [63], o efeito Raman consiste no espalhamento ineldstico da luz
monocromadtica incidente na matéria. Durante a interacao luz-matéria, uma pequena fracdo da
luz espalhada tem seu comprimento de onda alterado para valores maiores ou menores,
absorvendo energia da molécula, ou cedendo energia a esta.

Este espalhamento pode ser explicado em termos da radiacdo eletromagnética produzida
pela oscilacdo de dipolos induzidos na molécula pelo campo elétrico da radiacdo incidente. A
maioria dos fétons espalhados sao classificados como Rayleigh — no qual o comprimento de
onda ndo se altera - e uma pequena parcela do espalhamento € classificado como Raman, no

qual ocorre mudanga no comprimento de onda conforme exposto na Figura 19.

Comprimento de onda (nm)
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Figura 19 - Espalhamentos Stokes, anti-Stokes e Rayleigh. A frequéncia do laser de excitagdo ¥, € representada

por setas para cima. A frequéncia do f6ton espalhado v, (setas para baixo) tem valor igual a ¥, no processo

Rayleigh, enquanto no espalhamento Stokes v, > ¥, e no espalhamento anti-Stokes 7,,, < 7, . Adaptado de [59]
A figura acima esquematiza o espalhamento Raman, que por sua vez pode ser

classificado em dois processos, o espalhamento Stokes, no qual o foton de excitagdo transfere

sua energia para a molécula, provocando emissdo em maior comprimento de onda menor que
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v, e espalhamento anti-Stokes, no qual o féton de excitacdo absorve energia da molécula,
emitindo radiacdo em comprimento de onda menor que v,

A energia envolvida no efeito Raman estd relacionada aos modos vibracionais
permitidos na molécula, que acontecem em comprimentos de onda especificos. Dessa forma,
incide-se laser em uma amostra, e a luz resultante passa por grades de difracdo para separar a
luz espalhada para ser lida em uma CCD. Os dados s@o apresentados em espectro em funcao
do nimero de onda, no qual bandas podem ser atribuidas a modos normais de vibracdo, que
incluem estiramentos e dobramentos de liga¢des quimicas.

A simetria de uma molécula € o que difere quais bandas sdao ativas no FTIR ou no
Raman. Em geral vibragdes simétricas, em fase ou com grupos quimicos apolares costumam

ser pouco ativas na espectroscopia no Infravermelho, mas sdo ativas na espectroscopia Raman

[59].
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3 METODOLOGIA

Sdo apresentadas nesta secdo a sintese de cristais de maleato de L-leucina por
evaporacao lenta do solvente e a sua caracterizacao por Difracdo de Raios-X (DRX) em fung¢ao
da temperatura; Andlise Térmica Diferencial (DTA), Andlise Termogravimétrica (TGA),

Calorimetria Exploratéria Diferencial (DSC) e Espectroscopia FTIR e Raman.

3.1 Sintese de cristais de maleato de L-leucina

Inicialmente, realizou-se teste preliminar conforme proposto por Arkhipov e Boldyreva
[64], que avalia a possibilidade de formagao de cristais. O mesmo se baseia na pulverizagdo da
mistura de 1 pMol de cada formador (L-leucina e 4cido maleico) em almofariz e pistilo de
dgata, a seco, durante 5 minutos. Também foi realizada pulverizacao assistida por d4gua, no qual
se adicionou algumas gotas e pulverizou-se o sistema durante 5 minutos. Os p6os obtidos foram
submetidos a difra¢do de Raios-X. Por fim, comparou-se os difratogramas das misturas e dos
formadores separados. O surgimento de picos diferentes nas misturas em relacdo ao padrao de
difracdo dos formadores indica formacdo de nova fase. O resultado do teste encontra-se na

secdo 4.1.

Figura 20 - Sintese de cristais por evaporagdo lenta de solvente.

Depois de realizado o teste, os cristais foram sintetizados pela técnica de evaporacao
lenta de solvente (Figura 20). Misturou-se em dgua deionizada 5,00g de Leucina Sigma-Aldrich
(98,0%) e 4,24g de acido maleico Sigma-Aldrich (99,0%), o que corresponde a quantidades
equimolares. A preparacdo da solugdo foi realizada em agitador magnético com aquecedor a
60°C. Ainda sob agitacdo, a temperatura da solugdo foi gradualmente diminuida até 25°C. A
solucdo supersaturada resultante foi filtrada, teve seu pH aferido em 3,74 e por fim foi coberta

com papel filme sob o qual foram feitos 5 furos de didmetro aproximado de um milimetro. O
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pH foi aferido em torno de 3,74. A solucao foi mantida sob repouso em uma sala de crescimento

de cristais, com temperatura controlada em 25°C.

