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 RESUMO 

Esta tese se propôs a sintetizar e a caracterizar de forma estrutural, térmica e vibracional cristais 

da L-tirosina (LT) e seus haletos e um fazer  um estudo comparativo entre eles buscando 

entendê-los Os cristais sintetizados pela técnica de evaporação lenta do solvente tiveram seus 

parâmetros estruturais experimentais confirmados por difração de raios X e mostram em boa 

concordância com os da literatura. Os cálculos DFT mostram boa precisão na atribuição dos 

modos vibracionais. O estudo de altas temperaturas por espectroscopia Raman em baixo 

número de ondas em LT, LTHCl e LTHBr mostrou uma conexão entre as ligações de 

hidrogênio, a dinâmica dos fônons, decomposição térmica onde o comportamento dos modos 

vibracionais associados à torção da molécula de LT é consistente com um enfraquecimento 

dessas conexões favorecendo o entendimento dos resultados como a quebra das ligações de 

hidrogênio no processo de decomposição. O estudo de espectroscopia de Raman em alta pressão 

na LTHBr foi realizado até 8,1 GPa. Surgimento de modos vibracionais e alta flexibilidade das 

moléculas de L-tirosina são observados na região dos modos de rede.  Além disso, a mudança 

na inclinação da curva das frequências dos modos em função da pressão (dɷ/dP) entre pressões 

de 3,0 e 4,0 GPa reforçam a ocorrência de uma transição de fase estrutural. Os espectros na 

região dos modos internos mostram mudanças que reforçam a transição de fase conformacional. 

A estabilidade da estrutura cristalina foi investigada por espectroscopia Raman de alta pressão 

na LT até 5,9 GPa e as mudanças nos espectros dão evidência de que o cristal sofreu duas 

transições de fase, a primeira em 2,1 GPa e a segunda em 3,6 GPa. Em ambas as transições de 

fase foram observadas mudanças de modos na região de baixo número de onda do espectro, 

além de outras pequenas modificações em alguns modos internos. Todos os materiais 

apresentaram mudanças estruturais e conformacionais reversíveis pela similaridade entre os 

espectros antes e após a compressão. Existem fortes indícios de que a presença ou a ausência 

dos haletos influenciam no comportamento, estrutural, térmico e vibracional da L-tirosina de 

acordo com as mudanças observadas em temperatura ambiente e quando submetido a altas 

pressões e altas temperaturas. 

Palavras-chave: Espectroscopia Raman. Cálculos DFT. Alta Pressão.  Alta Temperatura. L-

tirosina. Haletos de L-tirosina. 
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ABSTRACT 

This thesis proposed to synthesize and characterize in a structural, thermal and vibrational way 

crystals of L-tyrosine and its halides and to make a comparison between them in order to 

understand. The crystals synthesized by the slow solvent evaporation technique had their 

experimental structural parameters confirmed by X-ray diffraction and show good agreement 

with those in the literature. DFT calculations show good accuracy in assigning vibrational 

modes. The study of high temperatures by Raman spectroscopy at low wavenumber in LT, 

LTHCl and LTHBr showed a connection between hydrogen bonds, phonon dynamics, thermal 

decomposition where the behavior of vibrational modes associated with torsion of the LT 

molecule is consistent with a weakening of these connections favoring the breaking of hydrogen 

bonds in the decomposition process. The high pressure Raman spectroscopy study on the 

LTHBr was carried out up to 8.1 GPa. Emergence of vibrational modes and high flexibility of 

L-tyrosine molecules are observed in the region of lattice modes. Furthermore, the change in 

slope (dɷ/dP) of these bands between pressures of 3.0 and 4.0 GPa reinforce the occurrence of 

a structural phase transition. The spectra in the region of internal modes show changes that 

reinforce the conformational phase transition. The stability of the crystal structure was 

investigated by high pressure Raman spectroscopy at LT up to 5.9 GPa and the changes in the 

spectra give evidence that the crystal underwent two phase transitions, the first at 2.1 GPa and 

the second at 3, 6 GPa. In both phase transitions, mode changes were observed in the low 

wavenumber region of the spectrum, in addition to other small changes in some internal modes. 

All materials showed reversible structural and conformational changes due to the similarity 

between the spectra before and after compression. There are strong indications that the presence 

or absence of halides influence the structural, thermal, and vibrational behavior of L-tyrosine 

according to changes observed at room temperature and when subjected to high pressures and 

high temperatures. 

Keywords: Raman spectroscopy. DFT Calculations. High pressure. High temperature. L-

tyrosine. L-tyrosine halides.  
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1. INTRODUÇÃO  

 

Atualmente existe a necessidade de aprimoramento dos dispositivos tecnológicos 

utilizados pela sociedade, assim, justificando-se a síntese de novos materiais que tenham 

finalidade de suprir essa necessidade. Novos materiais com alta não linearidade óptica são 

importantes devido à sua aplicação prática em comunicação óptica, processamento de 

informações ópticas, disco óptico de armazenamento de dados, as reações de fusão a laser, 

sensoriamento remoto de laser, displays coloridos, diagnósticos médicos etc. [1-3]. Isto é 

devido à possibilidade de geração de segundo harmônico altamente eficiente, tornando 

possível a aplicação na fotônica, assim, tais aplicações podem ser desempenhadas por 

cristais de aminoácido.  

Os aminoácidos são compostos com grande potencialidade de utilização como 

materiais aplicados em fotônica, devido ao fato de que quase todos eles são possuidores de 

um átomo de carbono assimétrico e cristalizam no grupo espacial não centrossimétrico [4]. 

Geralmente estas moléculas, quando se agregam e formam cristais, possuem um 

determinado número de unidades por célula unitária, formando assim inúmeras ligações de 

hidrogênio. Estas ligações de hidrogênio desempenham papel importante na estabilidade da 

estrutura cristalina, pois, submeter o cristal de aminoácido à variação de algum parâmetro 

termodinâmico tal como temperatura ou pressão, fará com que as moléculas sofram 

modificações em suas posições, afetando consequentemente as ligações de hidrogênio [5]. 

O estudo de cristais orgânicos e semiorgânicos e suas transições de fase é de grande 

importância para vários campos científicos, como cristalografia [6,7], termodinâmica [8,9], 

computacional [10-12], além de física e química do estado sólido [13-15], etc. Diversas 

formas sólidas de moléculas orgânicas estão sendo desenvolvidas, e produzidas na área 

farmacêutica [16-20] e em campos emergentes da ciência dos materiais [20-22]. O último, 

entre outros, concentra a atenção nas propriedades mecânicas de cristais moleculares [23-

29] e complexos metal-orgânicos [30-32]. Várias dezenas de cristais orgânicos mostram 

plasticidade e elasticidade anômalas em condições ambientais e extremas sob estresse 

mecânico [32-39]. 

A pressão é uma variável termodinâmica onde pode ser observado um grande 

intervalo em sua variação, podendo abranger 60 ordens de magnitude [40], como por 

exemplo a pressão parcial do hidrogênio com cerca de 10−32 atm no mais profundo vácuo 

intergaláctico até 1030 atm de pressão dentro de estrelas de nêutrons [41]. 
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A expressão “alta pressão” é utilizada para pressões acima de 1 GPa que equivale a 

aproximadamente 104 atm, onde a tecnologia atual para processamentos em alta pressão 

estática, possibilita atingir valores da ordem de centenas de GPa. Além disso, esta variável 

termodinâmica permite alterar a distância interatômica alterando consequentemente a 

estabilidade relativa entre fases distintas, enquanto a temperatura, por sua vez, pode ser 

usada como parâmetro auxiliar no controle cinético do processo de transição [42].  Assim, 

as teorias da física da matéria condensada podem ser utilizadas, como por exemplo, para a 

compreensão de processos de transição de fase 

Em situações de extrema pressão, as propriedades exibidas pelos materiais podem se 

comportar de formas bem diferentes das observadas à pressão ambiente (ou seja, 1 atm, que 

nos gráficos apresentados nessa tese representaremos por 0 GPa), pelo fato de que a variação 

energética provocada pela compressão da matéria, nos limites das técnicas disponíveis 

atualmente, é da mesma ordem de grandeza da energia das ligações químicas [43]. Em linhas 

gerais, a aplicação de altas pressões possibilita executar modificações na energia livre dos 

materiais superiores às obtidas pela simples variação da temperatura [44-46].  

Assim, instigado pelas interessantes propriedades dos cristais de aminoácidos que 

vêm sendo apresentadas em diversos trabalhos na comunidade científica e pela escassez de 

estudos do comportamento dos cristais de L-tirosina e seus haletos, submetidos a altas 

temperaturas e altas pressões e o comparativo entre eles, propomos neste trabalho a síntese 

e a caracterização estrutural, térmica e vibracional de cristais da L-tirosina e seus haletos e 

um comparativo entre eles. 

A presente tese foi estruturada da seguinte maneira: no capítulo 2 será apresentado 

um referencial teórico sobre aminoácidos, cristais de aminoácidos, altas pressões e altas 

temperaturas, L-tirosina e haletos, efeito Raman em cristais e teoria do funcional de 

densidade (DFT). No capítulo 3 serão apresentadas a técnica de síntese dos materiais bem 

como as técnicas experimentais de caracterização de todos os materiais. Nos capítulos 4 e 5 

serão apresentados e discutidos os principais resultados obtidos nesta tese. No último 

capítulo 6 é apresentado um comparativo entre os estudos (conclusões gerais) e após isso as 

perspectivas futuras as possíveis propostas de outros trabalhos em conexão com esta tese. 
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2. Capítulo 2: FUNDAMENTAÇÃO TEÓRICA  

 

2.1 Aminoácidos 

 

O primeiro aminoácido descoberto nas proteínas foi a asparagina, inicialmente no 

aspargo no ano de 1806. E a treonina, o último dos 20 aminoácidos proteicos sendo 

identificada em 1938 [47]. Os 20 aminoácidos encontrados nas proteínas em sua totalidade, 

possuem características estruturais comuns formados por um grupo carboxila e um grupo 

amino, ligados ao mesmo átomo de carbono, assim, quimicamente falando, um aminoácido 

classifica-se como qualquer um de um grupo de moléculas orgânicas que consiste em um 

grupo amino básico (―NH2), um grupo carboxila ácido (―COOH) e um grupo R orgânico 

(ou cadeia lateral) que é único para cada [47]. O grupo R varia em estrutura, tamanho e carga 

elétrica e influenciam na solubilidade do aminoácido em água. 

O termo aminoácido é a abreviação de ácido α-amino [alfa-amino] carboxílico. Cada 

molécula contém um átomo de carbono central (C), chamado carbono α, ao qual estão 

ligados um grupo amino e um grupo carboxila. As duas ligações restantes do átomo de 

carbono α são geralmente satisfeitas por um átomo de hidrogênio (H) e o grupo R. A fórmula 

geral estrutural de um aminoácido é mostrada na Figura 1, assim, essa é a representação de 

todos os aminoácidos proteicos com exceção da prolina, que é um aminoácido cíclico, sendo 

que o grupo R ligado ao carbono é a diferença entre os aminoácidos [47]. 