3.2 Difracao de raios-X

Figura 21 - Difratometro PANalitycal EMPYREAN equipado com camara de temperatura TTK-450

Alguns cristais sintetizados de Maleato de L-leucina foram selecionados, pulverizados
em um almofariz e pistilo de dgata e peneirados, 20 microns e submetidos a andlise no
difratometro PANalytical Empyrean (Figura 21) em temperatura ambiente utilizando a
geometria de Bragg-Brentano, um monocromador de grafite pirolitico, radiacdo Cu Ka (A =
1,5418 A), operando com uma tensao de 40 kV e corrente de 30 mA, um passo angular de 0,02°,
tempo de aquisi¢do de 2s/passo e uma faixa angular de 5 a 45° (20).

Também foram realizadas andlises de difracdo de raios-X em funcdo da temperatura,
entre 30 e 100°C realizando medidas a cada 10°C, utilizando-se de uma camara de temperatura
Anton-Paar TTK-450. A andlise foi realizada com parametros de anédlise iguais aos da medida

em temperatura ambiente.
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3.3 Analises térmicas

Foram obtidas curvas de TG-DTA do cristal de Maleato de L-leucina e de seus
formadores L-leucina e dcido maleico. Utilizou-se para tal um analisador termogravimétrico
SHIMADZU DTG 60 (Figura 22) com cadinho de alumina, massa de amostra correspondente a
3,20 mg, taxa de aquecimento de 5° C/min, atmosfera de nitrogénio, fluxo de gas de 100mL/min e

faixa de temperatura de 20 a 500° C.

Figura 22 - DSC 60 e DTG 60 Shimadzu, respectivamente.

Andlises de DSC do cristal e de seus formadores L-leucina e 4cido maleico foram
obtidas em um equipamento DSC 60 da SHIMADZU calibrado com padrdo de indio puro
(99,99%). Foi utilizado cadinho de alumina furado e lacrado, massa de amostra correspondente
a 1,2 mg, uma taxa de aquecimento de 5°C/min, atmosfera de nitrogénio, fluxo de gas de 100

mL/min, uma faixa de temperatura de 25 a 140°C.

3.4 Espectroscopia no Infravermelho por transformada de Fourier (FTIR)

Os espectros infravermelho foram obtidos em um espectrometro FTIR Bruker Vertex
70 (Figura 23), utilizando 3 fontes de excitacdo com detector de InGaAs e DLaTGS, tomando
média de 32 varreduras, resolugio espectral de 2 cm™'. As amostras foram comprimidas a 8
toneladas por 30s em pastilhas de KBr, com concentracdo de amostra igual a 2% e por fim,

analisadas na faixa entre 4000-400cm™.
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Figura 23 — Espectrometro FTIR Bruker Vertex 70 (adaptado de [65])

3.5 Espectroscopia Raman

Os espectros Raman a temperatura ambiente foram obtidos nos intervalos espectrais: 60
a 1800 cm™ e 2800 a 3100 cm™'. O experimento foi realizado utilizando sistema micro-Raman,
disposto na geometria de retroespalhamento. O equipamento € composto por um espectrometro
triplo Horiba Jobin-Yvon modelo T64000, exibido na Figura 24, equipado com detector CCD
(dispositivo sensivel a carga) resfriado a ar. O sistema é excitado por laser de estado sélido Ar
e Kr de comprimento de onda igual a 514,5 nm. As fendas foram ajustadas a fim de se obter
uma resolucdo espectral de 2 cm'!. O espectrometro possui microscépico da marca Olympus

modelo BX40, com camera de video acoplada.

Figura 24 — Espectrometro Raman Horiba Jobin-Yvon T64000

As medidas foram realizadas em temperatura ambiente com poténcia de laser igual a

40mW, seis acumulacdes de 60 segundos cada e ajuste de foco com lente de 100x.
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4 RESULTADOS E DISCUSSAO

4.1 Sintese de cristais de maleato de L-leucina

Testes de cristalizagdo foram efetuados com pulverizagdo do acido maleico e a L-
leucina a seco e assistido por d4gua conforme descrito na 3.1 Sintese de cristais de maleato de
L-leucina. Os p6s obtidos foram submetidos a difracdo de Raios-X, cujo resultado € exibido na

Figura 25.
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Figura 25 - Teste de cristalizacdo. Sdo exibidos difratogramas do dcido maleico, L-leucina, Mistura seca,
mistura assistida por dgua, e o cristal de Maleato de L-leucina, respectivamente. Observa-se a formagéo de fase do
cristal nas duas misturas. As linhas verticais evidenciam alguns dos picos comuns aos trés tltimos difratogramas.