Figura 1. Esquema geral de um aminoácido. 

 

 

 

 

 

Fonte: Autor, 2023. 
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Qualquer molécula orgânica que possua pelo menos um grupo amino e um ácido é 

classificado como aminoácido, geralmente, isso significa qualquer cadeia de 

hidrocarbonetos, possivelmente ramificada, com ou sem outros grupos funcionais, anéis 

aromáticos, ou qualquer outra estrutura orgânica imaginável [47]. Consequentemente, é 

claro que o número de aminoácidos concebíveis é infinito. No entanto, o número “20” é 

encontrado em muitas listas de aminoácidos. Isso, obviamente, resulta do fato de que os 

aminoácidos são provavelmente as moléculas mais importantes para as funções biológicas, 

e acredita-se que todas as células vivas do planeta usem o mesmo conjunto desses 20 

aminoácidos padrão para produzir suas proteínas [48] como mostrado na Figura 2.  

Figura 2. Tipos de aminoácidos. 

Fonte: [42] adaptado pelo autor. 

As propriedades das cadeias laterais dos aminoácidos, principalmente a afinidade 

pela água, são importantes para a estruturação conformacional das proteínas e, portanto, para 

sua função. Pode-se classificar um aminoácido de acordo com a polaridade do grupo R e em 

duas grandes categorias: aminoácidos apolares (grupo R- hidrofóbico) e aminoácidos polares 

(grupo R- hidrofílico) [42]. 

Os aminoácidos são compostos com grande potencialidade de utilização como 

materiais aplicados em fotônica, devido ao fato de que quase todos eles são possuidores de 

um átomo de carbono assimétrico e cristalizam no grupo espacial não centrossimétrico [49]. 

Geralmente estas moléculas, quando se agregam e formam cristais, possuem um 

determinado número de unidades por célula unitária, formando assim inúmeras ligações de 
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hidrogênio. Estas ligações de hidrogênio desempenham papel importante na estabilidade da 

estrutura cristalina, pois, ao submeter o cristal de aminoácido à variação de algum parâmetro 

termodinâmico tal como temperatura ou pressão, fará com que as moléculas sofram 

modificações em suas posições, afetando consequentemente as ligações de hidrogênio [50]. 

 

2.2  Cristais de aminoácidos 

 

Após a descoberta da difração de raios X por cristais, os aminoácidos estiveram entre 

os primeiros compostos orgânicos a ter suas estruturas no estado sólido investigadas. O 

Cambridge Structural Database (CSD) agora contém mais de 3.500 entradas apenas para α-

aminoácidos [51-54]. Assim, é pertinente correlacionar as estruturas de aminoácidos, 

descrever os elementos estruturais essenciais, especialmente as preferências de ligação de 

hidrogênio e considera investigações recentes sobre transições de fase como o resultado de 

temperaturas ou pressões extremas [51]. 

Dentre as três principais classes de biopolímeros, os polinucleotídeos, 

polissacarídeos e proteínas, os monômeros destes últimos, os aminoácidos, são 

funcionalmente os mais simples. No entanto, sua diversidade em relação à acidez, 

hidrofobicidade, solubilidade e agregação de estado sólido é enorme [47,51]. Isso se deve à 

cadeia lateral variável, que no mundo sintético não se limita ao conjunto exibido pela Mãe 

Natureza. A gama de propriedades pode ser ainda expandida por várias substituições no 

grupo amino, no grupo carboxilato ou em ambos [47]. Para os químicos estruturais, os 

aminoácidos foram inicialmente uma fonte valiosa de informação sobre comprimentos de 

ligação e ângulos de ligação para servir como restrições para refinamentos de estruturas de 

proteínas de baixa resolução, mas logo foram usados como sistemas modelo para 

investigações de interações intermoleculares, especialmente ligações de hidrogênio [51,52].  

Aminoácidos cristalinos foram revisados por Boldyreva [53], com foco na ligação 

de hidrogênio, polimorfismo, crescimento cristalino e propriedades cristalinas de 

aminoácidos zwitteriônicos. Uma ampla visão geral das estruturas de aminoácidos, pode ser 

encontrada em um artigo de revisão publicado recentemente [51]. A cristalografia é única, 

pois todas as informações coletadas ao longo dos anos estão disponíveis em um arquivo 

pesquisável, o Cambridge Structural Database (CSD) [54]. A presente revisão representa 

uma análise abrangente de todas as estruturas cristalinas de aminoácidos disponíveis em 

vários estados de protonação no CSD, descrevendo os tipos de estruturas, geometrias 

moleculares, interações intermoleculares e padrões de agregação. No CSD, cada entrada é 
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identificada por um código de referência único de seis letras (refcode), às vezes sucedido 

por um número de versão de dois dígitos, por exemplo ABCDEF02.  

O arranjo da rede de ligações de hidrogênio na forma zwitteriônica é essencial para 

entender a estabilidade estrutural dos cristais de aminoácidos [55-58]. No entanto, alguns 

sais de aminoácidos podem apresentar grupos carboxílicos na forma protonada [59-62]. A 

distribuição de carga no cristal é principalmente devido à natureza do lado do aminoácido 

cadeia combinada com a interação de íons halogênio ou nitrato, por exemplo. Diferentes 

cadeias laterais estão associadas a diferentes energias de ligação da interação Cα–H⋯O em 

cristais de aminoácidos [63]. Estudos sobre esse tipo de sistema quando submetido a altas 

pressões pode fornecer insights sobre o papel da cadeia lateral de aminoácidos nas 

configurações de hidrogênio ligações e a estabilidade dos cristais de aminoácidos e 

proteínas. 

A rede complexa de ligações de hidrogênio que estabiliza os cristais de aminoácidos 

tem sido alvo de muitos estudos como na redeterminação da estrutura da L-leucina, 

determinação da estrutura do ácido L-glutâmico, na determinação da estrutura cristalina e 

molecular do nitrato de monoglicina, dentre outros [55-62]. A aplicação de alta pressão sobre 

essa família de cristais tem sido utilizada para obter informações sobre sua estabilidade 

estrutural. Por exemplo, os estudos realizados com glicina forneceram excelentes exemplos 

de como pequenas diferenças nas conformações moleculares podem levar à formação de três 

polimorfos distintos [60].   

Esses polimorfos representam diferentes arranjos estruturais do mesmo composto, os 

quais podem ter propriedades físicas e químicas diferentes [59-63]. Portanto, a investigação 

da estabilidade e das propriedades dos polimorfos é essencial para o desenvolvimento de 

novos materiais e medicamentos. Ambos α- e as formas de β-glicina pertencem ao sistema 

monoclínico com grupo espacial P21/n e P21, respectivamente [55,64]. O primeiro polimorfo 

cristaliza a partir de uma solução aquosa, enquanto a segunda pode ser obtida a partir de uma 

solução aquosa com álcool etílico. Por outro lado, a γ-glicina cristaliza no sistema hexagonal 

com grupo espacial P31 (ou P32) de soluções aquosas com ácido acético (solução ácida) ou 

com amônia hidróxido (básico) [65]. 
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2.3 Altas temperaturas e altas pressões 

 

Atualmente, a síntese em altas temperaturas é um dos métodos difundidos de produção 

de uma ampla variedade de materiais, onde as propriedades desses materiais dependem 

diretamente da estrutura, dos parâmetros físicos e químicos, bem como dos processos e 

reações que ocorrem no material fundido durante a variação de sua composição, temperatura 

ou pressão [66]. Assim, o estudo da estrutura fundida em altas temperaturas e os mecanismos 

de sua reorganização em função da temperatura são de grande interesse tanto do ponto de 

vista fundamental quanto aplicado [66]. Desde a descoberta do fenômeno do espalhamento 

Raman em 1928 [67], a espectroscopia Raman tornou-se uma ferramenta poderosa para 

caracterização estrutural de materiais e utilizada ativamente em diversos campos da ciência 

[66]. Como o espalhamento Raman é um efeito extremamente fraco (aproximadamente 1 em 

107 fótons da radiação incidente), o principal desafio das medições Raman de alta 

temperatura é o registro do sinal Raman fraco contra uma forte emissão térmica do conjunto 

fundido e aquecedor [66].  

Os materiais podem modificar suas propriedades por meio de mudanças 

termodinâmicas tais como temperatura e pressão, assim, estudos em condições extremas de 

pressão e temperatura são pertinentes para desenvolvimento ou aprimoramento dos 

materiais. Transições de fase, formas de condução, anarmonicidade e estabilidade 

termodinâmica, são assuntos analisados quando variamos sua temperatura e pressão [68].  

De forma particular, cada alteração termodinâmica pode ocasionar consequências diferentes 

em cada material. Variações de pressão, podem acarretar alterações nas distancias e nas 

interações moleculares, provocando o deslocamento de bandas para maiores números de 

onda, desdobramento de bandas, relacionadas a perda de degenerescência, contração ou 

expansão da célula unitária. Diante do exposto, a aplicação de pressão pode causar também 

em transições de fase [68,69]. O aumento de temperatura por sua vez, provoca o aumento de 

fônons para diferentes níveis de energia para cada modo vibracional, por causa disso, as 

bandas Raman deslocam-se para menores números de onda, ocorrendo alargamento, redução 

de intensidade ou separação que podem estar associados a anarmonicidade [68-72]. Assim, 

variações de temperatura e de pressão podem causar transições de fase nos materiais [70].  

Em condições extremas, no tocante a aplicação de altas pressões, especialmente em 

conjunto com altas temperaturas tem evidenciado mudanças de propriedades químicas e 

físicas mesmo nos mais simples materiais moleculares. Materiais que possuem 

características peculiares de dureza e composição foram sintetizados em altíssima pressão, 
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enquanto reações químicas inesperadas de moléculas simples a polímeros e compostos 

amorfos foram encontradas em condições mais brandas [71]. A variedade dos fenômenos 

observados nessas condições extremas e dos materiais envolvidos fornece um terreno 

comum que conecta comunidades científicas com diferentes origens culturais e 

experimentais [72]. Nessas condições extremas, a estabilidade da forma cristalina de vários 

aminoácidos, vem sendo amplamente pesquisada, com foco nos efeitos de alta pressão 

usando câmaras de bigorna de diamante juntamente com experimentos espectroscópicas in 

situ como infravermelho e Raman [71].  

O ácido L-glutâmico foi estudado usando espectroscopia Raman com sonda em alta 

pressão até 22 GPa, onde os resultados mostraram que o cristal sofreu pelo menos quatro 

transições de fase, sendo estas, reversíveis após a descompressão da estrutura [73]. Um 

estudo semelhante foi realizado recentemente para L-treonina e os resultados mostram que 

a estrutura permanece cristalino até pelo menos 27 GPa e todas as transições de fase 

mostradas são reversíveis [74]. 

Estudo de alta pressão por espectroscopia Raman até 6 GPa, mostrou modificações 

reversíveis na L-leucina após a descompressão [75], já o cristal de α-glicina em estudo por 

difração de raios X teve a estabilidade da estrutural até 6,2 GPa confirmada [76] além de se 

mostrar estável na forma monoclínica até 23 GPa por espectroscopia Raman [77] enquanto 

a β-glicina e a γ-glicina sofrem várias transições de fase em uma ampla faixa de pressões 

[78-82]. 

O monocristal de ácido L-aspártico foi investigado por difração de raios X até 5,8 

GPa não mostrando alteração significante com a indução da pressão [83]. O monocristal da 

L-alanina apresentou uma transição de fase próximo de 2,3 GPa em estudo in situ por 

espectroscopia Raman [84], já a estrutura da L-alanina devido ao colapso de volume da 

estrutura se transforma reversivelmente em fase amorfa em 15 GPa, isto observado em 

estudo por difração de nêutrons, sendo curiosamente o único aminoácido conhecido que 

apresenta uma transição deste tipo atualmente [85]. 
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2.4 L-tirosina e seus haletos 

 

A tirosina, composto orgânico, um dos 20 aminoácidos comumente encontrados em 

proteínas animais [47]. Em 1846, a tirosina foi obtida como produto da degradação da 

proteína caseína (do queijo). Foi sintetizado em laboratório em 1883, e sua estrutura foi 

assim determinada [47].  Não é essencial para a dieta humana, pois pode ser sintetizado no 

organismo a partir da fenilalanina [86] . Quando a enzima que catalisa a transformação da 

fenilalanina em tirosina não está ativa devido a um defeito hereditário, ocorre a doença grave 

conhecida como fenilcetonúria [86,87]. Outras imperfeições no metabolismo da tirosina 

incluem o raro distúrbio hereditário conhecido como alcaptonúria, caracterizado pela 

descarga de uma urina que escurece ao ficar exposto ao ar [86,87].  

A tirosina é um precursor dos hormônios adrenais epinefrina e norepinefrina , bem 

como dos hormônios da tireoide, incluindo a tiroxina [47,86,87]. Melanina, o pigmento da 

pele e do cabelo, também é derivado desse aminoácido. Resíduos de tirosina em enzimas 

têm sido frequentemente associados a sítios ativos. A modificação desses resíduos com 

vários produtos químicos muitas vezes resulta em uma mudança na especificidade da enzima 

em relação aos seus substratos ou mesmo na destruição total de sua atividade [86,87]. 

Estudos in vitro e in vivo mostraram que L-tirosina possui propriedades adjuvantes 

ideais, pois, ela apresenta um alto poder de adsorção de proteínas, aumenta a indução de 

anticorpos IgG sem estimular o nível de anticorpos IgE e atua como um adjuvante de 

depósito de curto prazo, retardando a biodisponibilidade de materiais alergênicos em vez de 

influenciar diretamente as células imunocompetentes [88]. Os resultados de uma série de 

estudos clínicos usando vacinas contra alergia contendo L-tirosina refletiram a falta de 

toxicidade observada no trabalho com animais e mostraram evidências de atividade 

imunoestimuladora aprimorada [88]. 

Estudos estruturais sobre a L-tirosina foram feitos Boggs e Donohue em 1971, já em 

1972, Mostad, Nissen e Romming determinaram a estrutura cristalina deste material [89], 

descrevendo seu grupo espacial e suas unidades de tamanho celular [90]. A partir dos grupos 

hidroxila e amino as ligações de hidrogênio estendem-se de forma a se ligarem, formando 

assim, uma estrutura tridimensional.  

Cloreto e brometo de L-tirosina são sais conhecidos deste material, que foram 

sintetizados em 1956 por Srinivasan [91] e o iodeto de L-tirosina sintetizado por Seely Jr em 

1966 [92]. Posteriormente, Srinivasan também determinou suas estruturas do cloreto e 

brometo de L-tirosina [93]. Utilizando o método de difração de nêutrons, Frey em 1973 
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conseguiu determinar de maneira mais precisa as posições dos prótons a estrutura da L-

tirosina hidroclorídrica [94]. Esses dados podem ser vistos no Quadro 2.1. 

 

Quadro 2.1 Parâmetros da célula unitária para os L-tirosina (LT) e seus haletos [89-94].  

 

Embasado na simetria e nos parâmetros da célula unitária, foi demonstrado que os 

três materiais hidrohaletos, que são o cloreto de L-tirosina (LTHCl), o brometo de L-tirosina 

(LTHBr) e o iodeto de L-tirosina (LTHI), sais derivados do aminoácido, são isoestruturais 

se fizermos um comparativo entre eles [92]. Por uma questão de completude, os parâmetros 

da célula unitária da L-tirosina e dos três derivados estão listados no Quadro 2.1. 

Uma diferença entre aminoácidos apolares e polares é que os primeiros podem ser 

trocados sem grandes modificações no arranjo de empacotamento do cristal, ou seja, eles 

são isoestruturais. O grupo de quase racematos discutidos acima fornece vários exemplos, 

assim como as estruturas P21 com Z=2 observadas para vários aminoácidos enantioméricos. 

Com a introdução de grupos funcionais de cadeia lateral que participam de fortes ligações 

de hidrogênio, esta imagem muda completamente [47].  

 Uma dessas famílias estruturais é constituída pelos quatro aminoácidos com -

(CH2)n-COOH cadeias laterais com n = 0 (ácido 2-aminomalônico,), 1 (ácido L-aspártico), 

2 (ácido L-glutâmico  em sua forma α, ou β forma) ou 3 (ácido l-2-aminoadipico). Na 

verdade, nem um único exemplo foi encontrado de uma mudança de L-asparagina com L-

glutamina ocorrendo com retenção total de estrutura cristalina de cristal [51]. 

Aparentemente, apenas duas estruturas compartilham o mesmo padrão global de ligação de 

hidrogênio: ácido L-glutâmico, na forma β tem as mesmas interações que ácido L-2-

aminoadípico, onde o grupo extra de metileno de cadeia lateral extra deste último é 

meramente o resultado da mudança de grupo espacial P212121 e ortorrômbico para o grupo 

espacial P21 e sistema cristalino monoclínico [51]. 
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Da mesma forma, o aminoácido padrão L-tirosina, com seu grupo –OH da cadeia 

lateral na posição para [94] tem uma estrutura totalmente diferente dos análogos com o 

grupo –OH nas posições meta [96] ou orto [97]. Assim, aminoácidos que incorporam o 

mesmo grupo funcional, mas onde a localização exata (em termos de comprimento da 

cadeia) varia, sempre têm estruturas de cristal diferentes e geralmente também padrões 

distintos das ligações de hidrogênio o que faz tem comportamento quando submetidos as 

condições extremas bem diferente uns dos outros [51]. 

 

2.5  Efeito Raman em cristais 

 

A espectroscopia Raman mostra ser uma técnica com ampla aplicação na ciência pura 

e aplicada. Ela pode ser usada para a caracterização da estrutura atômica de sólidos porque 

o espalhamento Raman depende da polarização e direção da luz incidente, da simetria e 

orientação do cristal da amostra sólida e da direção e polarização da luz espalhada. Além 

disso, pode desempenhar um papel significativo no estudo das transformações de fase 

cristalina e pode envolver fenômenos de ordem-desordem, polimorfos, difusão química e 

deslocamentos de soluções sólidas [98]. 

 Pode-se estudar cristais in situ em condições extremas - sob alta pressão, em altas 

temperaturas ou ambas simultaneamente, em baixas temperaturas, ou em campos elétricos 

ou magnéticos e extrair dados termodinâmicos das variações nas bandas Raman com 

condições variáveis de pressão-temperatura-campo. Outros aspectos que merecem atenção 

são a possibilidade de analisar nanocristais, microinclusões cristalinas sob a superfície, 

cristais orgânicos e muitos outros [98,99]. 

Uma vez que se esteja munido de conhecimento suficiente sobre a espectroscopia 

Raman aplicada a cristais, pode-se então começar a estudar outros domínios de pesquisa 

onde os cristais constituem a matéria-prima em do qual tudo depende. Em alguns casos, 

como óptica, eletrônica ou gemologia, o objeto fundamental de interesse ainda é um 

monocristal individual [98]. Porém, na maioria dos casos, os estudos dizem respeito a uma 

associação, de cristais, que, por definição, constitui uma rocha no caso de minerais naturais, 

sendo a disciplina apropriada a geologia. Juntamente com a mineralogia sistemática, a 

geologia pertence a todas as ciências da Terra, às quais muitas vezes se acrescentam 

materiais extraterrestres como meteoritos, bem como biominerais [98,99]. 
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Cristais não naturais, são materiais sintéticos de relevância para a Ciências dos 

Materiais envolvendo a Química e a Física, além de grande parte da indústria, como 

cerâmicas, semicondutores ou supercondutores. Ainda em outros domínios, os cristais são 

acompanhados por fluidos, sejam eles gasosos ou líquidos, nomeadamente de origem 

orgânica no domínio das ciências da vida e ainda em outras áreas como a medicina, a 

agricultura ou a farmacêutica [98-100]. 

A espectroscopia Raman liga a Biologia estrutural fundamental e suas aplicações 

médicas no câncer, cardiovascular, neurodegenerativo, aterosclerótico e outras doenças 

[100]. Os principais papéis dessa técnica nas tecnologias modernas de modelagem de 

medicamentos baseados em estrutura são a detecção e a imagem de microcristais de 

proteínas de membrana com a ajuda de espalhamento Raman anti-Stokes coerente, o que 

poderia ajudar a promover o desenvolvimento da cristalografia estrutural de proteínas e 

resultaria em muitas novas estruturas de alta resolução [99]. 

O estudo do espectro Raman de um cristal é um dos principais métodos para obter 

informações sobre as frequências de vibração de sua rede [99]. A explicação geral do efeito 

Raman é conhecida há muito tempo; luz incidente de frequência angular pode interagir com 

o cristal para criar ou destruir um ou mais quanta de vibração da rede (fônons) e a energia 

absorvida ou liberada pela rede é compensado por uma diminuição ou aumento na frequência 

da luz espalhada. No entanto, alguns dos efeitos mais sutis observados no espalhamento 

Raman só foram totalmente compreendidos nos últimos dez anos com o advento de um 

conhecimento mais completo das propriedades das vibrações da rede [99]. 

 

2.6 A teoria do Funcional de Densidade (DFT) 

 

Um dos problemas básicos em estudos teóricos de Física e Química é a descrição da 

estrutura e dinâmica de sistemas de muitos elétrons. Esses sistemas compreendem átomos 

únicos, os blocos de construção mais elementares da matéria comum, todos os tipos de 

moléculas, variando de dímeros a proteínas, bem como sistemas mesoscópicos, por exemplo, 

aglomerados ou pontos quânticos, e sólidos, incluindo estruturas em camadas, superfícies e 

quase-cristais [101].  