Picos caracteristicos da fase do cristal de maleato de L-leucina surgem na mistura seca,
o que sugere a viabilidade de formacdo do cristal, e também a facilidade de formacdo da fase,
que ¢é acessivel mesmo utilizando apenas a pressdo aplicada durante a pulverizagao.
Comparando-se as misturas seca e com agua, observa-se que a utiliza¢do do solvente contribuiu
para a diminui¢@o expressiva de picos caracteristicos do dcido maleico, por volta de 6° e 28°.
Em termos de formacdo de fase, isso significa que a concentragdo da fase de maleato de L-
leucina é maior em detrimento da fase de seus formadores.

A L-leucina € um aminodcido de cadeia lateral hidrofébica e apresenta baixa
solubilidade em 4gua [66]. Uma vez que a cristalizagcdo por evaporacdo lenta de solvente pode

demandar tempo, € interessante que a solubilizacdo seja feita com a menor quantidade de
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solvente possivel, em condi¢des favordveis de temperatura e pH. A leucina apresenta
solubilizacdo endotérmica e dessa forma sua diluicdo foi mais favordvel a 60°C que em
temperatura ambiente. Conforme demonstrado por Tseng et al [67], quanto mais distante do
ponto isoelétrico for o pH do meio reacional, maior a solubilidade do aminoécido. Desta forma,
diluiu-se inicialmente o &4cido maleico em dgua, para baixar o pH do meio reacional,
favorecendo a posterior solubiliza¢ido da L-leucina.

A reacdo envolvida na cristalizagao da L-leucina com acido Maleico em meio aquoso é

a seguinte (Figura 26)
A
® c
(|)H HaN )
e OH O H,0
YY 0 + O ﬁOH
NH, —
L-leucina Acido maleico Maleato de L-Leucina

Figura 26 - Reacdo de sintese do Maleato de L-Leucina

A reagdo acima evidencia a sintese do sal Maleato de L-leucina pela protonagdo do
grupo amino (-NH2) na L-leucina e simultinea reducdo da carboxila (-COOH) no 4cido
maleico. Dentre as possibilidades de reagcdo esta € a esperada por conta do equilibrio dos
aminodcidos em funcao do pH.

Os dois grupos citados anteriormente (amina e carboxila) sdo responsaveis pelo cardter
anfétero do aminodcido. Em uma molécula com apenas um exemplar de cada grupo, a média
entre seus respectivos pKa’s ¢ o definido como ponto isoelétrico (pI). Dessa forma, o
aminodcido tende a assumir a forma zwitterion quando o pH for igual ao pl, forma protonada
quando o pH for menor que o pl e forma desprotonada quando o pH for maior que o pl,

conforme Figura 27.
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CO,H co, co,
+ + |
HN——H H,N——H = HN—H
R R
pH < pl pH = pI PH = pI

Figura 27 - Comportamento dos aminoacidos em fun¢ido do pH do meio reacional

Para a L-leucina, o ponto isoelétrico é 5,98. Apds realizada solubilizagdo, o pH
constatado para o maleato de L-leucina foi 3,74 (pH < pl), o que indica que a molécula devera
assumir a forma protonada.

A solucgdo foi deixada em repouso e cristais foram percebidos apds 30 dias, conforme
Figura 28. Apresentam aspecto transparente € comprimento entre 1 e 3,5cm. Além disso, foi
observado formato de agulhas, hibito de crescimento encontrado em cristais semelhantes, tais
como os maleatos de Isoleucina [13], de alanina [68] e de histidina [69]. O cristal de L-leucina

também possui formato semelhante [70].

\‘;(_L\ ; .' '—"_F o T ,:Ft‘-._—" =]
4 4 - TS
s/ Isasa ratancs 12588 1SRER RN
{ ! 4*.]:1 H L‘ i EEEE
2% 25 run SRE G LANEE B : NG MEE N
+111 T 1 1 1
SR8 1 T 1 T
1
S8 B
£ &1 t
31 111 &
L]
i o ) F 8 4 < et
5 g i
j v il
p; r 27
"’!;-Iéff{ >

o3 1’1’{1&%* i T
& - e - = il

Figura 28 — Cristais de Maleato de L-leucina. Cristais tem aspecto transparente e obtiveram tamanho variado
entre 1 e 3,5cm.