Uma propriedade estrutural importante é a estrutura nos cristais que determina 

diretamente a estabilidade de um sistema, mas também aparece em várias outras 

propriedades é, por exemplo, um fator importante nas propriedades de transporte, como a 

condutividade elétrica. A estabilidade se manifesta em várias energias de ligação. Estes são 
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de natureza eletrônica, como o potencial de ionização e a função de trabalho, ou caracterizam 

as ligações entre átomos, como a energia de atomização das moléculas e a energia coesiva 

dos sólidos [101].  

A geometria dos sistemas poliatômicos, ou seja, comprimentos de ligação e ângulos 

de ligação, bem como a simetria do arranjo atômico, constitui ainda outra propriedade 

estrutural importante. Muitas vezes, várias configurações geométricas que são quase 

degeneradas (pelo menos em comparação com as energias térmicas típicas) são observadas 

para tais sistemas. Neste caso, a estabilidade relativa das várias configurações é de interesse 

óbvio. Todas essas propriedades têm em comum que podem ser calculadas se os estados 

fundamentais eletrônicos relevantes forem conhecidos. Mesmo que mais de um estado 

fundamental esteja envolvido, como na comparação de energias de sistemas com diferentes 

números de elétrons ou com diferentes configurações atômicas, não há necessidade de 

determinar estados eletrônicos excitados [101]. 

A teoria funcional de densidade (DFT) é um método de modelagem computacional 

que usa mecânica quântica para investigação da estrutura eletrônica ou estrutura nuclear de 

sistemas de várias partículas, em particular átomos, moléculas, e as fases condensadas 

[101,102]. O DFT está entre os métodos mais populares e versáteis disponíveis em física da 

matéria condensada, física computacional e química computacional e ciência dos materiais. 

Assim, as propriedades de um sistema de muitos elétrons podem ser determinadas usando 

funcionais, ou seja, funções de outra função. No caso do DFT, estes são funcionais da 

densidade eletrônica [103].  

Esta técnica torna-se assim muito importante em sistemas que vão desde as 

biomoléculas até às áreas da química supramolecular e dos nanomateriais. A excitação 

eletrônica em sistemas orgânicos moleculares é outro campo ativo impulsionado por 

aplicações em fotovoltaica ou fotoquímica. Embora a DFT tenha sido muito bem-sucedida 

na previsão de propriedades do estado fundamental, ela não é adequada para a previsão de 

energias de excitação eletrônica [101-104]. Os autovalores de Kohn–Sham não representam 

energias de excitação e não há análogo DFT do teorema de Koopmans onde este teorema 

explica que o potencial de ionização, ou a energia de ionização,  de uma molécula, dentro da 

aproximação de orbital molecular, é dada apenas como a energia do HOMO, assim, 

similarmente, a afinidade eletrônica de uma molécula neutra é dada pela energia do LUMO 

(εLUMO) que será igual a afinidade eletrônica e a energia do HOMO (εHOMO) será igual ao 

potencial de ionização ou energia de ionização [101-104]. De maneira formal, a afinidade 
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eletrônica e o potencial de ionização são obtidos a partir das energias dos orbitais 

moleculares de Kohn-Sham [102-104]. 

Existem extensões para a DFT convencional que permitem o cálculo das 

propriedades do estado excitado. Um desses métodos, DFT dependente do tempo (TDDFT) 

tornou-se muito popular para cálculos de estados excitados. Ir além da aproximação de Born-

Oppenheimer também é necessário em certos casos em que o desacoplamento entre os 

movimentos nuclear e eletrônico não é mais válido, correspondendo ao(s) acoplamento(s) 

não adiabático(s) [104]. 

Além das quantidades, energias e estruturas óbvias, as propriedades espectroscópicas 

são alvos importantes para a computação, porque marcam áreas onde teoria e experimento 

podem se unir frutiferamente e se complementar. Espectroscopia vibracional, ressonância 

magnética espectroscopia eletrônica são particularmente importantes a este respeito 

[103,104].  

Em muitos casos, a teoria da estrutura eletrônica é útil ou mesmo necessária para a 

interpretação dos espectros experimentais. Devido à pronta aplicabilidade a sistemas cada 

vez maiores e mais realistas, a DFT está constantemente expandindo o escopo das questões, 

sejam elas fundamentais ou aplicadas, que podem ser abordadas de maneira tão 

concertada.  A eficiência computacional da DFT significa que sistemas maiores (mais 

realistas) podem ser tratados, dando à teoria de estrutura eletrônica muito mais poder 

preditivo e expandindo seu potencial de aplicações. Essa tendência é impulsionada ainda 

mais por melhorias contínuas no desempenho do computador [104]. 
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3. Capítulo 3: PROCEDIMENTOS EXPERIMENTAIS 

Neste capítulo, apresentamos informações sobre a amostra utilizada nos 

experimentos e uma descrição dos equipamentos utilizados nos experimentos de 

espectroscopia Raman, análise térmica e difração de raios X. 

 

3.1 Síntese dos cristais 

 

A técnica utilizada para o crescimento de todos os cristais foi a de evaporação lenta 

do solvente. A solução para síntese de monocristais de L-tirosina (LT) foi preparada 

utilizando o aminoácido L-tirosina na forma de pó (Sigma-Aldrich) solubilizado em ácido 

fluorídrico 37% (Sigma-Aldrich) com pureza analítica (P.A.) de 99,95% onde houve adição 

de água destilada posteriormente. A relação estequiométrica da mistura dos dois reagentes 

foi feita de forma um para três (1:3). Para a síntese de monocristais de L-tirosina 

hidroclorídrica (LTHCl) foi preparada utilizando o aminoácido L-tirosina na forma de pó 

(Sigma-Aldrich) solubilizado em ácido clorídrico 37% (Sigma-Aldrich) com (P.A.) de 

99,97%, onde houve adição de água destilada posteriormente. A relação estequiométrica da 

mistura dos dois reagentes foi feita de forma equimolar (1:1). Com o intuito de obter os 

monocristais de L-tirosina hidrobromídrica (LTHBr) utilizou-se o aminoácido L-tirosina na 

forma de pó (Sigma-Aldrich) solubilizado em ácido bromídrico 47% (Sigma-Aldrich) (P.A.) 

de 99,96% com adição de água destilada para promover uma solubilização efetiva. A relação 

estequiométrica da mistura dos dois reagentes na razão equimolar (1:1) assim como na 

LTHCl.  

As três as soluções foram homogeneizadas sob agitação constante pelo período de 

3,5 horas. O controle de temperatura foi feito sem que ultrapassasse o valor de 55°C. Após 

o preparo das soluções, o potencial hidrogeniônico (pH) foi medido como valor de 1,6 para 

LT, 1,2 para LTHCl e 1,8 para LTHBr como podemos observar na Tabela 3.1.  

Tabela 3.1. Razão estequiométrica na solução de síntese dos cristais de LT, LTHCl, 

LTHBr e valores de pH obtidos. 

Cristal Razão estequiométrica pH 

LT 1:3 1,6 

LTHCl 1:1 1,2 

LTHBr 1:1 1,8 
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Logo após a medida do pH, o recipiente contendo a soluções foram vedadas com 

papel filme que, em seguida, perfuradas e colocadas na bancada da sala de crescimento de 

cristais mantendo a temperatura de 25°C. A Figura 3.1 apresenta os cristais de (a) LT, (b) 

LTHCl e (c) LTHBr obtidos após quatro semanas do procedimento de preparo das soluções.  

Figura 3.1. Cristais de (a) LT, (b) LTHCl e (c) LTHBr obtidos.  

 
                                              Fonte: Autor, 2023. 

 

 

 

3.2 Análise de difração de Raios X (DRX) 

 

O procedimento para a análise foi o mesmo para os três materiais. Os cristais foram 

pulverizados e colocados em lâminas específicas para a análise de difração de raios X. As 

medidas foram realizadas no difratômetro Rigaku Modelo: Miniflex II empregando radiação 

Cu Kα com comprimento de onda (λ) igual a 1,5418 Å para a confirmação dos parâmetros 

de rede. 

 A intensidade dos picos de difração foi registrada no intervalo θ-2θ de 5 a 50° com 

passos de 0,02° e 2 segundos de aquisição por passo. O passo de 0,02° de aquisição resulta 

em uma boa resolução para a medida. Após isso, foi utilizado o banco de dados 

cristalográficos para confirmação e comparação da estrutura cristalina. Com a confirmação 

da estrutura dos cristais preparados, foi feito o refinamento de estrutura pelo método de 

Rietveld, através do programa GSAS [105]. 
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Figura 3.2. Difratometro Rigaku MiniFlex II. 

 

Fonte: Autor, 2023. 

 

3.3 Espectroscopia Raman em altas temperaturas na LT, LTHCl 

e LTHBr 

 

Os espectros Raman à temperatura ambiente inicialmente foram obtidos utilizando 

o espectrômetro triplo da Princeton Instruments modelo Trivista 557 operando na 

configuração subtrativa e equipada com dispositivo sensível à carga (detector CCD) com 

sistema de resfriamento por termoeletricidade através do efeito Peltier. A fonte de excitação 

foi um laser de íons hélio-neônio (He-Ne) operando na linha de 632,8 nm. O ajuste das 

fendas foi feito para a obtenção de uma resolução espectral de 2 cm-1 (Figura 3.3). A amostra 

policristalina foi colocada em um tubo de vidro para análise em uma geometria de 

espalhamento formando 90º entre os feixes incidente e espalhado. 
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Figura 3.3. Espectrômetro triplo Princeton. 

 
Fonte: Autor, 2023. 

Para as medidas em altas temperaturas foi utilizado um forno resistivo de alumínio 

acoplado ao espectrômetro. A faixa de temperatura utilizada foi de 25 a 170 ºC, para o 

aquecimento das amostras será utilizado um controlador de temperatura da marca Lake 

Shore modelo 355 (Figura 3.4) com precisão estável de 0,1 ºC onde usou-se o incremento 

de 10 ºC para cada medida. 

Figura 3.4. Forno resistivo de alumínio e controlador de temperatura. 

 

 
Fonte: Autor, 2023. 
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3.4 Análise térmica 

 

A Análise térmica diferencial (DTA) e a Termogravimetria (TG) de L-tirosina e seus 

sais foram realizadas conjuntamente em um analisador termogravimétrico SHIMADZU 

DTG 60 (Figura 3.5), utilizando um cadinho de alumina. As amostras foram aquecidas a 

uma taxa de 5°C/min em atmosfera inerte de nitrogênio, com fluxo de gás de 100 mL/min, 

numa faixa de temperatura de 30° a 500° C (303 a 773 K).  

A Calorimetria exploratória diferencial (DSC) dos cristais de L-tirosina e haletos 

foram realizadas em um equipamento DSC 60 da SHIMADZU (Figura 3.5), calibrado com 

padrão de índio puro (99%). As amostras foram aquecidas a uma taxa de 5°C/min em 

atmosfera inerte de nitrogênio, com fluxo de gás de 100 mL/min, numa faixa de temperatura 

de 30° a 225° C (303 a 498 K). 