4.2 Difraciao de raios-X em temperatura ambiente

A fim de determinar a fase ou fases encontradas no material, foi realizado refinamento
Rietveld, cujo resultado segue na Figura 29. O refinamento apresentou S = 2,47 e Rwp =

10,04%, caracterizando-se como satisfatorio.
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Figura 29 - Padrao de difracdo para o Maleato de L-leucina

Confirma-se, portanto, a fase cristalina do material, com sistema cristalino monoclinico,

grupo espacial C2 e os parametros de rede assinalados na Tabela 4, bem como sua comparagao

com os valores catalogados na literatura para a mesma fase.

Tabela 4 — Comparacdo de parametros cristalograficos para o Maleato de L-leucina

Parametros de Rede Experimental  Literatura [13]
a (A) 21.776 (9) 21.723 (9)
b (A) 5.676 (4) 5.6603 (4)
c (A) 32.125 (3) 32.075 (3)
B (°) 98.918 (8) 98.950 (8)
Sistema Cristalino C2 C2
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4.3 Analises térmicas

A DTA e TG foram realizadas para o dcido maleico, a L-leucina e o maleato de L-
leucina (Figura 30, préxima péagina). Para o 4cido maleico, DTA e TG atestam que o material
se mantém estavel até préximo da temperatura de 136°C, onde acontece a decomposi¢cdo com
fusdo do material. Isso pode ser percebido pelo pico endotérmico bem definido na DTA nesta
temperatura. A curva TG, por sua vez, exibe um comportamento de estabilidade na massa do
material at€é o momento da fusdo, na qual acontece o decréscimo acentuado na massa, tipico da
decomposicdo de materiais. Nao foram encontrados eventos térmicos que pudessem descrever
transformacoes de fase.

O termograma da L-leucina exibe um padrdo semelhante, apresentando um pico
endotérmico na DTA, acompanhado por um decréscimo de massa na TG, compativeis com a
fusdo com decomposi¢do, que ocorre em aproximadamente 270°C. Também ndo foram
encontradas outras transformacdes de fase.

Por fim, no DTA/TG maleato de L-leucina também foi encontrada a fusdo seguida de
decomposi¢cdo como unico evento térmico, o que indica que o material ndo deve passar por
transformagdes de fase, como serd discutido na secdo 4.4. Esta decomposi¢do acontece por
volta de 138°, temperatura menor que a encontrada para a L-leucina.

Comparando-se os 3 termogramas, percebe-se que as decomposi¢des do dcido maleico
em (136°C) e do maleato de L-leucina (em 138°C) acontecem em temperaturas proximas mas
diferem muito no perfil do termograma. O aminodcido puro apresenta fusdo e decomposicao
em apenas uma etapa, enquanto o sal maleato de L-leucina apresenta um decréscimo na massa

em degraus, indicando etapas de decomposi¢ao.
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Figura 30 - TG-DTA do 4cido maleico (A), L-leucina (B) e maleato de L-leucina (C). Todos sofrem
fusdo seguida de decomposi¢ao, nas temperaturas 136°C, 270°C e 138°C, respectivamente.
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A perda de massa € melhor observédvel na primeira derivada da TG (Figura 31). Assim
€ possivel destacar duas etapas de decomposicdo. A primeira acontece entre 135-226°C e
corresponde a perda de 0,950mg (46%). A segunda etapa compreende o intervalo entre 250-
380°C e representa perda de 0,758mg (36,7%). Esta perda de massa gradual pode estar
relacionada a saida individual dos compostos de partida da estrutura cristalina. Dessa forma, a

primeira perda pode estar relacionada a saida de L-leucina e a segunda seria relativa ao acido

maleico.
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Figura 31 — TG e DTG do maleato de L-leucina, destacando dois intervalos de decomposigdo. I estd entre 135-
225°C e II esta entre 250-380°C. A perda de massa destas regides € 0,950mg e 0,758 mg, respectivamente.

A curva DSC, Figura 32 - DSC do Maleato de L-leucina, registrou apenas a fusio, a ser
observada pelo tnico pico encontrado, por volta de 143°C. Muitas dessas transformacdes de
fase estdo relacionadas com perdas de dguas de cristalizacdo ou solvatacdo, entretanto nao
existem moléculas na célula unitaria do maleato de L-leucina. Para os propodsitos de aplicagdo,

isso € promissor, pois permite sua aplicacdo em toda a fase sélida, até préximo de 138°C,

quando o material sofre fusdo seguida de decomposi¢ao.