Figura 3.5 – Equipamentos de DSC (à esquerda) e TG/DTA (à direita). 

 
Fonte: Autor, 2023. 

 

3.5 Espectroscopia Raman em alta pressão e cálculos DFT na 

LTHBr 

 

Espectros Raman de alta pressão foram registrados em geometria de dispersão 

traseira usando um microscópio ligado a um espectrômetro de grade tripla Jobin Yvon 

T64000 (Figura 3.6). Para as medições de Raman, a linha de 514,5 nm de um laser de íon 

Ar-Kr foi usada como excitação e a resolução espectral foi definida como 2 cm-1. Para 

alcançar altas pressões, foi utilizada uma célula de bigorna Diacell® μScopeDAC-RT(G) da 

Almax EasyLab com diamantes culets de 0,4 mm. A amostra foi carregada em um orifício 

de 100 mm perfurado em uma junta de aço inoxidável com uma espessura de 200 mm usando 

uma máquina de descarga elétrica Almax EasyLab. 
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Figura 3.6 – Espectrômetro T 64000. 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: Autor, 2023. 

3.6 Espectroscopia Raman em alta pressão na LT e cálculos DFT 

 

Para o experimento de espectroscopia de Raman, foi utilizado o espectrômetro Horiba 

LabRAM (Figura 3.7) equipado com um laser He-Ne com comprimento de onda λ = 633nm. 

Os espectros foram gerados a partir de 2 acúmulos de 80 segundos cada. Para submeter a 

amostra a condições de alta pressão, utilizou-se uma célula de bigorna de diamante com 

membrana. Os valores de pressão foram medidos usando a luminescência do rubi. Entre um 

espectro e outro, esperava-se cerca de 10 minutos para que o sistema entrasse em equilíbrio 

e garantisse melhor precisão no valor de pressão aplicado.  

Figura 3.7 – Espectrômetro LabRAM. 

 

Fonte: Autor, 2023. 
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Nujol serviu como meio transmissor de pressão (MTP) e o principal objetivo do 

meio compressor é manter a amostra em condições hidrostáticas, onde este óleo mineral é 

relativamente hidrostático até 10 GPa [106,107].  As pressões foram medidas com base nas 

mudanças das linhas de fluorescência de rubi R1. 

3.7 Detalhes computacionais na LTHBr 

As propriedades estruturais e vibracionais da estrutura monoclínica do cristal de L-

tirosina hidrobromídrica foram investigadas com o código QUANTUM-ESPRESSO de 

plano de onda [108], que usa teoria funcional de densidade (DFT) [109,110]. A estrutura 

inicial foi baseada nos dados cristalográficos experimentais relatados para o cristal de 

cloridrato de L-tirosina [94]. Para o potencial de correlação cambial, foi adotada a 

aproximação de densidade local (LDA) [111] considerando o Perdew-Zunger [112] 

funcional com 4 ✕ 4 ✕ 4 MonkHorst-Pack [113] K-points e uma onda de plana cortada de 

250 Ry. Para a correção de dispersão, foi utilizado o método Grimme-D2 [114]. A estrutura 

foi completamente relaxada, incluindo os parâmetros celulares, até que as forças se tornaram 

menos de 1 ✕ 10-4 Ry/Bohr, estresse inferior a 0,01 kbar e o limiar de energia definido para 

1 x 10-12 Ry.  

As frequências vibracionais foram avaliadas a partir da matriz dinâmica calculada pela 

teoria da perturbação funcional-densidade (DFPT), também implementada em QUANTUM-

ESPRESSO [111]. Levando em conta as condições periódicas de fronteira, este método é 

capaz de simular espectros vibracionais de diferentes cristais ligados a hidrogênio em boa 

concordância com dados experimentais [115]. A matriz dinâmica e as frequências dos modos 

de fônon harmônico foram calculadas utilizando o método de resposta linear DFPT no ponto 

Gamma (Г) [116,117]. As atividades de Raman computadas são baseadas na teoria de 

Placzek do efeito Raman [118,119]. A intensidade teórica de Raman, que simula o espectro 

raman medido, pode ser calculada de acordo com a Equação 1: 

 𝐼𝑖
𝑅 =

𝑓(𝜐0−𝜐𝑖)
4·𝑆𝑖

𝜐𝑖[1−exp⁡(−ℎ𝑐𝜐𝑖/𝑘𝑇)]
, (1)1 

Onde 𝑆𝑖 está a atividade de espalhamento Raman do modo normal ith, 𝑓 é um fator de 

normalização adequado para todas as intensidades de pico (10-13). As constantes h, k, c e T 

são as constantes de Plank e Boltzmann, velocidade de luz e temperatura em Kelvin, 

respectivamente. Os espectros simulados foram traçados usando uma forma de linha 

Lorentzian com largura total a metade do máximo de 10 cm-1.  
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3.8 Detalhes computacionais na LT 

A otimização da geometria molecular e os cálculos vibracionais da molécula isolada 

de tirosina em estado zwitteriônico e dos dois dímeros foram realizados utilizando o software 

Gaussian 09 Computational Chemistry [120].  A otimização foi realizada utilizando-se a 

Teoria do Funcional da Densidade (DFT) com o funcional de correlação de troca (exchange-

correlation funcional) B3LYP [121] e o conjunto de funções de bases 6-31+G(d,p). 

Parâmetros de otimização padrão foram usados. Como as formas zwitteriônicas de 

aminoácidos não são estáveis no vácuo, um Modelo Contínuo Polarizável com água como 

solvente foi usado [122]. As geometrias otimizadas estavam em verdadeiros mínimos de 

energia local, pois não havia números de onda negativos (imaginários). A otimização DFT-

B3LYP permitiu obter a estrutura molecular mais precisa possível para o cristal de L-

tirosina. Isso incluiu determinar as posições atômicas, as distâncias de ligação e os ângulos 

de ligação. Essa otimização possibilitou entender e estimar as propriedades químicas da L-

tirosina além da obtenção de informações precisas sobre a estrutura molecular, propriedades 

eletrônicas e vibracionais do cristal. 
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4. Capítulo 4:  ALTAS TEMPERATURAS EM CRISTAIS 

DE LT, LHBr E LTHCl  

Neste capítulo relatamos um estudo de temperatura de espalhamento Raman de baixo 

número de ondas de três compostos, LT, LTHCl e LTHBr, com particular ênfase na conexão 

entre as ligações de hidrogênio (representando a interação intermolecular), a dinâmica dos 

fônons (fenômeno físico) e decomposição térmica (fenômeno químico).  

Este estudo foi publicado durante o doutorado https://doi.org/10.1016/j.jpcs.2019.109129.  

 

4.1 -DRX à temperatura ambiente 

A Figura 4.1 mostra padrões de difração de raios X para cristais de LT, LTHCl e 

LTHBr com dados de refinamento de Rietveld e índices de Miller. A estrutura cristalina da 

LT à temperatura ambiente é ortorrômbica e pertence ao grupo espacial P212121, contendo 

quatro moléculas por célula unitária. Os parâmetros da célula unitária obtidos a partir do 

refinamento foram a = 6,9235 (9) Å, b = 21,146 (3) Å, e c = 5,8395 (3) Å (Rp = 7,8%, Rwp 

= 9,1% e S = 2,1). 

 

Figura 4.1 Padrões de difração de raios X com dados de refinamento de Rietveld para LT, 

LTHCl e LTHBr à temperatura ambiente. 

 

Fonte: Autor, 2023. 
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Os cristais de LTHCl e LTHBr cristalizam em uma estrutura monoclínica (grupo 

espacial P21), contendo duas moléculas por célula unitária. Os parâmetros de rede LTHCl 

foram a = 11,063 (4) Å, b = 9,075 (3) Å, c = 5,010 (3) Å, e β = 91,941 (3) °, e os parâmetros 

de células LTHBr foram a = 11,322 (4) Å, b = 9,095 (3) Å, c = 5,147 (3) Å, e β = 91,211 (3) 

° (Rp = 13%, Rwp = 9,8% e S = 3). Os parâmetros da célula unitária e grupos espaciais estão 

em concordância com os dados relatados anteriormente para os cristais na literatura 

[90,93,94]. 

 

4.2 – Análise térmica 

As curvas de análise termogravimétrica e térmica diferencial registradas para os pós 

de cristais de LT, LTHCl e LTHBr são mostradas nas Figuras 4.2 e 4.3. A análise 

termogravimétrica mostra que o LT é mais estável do que o LTHCl e o LTHBr; isso pode 

ser verificado através do pico endotérmico nas curvas de análise térmica diferencial, 

característica do processo de decomposição. 

 

Figura 4.2 Curvas termogravimétricas para L-tirosina (LT), L-tirosina hidroclorídrica 

(LTHCl) e L-tirosina hidrobromídrica (LTHBr) em pó de 293 K a 673 K. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: Autor, 2023. 



38 

 

Alguns picos endotérmicos aparecem para todos os três materiais, sendo registrados 

da seguinte forma: em 556 K para LT (ponto de fusão), em 505 K e 509 K para LTHCl 

(ponto de fusão), e em 513 K para LTHBr (ponto de fusão). Na LTHCl, o primeiro pico 

endotérmico corresponde à dissociação de tirosina e do cloro, e o segundo pico endotérmico, 

a 509 K, está relacionado à decomposição da tirosina. O mesmo não ocorre com a LTHBr, 

havendo apenas um pico, a 513 K, pois o bromo se decompõe junto com a L-tirosina. 

Comportamento semelhante ao relatado para os compostos de LT ocorreu em outros estudos, 

como em estudos térmicos anteriores com cristais de LTHCl [50] e LTHBr [123]. 

Figura 4.3 Análise térmica diferencial (DTA) para L-tirosina (LT), L-tirosina 

hidroclorídrica (LTHCl) e L-tirosina hidrobromídrica (LTHBr) em pó de 350 K a 600 K. 

 

Fonte: Autor, 2023. 

As diferentes temperaturas de decomposição em fase sólida podem ser interpretadas 

em termos de diferenças na força da ligação de hidrogênio à temperatura ambiente (Tabela 

4.1). LT é o cristal mais estável, com a temperatura de decomposição mais alta, também 

tendo as ligações de hidrogênio mais curtas à temperatura ambiente como podemos observar 

nos valores exibidos na Tabela 4.1 para os três materiais.  

Este resultado não é geral (isto é, a ligação de hidrogênio não é a causa exclusiva da 

estabilidade da estrutura cristalina); lembramos que a L-alanina, mesmo com ligações de 

hidrogênio fortes, tem uma temperatura de decomposição baixa devido aos efeitos 

anarmônicos [124].    
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Tabela 4.1 Distâncias e ângulos nas ligações de hidrogênio em LT, LTHCl e LTHBr. 