49

=
E
O
7))
)
143°C
L 1 L | " | " | n 1 L 1 L
40 60 80 100 120 140

Temp (°C)
Figura 32 - DSC do Maleato de L-leucina
Conhecidos os dados de andlise térmica, prosseguimos com a discussdo de dados do

raio-x com temperatura.

4.4 Difracao de raios-X em funcio da temperatura

Os cristais de maleato de L-leucina e da L-leucina foram submetidos ao DRX em funcao
da temperatura cujo o resultado é apresentado na Figura 33 € Figura 34. Nao houve alteracdo
significativa dos difratogramas, exceto um leve deslocamento dos picos para menores angulos
com o aumento da temperatura, o que € esperado e indica dilatacdo da célula unitdria. Nao foi
registrada transformacdo de fase. Essa observacdo concorda com a andlise térmica, cujo

resultado indica apenas fusdo e decomposi¢ao do material para este intervalo de temperatura.
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Figura 34 - DRX em funcdo da temperatura para a L-leucina. Nao sdo registradas mudancas de fase
para essa faixa de temperatura.
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Parametros de rede obtidos do refinamento da fase em cada temperatura permitem o
calculo dos coeficientes de dilatagdo térmica do material por regressdo linear, para cada dire¢ao

cristalografica. Tais coeficientes sdo definidos pelas equacdes abaixo:

_ 1 (da) 18
%1001 =\ g7 (18)
_ 1<db> 19
%0101 = H\gT (19)
B 1(d0) 20
Xoo1] = A\ g7 (20)

Sendo a, b e ¢ os parametros da rede cristalina e T a temperatura. Calculou-se o
coeficiente de dilatacdo térmica anisotrOpica para ambos os cristais, conforme exibido pela
Figura 35. No cristal de maleato de L-leucina a dilatacdo se manifesta quase que totalmente na
direcdo cristalografica a (oqi00) = 148,23.10° °C™!") enquanto que para as direcdes b e ¢ hd
contragdo com o aumento de temperatura, perceptivel pelos coeficientes negativos ajoio] = -

5,545.10°°C" e oo = -4,611.10°°C".

T T T T T T T v T T T T T T T g T & T 1 T o T v T d T v T
100 = . o 0k _ 5 g1 -
gy 148,231x10°°C” [ 0= 23,141x107°C
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AT(C) AT (°C)

Figura 35 - Coeficientes de dilatacdo para o maleato de L-leucina e L-leucina, respectivamente.

Coeficientes de dilatacdo térmica negativos ja foram encontrados em materiais
inorganicos como zedlitas [71]; em 6xidos metélicos com estrutura de pontes de oxigénio (isto
€, com o oxigénio atuando como ponte, ligando-se a dois &tomos metélicos) ou ainda, ponte de
cianetos [72, 73]. Em materiais organicos esse padrdo é mais raro, acontecendo eventualmente

em polimeros [73] e cocristais [74] e cristais organicos, como no caso da alanina [75].
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Materiais que possuem essa propriedade podem ser utilizados no desenvolvimento de
compdsitos com expansao controlada, para aplicacdes como sensores termomecanicos [76], ou
no desenvolvimento de ligas ortodonticas [77], por exemplo.

No cristal de L-leucina, por outro lado, temos um padrao de dilatagdo crescente para as
trés direcdes cristalograficas, sendo estes afioo) = 23,141.10°°C™!, o109y = 11,322.10%°C! e
ogoo1] = 38,464.10°°C!,

A célula unitdria do maleato de leucina se apresenta unidas por ligacdes de hidrogénio
que unem os grupos carboxilato e amino, conforme exposto pela Figura 7. Acompanhando a
célula unitdria nessa figura, percebe-se que as ligacdes de hidrogénio se alinham principalmente
com as direcdes [010] e [001], o que explicaria o comportamento negativo no coeficiente de
expansao térmica para essas direcoes.

Os grupos apolares, por outro lado, distribuem-se através da direcao [100], no espaco
entre as cadeias CZ(6) e as cadeias CZ(10) e C(5). As interacdes de Van der Waals atuantes
entre essas cadeias sdo mais fracas que as ligagdes de hidrogénio e podem estar relacionadas

com a acentuada expansdo encontrada para a dire¢do [100].
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4.5 Espectroscopia no infravermelho

Os espectro de FTIR do cristal de maleato de L-leucina sdo apresentados na Figura 36.
Foram encontrados modos dos grupos funcionais principais que identificam o fon maleato e o
aminodcido. A banda por volta de 3183 cm! foi atribuida ao estiramento assimétrico da amina
va(NH3"), concordante com os modos encontrados para o maleato de alanina [78] e o maleato
de glicina [79]. Em relacdo a L-leucina, houve um upshift, pois para o aminodcido puro este
modo apresenta-se em 3064cm! [70].

Em 2957 cm™ a banda foi atribuida ao estiramento simétrico da amina v(NH3") e este
modo sobrepde-se ao estiramento assimétrico do CHs. Modos de estiramento para a hidroxila
foram localizados em 2870, 2654 e 2547 cm™!, sendo que os dois primeiros sdo relativos aos
fons maleatos enquanto o ultimo € relativo a L-leucina.

A banda sutil por volta de 1958 cm™! foi atribuida a interacdo intermolecular v(O-H---O),
com uma certa divida pois 0 mesmo modo foi reportado para o maleato de alanina em 2002
cm' [78]. Em 1731 cm™ a banda da carbonila v(C=0) foi observada em niimero de onda maior
que nos maleatos de alanina e glicina [76, 78].

A absorc¢ado encontrada em 1573 cm’! foi atribuida ao estiramento assimétrico da amina,
correspondente ao modo encontrado para os maleatos de alanina (1572 cm™) e de histidina

(1583 cm™) e este modo encontra-se em niimero de onda menor em comparacdo com a L-

leucina (1608 cm™)

~——— 3(NH)

Transmitancia (u.a.)

1 " 1 A 1 2 ] M 1 M

3250 3000 2500 2000 1500 1000 674

Numero de onda (cm™)

Figura 36 - espectro de Infravermelho do cristal de Maleato de L-leucina. As setas indicam algumas das
atribuicdes a modos vibracionais do cristal.
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As bandas encontradas em 1389 ¢ em 1267 cm™! foram atribuidas ao estiramento da

carboxila v(COQO"), em razdo da correspondéncia encontrada com maleatos arginina (1391 cm”

1), de glicina (1263 cm™) e alanina (1259 cm™). A L-leucina, por outro lado apresenta

estiramento assimétrico da carboxila em 1582 e 1407cm™".

Destacam-se ainda modos de deformacdes fora do plano da hidroxila em 939 cm™ e da

ligagdo de hidrogénio (OH-H) em 917 cm™'. Também foram observados modos envolvendo a

carboxila, deformacio no plano em 662 cm™!. O detalhamento das atribuicdes do espectro e

comparagdes com a literatura seguem na tabela 5.

Tabela 5 - Modos vibracionais FTIR do Maleato de L-leucina. v — estiramento, & — deformacdo no plano, y —
deformagdo fora do plano, ® — wagging, r — rocking e T — twisting. As letras s e a subscritas representam modos
simétrico e assimétrico, respectivamente.

Experimental Atribuicao Literatura Referéncia
3183 va(NH3") 3064-3209 [69], [78], [80], [81]
2957 vs(NH3%), va(CHs) 2943-2957 [78], [80], [81]
2870 v(OH) 2762 [78], [80]
2654 v(OH) 2647 [78]

2547 v(OH) 2522 [78]

1958 v(OH--0) 2002 [78],

1873 w(C-C) 1869 [78]

1731 w(C=0) 1722-1727 [78], [78]
1573 d.(NH3") 1572-1608 [69], [78], [81]
1439 v(CHs) 1438 [81]

1389 vs(COO") 1407 [81]

1373 6(CHa) 1351 [78], [81]
1359 o(CH2) 1361 [81]

1321 ds(CHs) 1314 [81]

1267 w(COO) 1259 [78], [80]

1218 v(COO) 1215 [78]

1132 J6(CH) 1101 [78]

939 v(OH) 978 [78]

917 v(OH-O) 908 [78]

867 w(C-C) 866 [78], [81]

817 v(C-H) 814 [78], [81]

749 S(NH) 760 [78]

662 4(CO0) 658 [78]

590 6(CC) 586 [78], [81]




55

4.6 Espectroscopia Raman

A andlise vibracional segue com os dados de espectroscopia Raman. Inicialmente
apresentamos a comparagao de espectros do dcido maleico, com modos de vibragao destacados
L-leucina e maleato de leucina, na Figura 37 e Figura 38. Tal como nas técnicas analiticas

anteriores, percebe-se diferencas nitidas entre o cristal e seus formadores.