A–H···B–C A···B (Å) H ···B (Å) < A–H ···B (º) 

LT 

N–H2···O1–C4 2,88 2,120 129,8 

N–H4···O3–C9 2,83 1,789 169,8 

N–H3···O3–C9 2,88 1,853 172,7 

O1–H1···O2–C9 2,67 1,689 173,8 

LTHCl  

N–H1···Cl 3,25 2,378 144,5 

N–H5···Cl 3,45 2,471 161,8 

N–H9···Cl 3,33 2,505 137,4 

O3–H2 ···Cl 3,05 2,078 165,6 

O2–H6···O3–C8 2,62 1,609 170,7 

N–H5···O1–C1 2,90 2,420 108,0 

LTHBr 

N–H1···Br 3,46 2,436 144,2 

N–H5···Br 3,50 2,493 161,4 

N–H9···Br 3,46 2,531 136,9 

O3–H2···Br 3,23 2,120 165,6 

O2–H6···O3–C8 2,65 1,628 170,6 

N–H5···O1–C1 2.94 2.464 108.1 
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4.3– Espectroscopia Raman em alta temperatura 

 

Para investigar a conexão entre propriedades vibracionais e decomposição térmica 

em mais detalhes, espectros Raman de LT, LTHCl e LTHBr foram adquiridos na região 

espectral de baixo número de onda, uma vez que a região de baixa energia do espectro, que 

na maioria dos casos está associada com os modos de rede, é muito sensível a mudanças nas 

interações intermoleculares. Para cristais de aminoácidos, os modos externos podem ser 

interpretados como fônons correspondendo a translações ou librações [125].  

A Figura 4.4 apresenta os espectros Raman de LT, LTHCl e LTHBr na região do 

número de onda abaixo de 140 cm-1 em duas temperaturas selecionadas: 298 K e 423 K. 

Figura 4.4 Espectros Raman de L-tirosina (LT) L-tirosina hidroclorídrica (LTHCl) e L-

tirosina hidrobromídrica (LTHBr) a 298 K e 423 K na região dos modos de rede.  
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: Autor, 2023. 

Algumas bandas particulares, com números de onda semelhantes, são destacadas por 

círculos na Figura 4.4, e estão associados a vibrações semelhantes em todas as estruturas. O 

ajuste detalhado da curva para essas bandas Raman usando perfis de Lorentzianas é mostrado 

na Figura 4.5 em cor preta. 



41 

 

Figura. 4.5 Bandas Raman associadas à torção da molécula de (a) L-tirosina (LT), (b) L-

tirosina hidroclorídrica (LTHCl) e (c) L-tirosina hidrobromídrica (LTHBr) (ajuste com 

curva de Lorentz em preto). 

 

Fonte: Autor, 2023. 

 

A dependência da temperatura dos modos com números de onda menores que 140 

cm-1 é apresentada na Figura 4.6. As bandas destacadas pelos círculos na Figura 4.4 são 

representadas por círculos na Figura 4.6; as outras bandas são representadas por quadrados. 

Ajustamos todas as bandas de números de onda com funções lineares. 

A equação linear ω = ωo+ αT foi usada para ajustar a dependência da temperatura na 

Figura 4.6, onde ν0 é a posição extrapolada do pico em 0 K, e α = dω /dT é o coeficiente de 

temperatura de primeira ordem. O melhor ajuste linear é plotado na Figura 4.6 como linhas 

sólidas. Entender equação linear ω = ωo+ αT é importante porque ela permite quantificar a 

variação da frequência de vibração dos modos vibracionais com a temperatura. Essa variação 

é conhecida como efeito térmico e é uma propriedade intrínseca dos sistemas moleculares. 
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Figura 4.6 Dependência da temperatura do modo de rede do número de onda (ajuste 

linear) para (a) L-tirosina (LT), (b) cloridrato de L-tirosina hidroclorídrica (LTHCl) e (c) 

bromidrato de L-tirosina hidrobromídrica (LTHBr). 

               
Fonte: Autor, 2023. 

 

Ao ajustar os dados experimentais utilizando essa equação linear, podemos 

determinar o valor do coeficiente de temperatura α, que indica a sensibilidade da frequência 

de vibração em relação à temperatura. Isso é útil para compreender o comportamento dos 

modos vibracionais e como eles podem ser afetados por mudanças na temperatura. 

A Tabela 4.2 apresenta os valores dω/dT para as bandas da Figura 4.4. Variações 

significativas dos valores  foram observadas para as bandas correspondentes a vibrações 

semelhantes e denotadas por um círculo. Pode-se observar na Tabela 4.2 que os valores de 

 são maiores para LTHCl e LTHBr. Para bandas denotadas por um quadrado, entre 20 e 80 

cm-1, em geral, pouca variação dos valores de α foi observada. 
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Tabela 4.2. Variação do número de onda em função da temperatura, dω/dT, para L-

tirosina (LT), L-tirosina hidroclorídrica (LTHCl) e L-tirosina hidrobromídrica (LTHBr). 

Modo LT LTHCl LTHBr 

 ω (298 K) dω/dT (cm-1 K-1) ω (298 K) dω/dT (cm-1 K-1) ω (298 K) dω/dT (cm-1 K-1) 

 23 -0,015 23 -0,03 23 -0,04 

 27 -0,002 30 -0,01 29 -0,02 

 35 -0,012 40 -0,01 34 -0,01 

 55 -0,002   52 -0,02 

 76 -0,02 61 -0,01 58 -0,02 

 96 -0,02 105 -0,03 107 -0,03 

 112 -0,03 117 -0,06 113 -0,05 

 128 -0,03 120 -0,07 125 -0,04 

   125 -0,02   

 

Discutimos agora um modelo físico simples correlacionando os modos vibracionais 

observados nos espectros Raman e o comportamento da ligação de hidrogênio. A região do 

número de onda entre 140 cm-1 e 80 cm-1 pode ser descrita como modos associados às 

ligações intermoleculares N – H ••• X, onde X = O, Cl ou Br.  

A dependência da temperatura do número de onda da banda denotada por um círculo 

sugere alta participação das ligações N – H ••• X. Os valores α para X = Cl e X = Br 

(distâncias mais longas das ligações de hidrogênio, Tabela 4.1) variam mais fortemente do 

que aqueles para X = O (distâncias mais curtas das ligações de hidrogênio, Tabela 4.1). 

Portanto, os valores de “círculo” para essas bandas estão correlacionados com os 

comprimentos das ligações N – H ••• X nas estruturas cristalinas (Tabela 4.2). Nesse ponto, 

notamos que a banda em 23 cm-1 tem um valor α semelhante aos valores das bandas 

registradas entre 140 cm-1 e 80 cm-1, sugerindo que também tem uma contribuição de N – H 

••• X ligações de hidrogênio. Por outro lado, as ligações O – H ••• O são os principais 

contribuintes para as bandas na região entre e 80 cm-1 e 20 cm-1; no entanto, observamos que 

as mudanças de temperatura têm um pequeno efeito no número de ondas dessas bandas.    
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A Figura 4.7 mostra os espectros Raman na região de modos externos de LT, LTHCl 

e LTHBr na faixa de temperatura entre 298 K e 453 K. Isso sugere que a complexação (ou 

seja, a introdução de Br e Cl nas estruturas LTHCl e LTHBr) faz não modifica 

substancialmente as ligações O – H ••• O quando comparadas com o cristal LT. Além disso, 

é importante ressaltar que o número de onda de um modo pertencente ao LT em 

aproximadamente 25 cm-1 apresenta uma evolução da temperatura em forma de degrau. Tal 

comportamento foi previamente observado para duas bandas de DL-alanina associadas à 

torção de CH3 e oscilação de CO2
- [126].  

 

Figura 4.7 Espectros Raman de (a) L-tirosina (LT), (b) L-tirosina hidroclorídrica (LTHCl) 

e (c) L-tirosina hidrobromídrica (LTHBr) para todas as temperaturas na região dos modos 

de rede. 

 

Fonte: Autor, 2023. 
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O estudo sobre DL-alanina indicou que o comportamento em degrau deve ser 

interpretado como uma mudança na conformação molecular devido a mudanças relacionadas 

às ligações de hidrogênio ao longo de uma direção específica. A investigação realizada no 

cristal de LT sugere que a evolução descontínua do número de onda de alguns modos 

(comportamento em degrau) originados do movimento da ligação de hidrogênio é 

característica não apenas do cristal de DL-alanina, mas pode ser uma propriedade de muitas 

estruturas de aminoácidos. Porém, mais estudos serão necessários para desvendar e 

generalizar tal achado. 

Resumindo os parágrafos anteriores, os dados adquiridos neste estudo são 

consistentes com a hipótese de que há uma correlação entre ligações N – H ••• X à 

temperatura ambiente e bandas Raman específicas registradas entre 140 cm-1 e 80 cm-1. As 

atribuições dos modos para os cristais de LT foram previamente estudadas e, em particular, 

as bandas Raman localizadas entre 140 cm-1 e 80 cm-1 foram associadas à torção da molécula 

de LT [50,94,127-129]. 

A ocorrência de vibrações torcionais do aminoácido com baixo número de onda 

confirma a interpretação de que tal região pode apresentar modos externos e internos [130]. 

Este resultado é consistente com o fato de que as interações de ligações de hidrogênio em 

cristais moleculares podem dar origem a vários tipos de dinâmica de fônons, como fônons 

ópticos de vida relativamente longa [131], solitons vibracionais [132] e condutividade 

térmica anômala [133]. 

Um estudo anterior afirmou que os modos de torção em LTHCl desempenham um 

papel importante no polimorfismo em alta pressão. Em um trabalho muito recente, a 

atribuição dos modos com base nos cálculos da teoria do funcional da densidade foi feita 

para o LTHCl, aumentando nosso entendimento das mudanças observadas em modos ativos 

Raman particulares [134]. As bandas de torção do cristal de LT apresentando inversão da 

intensidade relativa e alteração da inclinação dω/dP entre 1,0 GPa e 1,5 GPa foram 

entendidas como alterações conformacionais das moléculas na célula unitária. O presente 

trabalho mostrou que os mesmos modos carregam informações fundamentais sobre o 

comportamento das ligações de hidrogênio e o processo de decomposição que ocorre no LT 

e seus sais. 

Finalmente, discutimos dois pontos adicionais. O primeiro diz respeito à chamada 

interação hidrofóbica. Características dos aminoácidos aromáticos servem como uma sonda 

para entender o ambiente das cadeias de peptídeos, que desempenham papéis importantes 

nos processos bioquímicos relacionados a algumas doenças degenerativas [135]. Hernández 
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et al. [135] mostraram a existência de um dubleto, em 850/830 cm-1, que é característico do 

equilíbrio hidrofóbico / hidrofílico das interações envolvendo o anel fenol. De acordo com 

esse estudo, diferentes caracteres hidrofóbicos da tirosina podem ser inferidos a partir da 

proporção da intensidade do dubleto. Embora o estudo da interação hidrofóbica não tenha 

sido o objetivo principal do nosso estudo, podemos perceber que a relação entre os dois 

modos permanece aproximadamente constante em função da temperatura para as três 

amostras pulverizadas. Isso significa que o caráter hidrofóbico das interações aparentemente 

não muda durante o aquecimento e não há evidências de quebra de interações hidrofóbicas 

nos espectros Raman em nossos experimentos. Porém, a partir da razão da intensidade do 

dubleto a 298 K, o LTHCl e o LTHBr apresentam forte inversão em relação a LT. Assim, a 

interação hidrofóbica / hidrofílica provavelmente muda com a inserção de cloro e bromo na 

rede cristalina. Uma comparação da estrutura molecular entre LT e LTHCl, realizada por 

difração de nêutrons, evidenciou uma ligação de hidrogênio adicional de LTHCl associada 

ao anel fenol através da ligação C–H [89]. 

O segundo ponto diz respeito à possibilidade de compreender o caráter 

doador/aceitador das ligações hidrogênios através dos dados espectroscópicos Raman. 

Quando uma ligação de hidrogênio é formada, a vibração de alongamento O-H é desviada 

para o vermelho (ou seja, a frequência do modo é observada a um valor mais baixo) [136-

138]. Além disso, esses estudos anteriores mostraram que os desvios para o vermelho 

(redshift) induzidos nas moléculas doadoras são maiores do que aqueles nos aceitadores por 

causa da diminuição da força de ligação das ligações O–H do doador. No presente estudo 

sobre os três compostos LT, não foi possível obter espectros Raman na região espectral onde 

stretching O–H ocorre. Além disso, não conseguimos correlacionar o caráter 

doador/aceitador da ligação de hidrogênio com as bandas de baixo número de onda, o que 

deve ser tentado por causa desse aspecto interessante da ligação. Como consequência, 

embora uma discussão sobre a temperatura de decomposição térmica de compostos LT e sua 

conexão com o comprimento da ligação N – H ••• X à temperatura ambiente foi possível, 

assim, nenhuma informação sobre o caráter doador/aceitador foi claramente obtida. 

Este estudo forneceu algumas informações para descobrir uma conexão entre o 

processo de decomposição e as ligações de hidrogênio na estrutura cristalina da LT e seus 

sais. O processo de decomposição em LT, LTHCl e LTHBr parece ser dominado pelas 

ligações N – H ••• X (X = O, Cl ou Br), enquanto as ligações O – H ••• O parecem ter 

pequena participação nesse processo. As temperaturas de decomposição térmica de LT, 
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LTHCl e LTHBr estão diretamente conectadas ao comprimento das ligações N – H ••• X à 

temperatura ambiente.  

O comportamento dos modos vibracionais associados à torção da molécula de LT é 

consistente com um enfraquecimento dessas conexões favorecendo a quebra das ligações de 

hidrogênio no processo de decomposição. Quando uma molécula de LT sofre torção, 

ocorrem alterações na distribuição eletrônica e na geometria molecular. Essas mudanças 

podem afetar as ligações de hidrogênio presentes na molécula. As ligações de hidrogênio 

são forças intermoleculares fortes que mantêm as moléculas de LT unidas, essa ligação é de 

natureza eletrostática, com uma carga parcial positiva no átomo de hidrogênio e uma carga 

parcial negativa no átomo eletronegativo. Quando a molécula de LT sofre torção, os modos 

vibracionais associados a essa torção podem levar a um enfraquecimento das ligações de 

hidrogênio. Isso ocorre porque a torção pode alterar a geometria molecular, afastando os 

átomos envolvidos na ligação de hidrogênio e reduzindo a força da interação eletrostática 

entre eles. Consequentemente, o enfraquecimento das ligações de hidrogênio torna mais fácil 

a quebra dessas ligações no processo de decomposição. A energia necessária para romper as 

ligações de hidrogênio é reduzida, facilitando a separação das moléculas de LT e 

contribuindo para a decomposição do composto. 

O comportamento dos modos vibracionais associados à torção da molécula de LT 

pode ser consistente com um enfraquecimento das conexões de hidrogênio, favorecendo a 

quebra dessas ligações no processo de decomposição. Uma vez que os modos vibracionais 

associados ao movimento libracional são importantes na análise dos processos de 

decomposição, um estudo detalhado da dinâmica da rede de materiais deste tipo - 

aminoácidos dopados e puros - pode ser muito útil para o desenvolvimento de um modelo 

de baixo - dinâmica de frequência e decomposição térmica de certos materiais com 

propriedades ópticas não lineares (NLO).  
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5. Capítulo 5: ALTAS PRESSÕES EM CRISTAIS DE L-

TIROSINA HIDROBROMIDRICA, L-TIROSINA E 

CÁLCULOS DFT 
 

Apresentamos neste capítulo o estudo de altas pressões (0 a 8,1 GPa) e cálculos DFT no 

cristal de L-tirosina hidrobromídrica (LTHBr) onde as moléculas apresentaram alta 

flexibilidade na região do modo de rede sob pressão, além, do material apresentar transição 

de fase estrutural e transição de fase conformacional. Também mostramos um estudo do 

efeito da pressão hidrostática (0 a 5,9 GPa) nas propriedades vibracionais dos cristais de L-

tirosina (LT), dando especial atenção às bandas na faixa espectral abaixo de 200 cm-1, além 

de apresentarmos cálculos DFT que forneceram uma atribuição precisa dos modos. Além 

disso, o papel da cadeia lateral de aminoácidos na configuração da rede de ligações de 

hidrogênio e a estabilidade da estrutura também são discutidos neste capítulo.  

Estes trabalhos geraram dois artigos publicados durante o doutorado 

https://doi.org/10.1016/j.saa.2021.120142 e https://doi.org/10.1016/j.jpcs.2023.111234 .  

 

5.1 -DRX à temperatura ambiente na LTHBr 

 
O refinamento pelo método de Rietveld e o difratograma registrado à temperatura 

ambiente para a amostra de pó de L-tirosina (LTHBr) ea comparação entre os valores 

observados e calculados de Rwp = 13,34 %, Rp = 9,48 %, e S=3,00 são mostrados na Figura 

5.1(a). O cristal de LTHBr pertence ao grupo espacial P21 com duas moléculas por célula 

unitária de estrutura monoclínica, com parâmetros de rede a=11,323(4) Å, b=9,086(3) Å, 

c=5,167(3) Å e β=91,211(3) °. Na Figura 5.1(b) mostramos a célula unitária monoclínica da 

LTHBr e na Figura 5.1(c) a apresentamos as seis ligações de hidrogênio (δ1 a δ6) que 

mantém a rede cristalina conectada. De acordo com refinamento Rietveld, os parâmetros da 

rede e o grupo espacial estão em concordância com os valores encontrados na literatura 

[123,138].   
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Figura 5.1 Difratograma refinado a temperatura ambiente da LTHBr pelo método de 

Rietveld. (b) célula unitária monoclínica da LTHBr. (c) Super célula 2x2 ao longo do eixo 

[001] mostrando as seis ligações de hidrogênio (δ1 a δ6) que mantém a rede do cristal 

unida. 

Fonte: Autor, 2023. 

Na Figura 5.1(c) temos a super célula 2x2 é mostrado ao longo da direção [001], onde 

é possível notar as seis ligações de hidrogênio (HB´s).Onde as HB´s as mais fortes de todas 

são as ligações convencionais (por exemplo, OH··O e OH··N), assim, as ligações OH··X 

(X= δ, α, β) formadas pela aproximação de um doador de prótons à nuvem de elétrons π 

acima do sistema aromático sejam um pouco mais fracas, elas representam, no entanto, uma 

classe importante de interações estabilizadoras. 
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5.2 Cálculos DFT na LTHBr 

 

Antes de investigar as propriedades vibracionais da LTHBr sob condições de alta 

pressão, primeiro consideramos as propriedades estruturais obtidas a partir de cálculos DFT. 

Os parâmetros da rede de equilíbrio e do volume celular estão de acordo com o resultado 

experimental.  A Figura 5.2(a), (b) e (c) mostra os Espectros Raman experimental (linha 

vermelha) e teórico (linha azul) de L-tirosina hidrobromídrica em temperatura ambiente para 

faixas espectrais de número de onda (a) 100-600, (b) 600-1800 e (c) 2860-3300 cm-1. 

Figura 5.2 Espectros Raman experimental (linha vermelha) e teórico (linha azul) do cristal 

de L-tirosina hidrobromídrica para as faixas espectrais de número de onda (a) 100-600, (b) 

600-1800 e (c) 2860-3300 cm-1. 

 

 Fonte: Autor, 2023. 

Como pode ser visto na Tabela 5.1, os parâmetros de rede relaxados a, b e c se desviam 

de 1,5 – 4,4 % dos valores experimentais, enquanto o ângulo β apresentou uma ligeira 

redução de cerca de 1,3%. Como consequência, o volume relaxado é cerca de 9,6% menor 

que o experimental. Esse resultado é esperado uma vez que a LDA funcional geralmente 

superestima as forças interatômicas, reduzindo seus comprimentos de vínculo e, 

consequentemente, seus parâmetros de rede [139,140]. 
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Tabela 5.1 Parâmetros de rede otimizados da LTHBr em nível DFT-LDA, em comparação 

com os obtidos experimentalmente. 

Parâmetros de rede DFT-LDA Experimental ∆ (%) 

a (Å) 11,154  11,323 -1,49 

b (Å) 8,708  9,086 -4,17 

c (Å) 4,943  5,167 -4,34 

β (º) 90,033  91,211 -1,29 

V (Å³) 480,064  531,466  -9,67 

 

Neste ponto, também é importante comparar os comprimentos de ligação e os ângulos 

de ligação da LTHBr obtidos a partir do cálculo com os respectivos parâmetros de equilíbrio 

dos sistemas correlacionados. A Tabela 5.2 mostra uma comparação entre os comprimentos 

de ligação otimizados e os ângulos de ligação computados na LDA com os relatados para o 

sistema monoclínico de L-tirosina hidroclorídrica (LTHCl) no mesmo nível da teoria [134]. 

Tabela 5.2 Cálculo DFT/LDA para os parâmetros geométricos (comprimentos de ligação 

em Å, ângulos em º) de LTHBr e LTHCl. 