Acido Maleico e

)
o
(&)

8c00)

§(C-C00)

o

h

Intensidade Raman (u.a.)

Maleato de L-leucina

i(coo)
%co))

70 200 400 600 800 1000 1200 1400 1600 1750

Numero de onda (cm™)

Figura 37 - Comparacio Espectros Raman do dcido maleico, L-leucina e Maleato de L-leucina com
algumas atribui¢des, na faixa espectral entre 70-1750cm’!
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Figura 38 - comparacdo dos espectros Raman da L-leucina e maleato de L-leucina, no intervalo entre 2820-
3100cm™! com algumas atribui¢des. A banda por volta de 3050cm™! acontece exclusivamente no maleato de L-
leucina.

Sdo apresentados dois espectros o primeiro com intervalo entre 70 a 1780 cm’,
representado na Figura 39 e o segundo entre 2850 a 3100 cm™!, na Figura 40.

A primeira regido compreende modos de rede e boa parte dos modos internos. Os
modos de rede sdo referentes as ligacOes e interacdes intermoleculares, que ditam a
configuragdo da rede cristalina, enquanto os modos internos, registram as vibragdes das ligacdes
que compdem as moléculas constituintes do cristal.

Os modos de rede, usualmente, possuem interacdes mais fracas em relacdo aos modos
internos, além disso, a massa envolvida nestas vibracdes € muito maior que a envolvida entre
dois dtomos, por exemplo. Estes fatores contribuem para a ocorréncia de modos a baixo nimero
de onda, chegando em torno de 200 cm’'. Entretanto, ndo é incomum que em certos materiais
haja acoplamento entre as regides, sendo possivel encontrar alguns dos modos internos nesta
regido [54-55]. Atribui¢des para os modos de rede muitas vezes solicitam cdlculos tedricos em
modelagem molecular computacional, uma vez que tais vibragdes sdo intrinsecas nao somente
a constitui¢do quimica do material, mas aos elementos de simetria cristalina, a disposi¢ao de

suas ligacdes intermoleculares e suas respectivas distancias de ligagao.
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Figura 39 - Espectro Raman para o Cristal de Maleato de L-leucina, entre 60-1776cm’!. Estdo assinalados os principais
modos que confirmam a estrutura do material

Na parte inicial do espectro surgem muitos picos referentes aos modos de rede, que ndo
encontraram correspondentes nos maleatos de aminodcidos selecionados para a atribui¢do de
bandas. Em 183 cm’! encontra-se a torcao da carboxila ©(COQ"), semelhante ao cristal da L-
leucina pura [70]. Outros modos internos seguiram, como a intensa banda em 293 cm™,
associada a deformacgdo do plano do grupo NCC o(NCC) [74-75], seguida de tor¢cdo do grupo
C-N da L-leucina, que ocorre em 358 cm™' [10].

A partir de 535 cm™ foram encontrados muitos modos referentes a carboxila, iniciando
com rocking r(COQO") [70], seguido de um wagging ®(COO") em 596cm™ [10] e deformacdes
no plano em 656, 798 e 848cm™! §(COO") [74-75]. Uma deformagio fora de plano também foi
observada em 830cm’! [74-76].

Quanto ao grupo amina, foram registrados os modos rocking r(NH3) e deformagdo no

plano 8(NH3) em 1063 e 1623 cm!, respectivamente.
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Figura 40 - Espectro Maleato de L-leucina, entre 2800-3100cm™’. As atribui¢cdes de modos vibracionais
estdo assinalados sobre as respectivas bandas.
Na Figura 40 temos a segunda parte do espectro, compostas de bandas de estiramento
de CHs e uma banda associada com estiramento da ligacdo entre a amina da L-leucina e o
oxigénio da molécula de maleato. Em relacdo a molécula de maleato de sarcosina, esta banda

encontra-se em nimero de onda menor [83]. O detalhamento das demais bandas segue na tabela

6.
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Tabela 6 - Modos vibracionais do Maleato de L-leucina. v — estiramento, 6 — deformacao no plano, Y — deformacao
fora do plano, ® — wagging, r — rocking e t© — twisting. As letras s e a subscritas representam modos simétricos e
assimétricos, respectivamente.

Este trabalho  Atribuicao Literatura Referéncia

3059 v(N-H...0), v(CH) 3043-3190 [10], [84], [85], [86]
3000 va(CHz) 2990-3047 [10], [70], [87]
2971 va(CH3) 2971 [701, [69]

2959 vs(CH>) 2960-2965 [10], [70]

2942 v(CH), v(NH) 2939-2941 [70], [69]

2934 v(CH>) 2927 [701, [88]

2903 vs(CH3) 2900 [70]

2870 vs(CH3) 2871 [70]

1696 v(C=0) 1692-1705 [69], [87]

1623 v(COO), 6NH3 1623-1626 [82], [70]

1467 3.(CH3) 1466-1475 [10], [70]

1454 8.(CH3) 1457-1458 [82], [70]

1394 d:CHs, v(COO") 1382-1391 [10], [82], [70], [69]
1349 3(CH) 1300-1375 [82], [70]

1276 vs(C-OH) 1276-1286 [10], [69]

1232 -

1221 3.(CH), v(C-O) 1218 [86]

1208 ds(CH) 1206-1210 [10], [69], [85]

1181 ©(CH2), r(NH3) 1183-1187 [10], [82], [70], [69], [85]
1135 r(NH3) 1135 [82], [70]

1063 v(CC) ou v(CN) 900-1100 [82], [70]

1041 v(CC) ou v(CN) 900-1100 [82], [70]

1004 v(CC) ou v(CN) 900-1100 [82], [70], [88]

963 v(OH), v(CC) ou v(CN)  962-977 [10], [82],[70], [88]
944 v(CC) ou v(CN) 900-1100 [82], [70]

919 v(C-C) 900-1100 [10], [82],[70]

898 v(C-C), vs(CCN) 900-1100 [82], [86], [88]

848 3(COO0), r(CH3) 848-856 [10], [82], [70]

830 v(COO) 836-838 [82], [70]

819 -

798 3(CO0) 771-777 [82], [70]

728 -

656 3(CO0) 654 [10]
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5 CONCLUSAO E PERSPECTIVAS

Neste trabalho foi realizada a sintese do cristal de Maleato de L-leucina por evaporacao
lenta do solvente, a partir de reacao entre dcido maleico e o aminoécido L-leucina.

Andlises térmicas evidenciaram estabilidade térmica da fase até préximo de 138°C,
quando o material sofre fusdo seguida de decomposi¢do. A decomposi¢ao acontece em duas
etapas, com perdas de 46% em massa entre 135-226°C e de 36,7% entre 250-380°C, que podem
estar relacionadas a saida da L-leucina e posteriormente o adcido maleico. Outra informacgao
importante obtida da analise térmica € que o Maleato de L-leucina € menos estdvel
termicamente que a L-leucina.

A difracdo de raios-X e o refinamento Rietveld confirmam a fase cristalina do material
apresentando sistema cristalino monoclinico com grupo espacial C2 e a DRX em funcio da
temperatura nao registrou transformagdes de fase antes da temperatura de fusdo, o que permite
sua aplicacdo em toda sua fase sélida. A dilatacdo do material foi acompanhada por DRX em
altas temperaturas e possibilitou o cdlculo de coeficientes de dilatacao aioo; = 148,23. 10%°C!,
ojo10] = -5,545.10°°C™! e ayoo1; = -4,611.10°°°C". Esses coeficientes diferem em relagiio ao do
cristal de L-leucina, onde todos os coeficientes sdo positivos. Materiais com coeficientes de
dilatacdo negativos sdo reportados como promissores para o desenvolvimento de sensores
termomecanicos € em biomedicina.

As espectroscopias FTIR e Raman permitiram a identificagcao de modos vibracionais no
monocristal, esses modos sdo comuns aos encontrados para o dcido maleico e L-leucina,
indicando a semelhanga de isomeria entre estes, e boa parte dos modos se encontram nimeros
de onda maiores em relagdo a L-leucina. Os grupos NH3* e COO" sdo responsaveis pelas
ligacdes intermoleculares o surgimento de seus modos vibracionais no espectro sugerem
formacao do sal cristalino.

Dados estes resultados, perspectivas futuras de pesquisa constituem caracterizacdo por
difracdo de raios-X e Espectroscopia Raman evolvendo pressdo, em busca de eventuais
transicdes de fase. Além disso, € importante a caracterizacdo de outros cristais maleatos ou
cristais de L-leucina com 4cidos policarboxilicos a fim de compara-los e nesse sentido ja foram

sintetizados o citrato de L-leucina e o maleato de L-histidina.
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