Comprimentos de ligação (Å) LDA/LTHBr   LDA/LTHCl [138]  ∆ (%) 

C1-C2 1,50  1,50 0,27 

C2-C3 1,52  1,52 -0,15 

C3-C4 1,49  1,48 0,09 

C4-C5 1,38  1,39 -0,01 

C5-C6 1,38  1,38 0,03 

C6-C7 1,38  1,38 -0,04 

C7-C8 1,38  1,39 -0,01 

C8-C9 1,38  1,38 -0,07 

C1-O1 1,22  1,23 -0,50 

C1-O2 1,30  1,30 0,43 

C7-O3 1,36  1,36 0,03 

C2-N 1,46  1,46 -0,07 

α1(O3-H···Br) 2,09  1,89 10,48 

α2(O2-H···O3) 1,47  1,45 1,58 

β1(N-H1···Br) 2,28  2,05 11,54 

β2(N-H2···Br) 2,37  2,20 7,84 

β3(N-H3···Br) 2,54  2,86 -11,32 
     

Ângulo de ligação (º)     

C1-C2-C3 109,1  108,4 0,64 

C2-C3-C4 113,5  115,4 -1,64 

C3-C4-C5 120,7  120,1 0,47 

C4-C5-C6 121,4  121,5 -0,07 

C5-C6-C7 119,3  119,3 -0,01 

C6-C7-C8 120,4  120,3 0,05 

C7-C8-C9 119,5  119,6 -0,05 
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C2-C1-O1 121,7  121,0 0,55 

O1-C1-O2 126,2  126,2 0,02 

C6-C7-O3 122,1  121,7 0,35 

C1-C2-N 108,8  109,6 -0,77 

α1(O3-H···Br) 164,0  168,3 -2,55 

α2(O2-H···O3) 171,5  172,0 -0,28 

β1(N-H1···Br) 167,5  165,3 1,32 

β2(N-H2···Br) 143,0  143,9 -0,64 

β3(N-H3···Br) 132,4  116,5 13,72 

 

Como pode ser visto, em geral, os desvios no comprimento da ligação são negligíveis. 

No entanto, uma diferença maior nos comprimentos de ligação carboxílica C-O (~ 0,5 %) é 

encontrada entre os cristais de LTHBr e LTHCl. Além disso, as distâncias de ligação de 

hidrogênio na LTHBr são muito maiores (1,5 – 10,5 %) do que as encontradas no cristal de 

LTHCl, com exceção de β3(N-H3··· Br), que é 11,32 % menor. Curiosamente, um 

comportamento semelhante é observado ao longo dos ângulos de ligação. Os desvios 

notáveis, ou seja, os ângulos estão relacionados ao grupo carboxíl C2-C1-O1 (0,55 %) e 

ângulos de ligação de hidrogênio.  

Em particular, no sistema LTHBr, o ângulo de ligação associado com β3(N-H3··· Br) 

132,4º, enquanto o ângulo correspondente em LTHCl é bem menor, em torno de 116, 6º. É 

importante notar que o raio atômico do cloro (0,97Å) é menor que o do bromo (1,12Å) e, 

consequentemente, em nossos cálculos, isso parece afetar profundamente as interações de 

ligação de hidrogênio entre a L-tirosina e o íon Br em comparação com o sistema LTHCl. 

Esses resultados indicam que devem ser encontradas propriedades estruturais e vibracionais 

específicas, como será discutido posteriormente, ou seja, os cristais LTHBr sob condições 

de alta pressão.  

A Tabela 5.3 mostra as atribuições do modo para o cristal LTHBr. As atribuições 

obtidas pelo espectro teórico estão de acordo com algumas referências relacionadas aos 

cristais LTHBr [123]. 
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Tabela 5.3 Análise de modo selecionado: posições da banda Raman observadas (ωexp), 

números de onda vibracionais calculados (ωcal), atribuições para o cristal de L-tirosina 

hidrobromídrica. 
 

ωexp (cm-1) ωcal (cm-1)a simc Atribuiçõesb   ωexp (cm-1) ωcal (cm-1)a simc Atribuiçõesb 
         

106 111 B t(O3···HO2C1O1)  1041 1097 B 
ν(C2N) + δ(C3H2) + 

δring(CH) 

123 134 A δring(CC)  1154 1207 A 

ν(C3C4) + δ(C3H2) 

+ δring(CH) + δ(O3H) 

+  δ(O2H) 

157 225 A ρ(NH3)   1178 1225 A 

δ(C2H) + δ(C3H2) + 

δring(CH) + δ(O3H) +  

δ(O2H) 

248 278 A τ(NC2C1O2)  1200 1260 A 
δring(CH) + ν(C7O3) 

+  ν(C1O2) 

333 347 A φ(NC2C3C4) + δ(NH3)   1213 1265 A 
δ(C2H) + δ(C3H2) + 

ν(C7O3) +  ν(C1O2) 

378 409 A 
τring(CC) +  τ(NC2C3C4) 

+ ρ(NH3)  
 1247 1293 A 

δring(CH) + δ(O3H) +  

δ(O2H) 

430 458 B twring(CC) + ν(O3···HO2)  1264 1314 A 
δring(CH) + δ(O3H) +  

δ(O2H) 

488 510 B 
wagring(CC) + 

ν(O3···HO2) 
 1326 1357 B 

wag(C3H) + 

wag(NH3) + δ(O3H) 

+  δ(O2H) 

525 553 A 
wagring(CH) + 

ν(O3···HO2) 
 1364 1412 A νring(CC) + sc(C3H) 

640 645 A 
ρ(C3H2) + δ(O3H) + 

τ(O1-C1-C2-C3) 
 1434 1479 B sc(NH3) 

713 736 A wagring(CC)  1588 1621 A νring(CC)   

742 797 A wagring(CH)  1616 1694 B sc(NH2) + ν(O1C1) 

797 825 A wagring(CH)  2934 2914 A νs(C3H2) + ν(C2H) 

828 861 A 
wagring(CC) + 

sc(O1C2O2) 
 2971 2957 B νa(C3H2) + ν(C2H) 

848 863 B 
wagring(CC) + 

sc(O1C2O2) 
 3020 2987 B 

ν(O2H) + ν(O3H) + 

νa(NH)   

879 921 B 
wagring(CC) + ρ(C3H2) + 

ρ(NH2)  
 3043 3037 B ν(O3H) + ν(C9H)   

894 937 A 
wagring(CC) + ρ(C3H2) + 

ρ(NH2)  
 3066 3050 A ν(O3H) + νs(NH3)  

982 1052 B 
δ(C2H) + tw(C3H2) + 

δ(O3H) +  δ(O2H) 
3209 3183 A ν(NH)   

 
aCalculado com a abordagem DFT-LDA.  
bNomenclatura: τ =torsion; δ = bending; sc = scissoring; tw=twisting; φ = out-of-plane; wag = wagging; ν = stretching; ρ 

= rocking;  νas = stretching assimétrico ; νs =  stretching simétrico. 
cOs modos vibracionais pertencentes às representações irredutíveis A e B não são degenerados. 

 

Esses resultados indicam que propriedades estruturais e vibracionais particulares 

devem ser encontradas, como discutido abaixo, sob condições de alta pressão nos cristais de 

LTHBr. 
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5.3 Espectroscopia Raman em alta pressão na LTHbr 

 

Neste tópico, mostramos as medidas espectroscópicas Raman de alta pressão 

realizadas no cristal LTHBr na faixa de 0,0 a 8,1 GPa. Chamamos de R1 a região que 

compreende a faixa espectral de 100 cm-1 a 500 cm-1. Como mostrado em Figura 5.3(a), a 

banda mais forte em 123 cm-1 (bending do anel CC) permanece até a pressão final de 8,1 

GPa, diferente do modo correspondente em LTHCl [134], que sofre uma grande perda de 

intensidade com pressão crescente.  Na Figura 5.3(a), também mostramos o espectro de 

descompressão em vermelho. 

 

Figura 5.3 (a) Espectros Raman do cristal de LTHBr sob pressões para a região espectral: 

100-500 cm-1 e (b) Números de onda vs. gráficos de pressão de LTHBr para a região 

espectral: 100-500 cm-1. 

 

Fonte: Autor, 2023. 

 

Na pressão de 2,7 GPa, uma banda aparece a aproximadamente 169 cm-1, esta banda 

é indicada por um asterisco nas Figuras 5.3(a) e 5.3(b). À medida que a pressão aumenta, 

esta banda ganha intensidade considerável quando comparada com a maioria das outras na 
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região.  O modo fraco em 157 cm-1 (rocking NH3), cujos números de ondas são indicados 

por quadrados na Figura 5.3(b), diminui em intensidade até desaparecer a 2,0 GPa. Mas antes 

disso, outro modo aparece em 181 cm-1 quando uma pressão de 0,7 GPa é atingida, e a 1,0 

GPa esses dois modos (157 e 182 cm-1) sofrem uma inversão em suas intensidades relativas.  

 Em 4.2 GPa, o mesmo modo que apareceu em 0,7 (181cm-1) ganha ainda mais 

intensidade e se torna mais estreito e, em seguida, um ombro aparece em torno de 280 cm-1 

(a 5,8 GPa), cujos números de formas de onda são indicados por triângulos na Figura 5.3(b).  

Estes dois modos invertem suas intensidades em 8,1 GPa. Além disso, os altos valores do 

dɷ/dP (12,2, 13,5, 14,5 e 20,3 cm-1 / GPa) dos modos em 106, 123, 157 e 182 cm-1, 

respectivamente, demonstram alta sensibilidade desses modos ao aumento da pressão.  

Outro ponto importante a ser destacado é a mudança na inclinação dessas bandas entre 

pressões de 3,0 e 4,0 GPa. Esse tipo de comportamento está atualmente associado a 

transições de fase. Todos esses resultados são mostrados na Figura 5.3(b) e Tabela 5.4; esta 

tabela mostra os valores para ωexp, ωo e α para o ajuste linear ω = ωo+ αP do cristal LTHBr 

em diferentes faixas de pressão e para todas as regiões espectrais. 

 

Tabela 5.4 Valores para ωexp, ωo e α para o ajuste linear ω = ωo+ αP do cristal LTHBr em 

diferentes faixas de pressão e para todas as regiões. 

 

ωexp, (cm-1) ω0 (cm-1) α (cm-1/GPa) Intervalo de pressão (GPa) 

106 

148 

108 

127 

12,2 

4,8 

0,0-3,0 

4,0-8,1 

123 

170 

124 

152 

13,5 

4,2 

0,0-3,0 

4,0-8,1 

157 

181 

160 

199 

14,5 

-1,14 

0,0-2,1 

4,0-8,1 

169 

198 

162 

150 

2,35 

7,5 

2,7-3,0 

4,0-8,1 

182 

251 

172 

211 

20,3 

9,9 

0,7-3,0 

4,0-8,1 

280 251 6,6 4,0-8,1 

248 244 6,0 0,0-8,1 

332 336 6,3 0,0-8,1 

378 381 6,4 0,0-8,1 

430 433 4,5 0,0-8,1 

454 457 4,6 0,0-8,1 

470 476 5,1 0,0-8,1 

489 494 3,6 0,0-8,1 

525 531 4,6 0,0-8,1 

640 641 0,8 0,0-8,1 

655 652 2,6 1,0-8,1 
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713 716 2,4 0,0-8,1 

741 744 1,3 0,0-8,1 

773 773 0,8 0,0-8,1 

797 798 2,8 0,0-8,1 

830 831 3,7 0,0-8,1 

847 848 5,7 0,0-8,1 

862 862 5,9 0,7-8,1 

897 898 3,3 0,0-8,1 

983 986 3,2 0,0-8,1 

982 986 3,2 0,0-8,1 

1041 1049 4,1 0,0-8,1 

1071 1080 5,3 0,0-8,1 

1155 1148 1,8 0,0-8,1 

1178 1180 1,9 0,0-8,1 

1200 1202 1,8 0,0-8,1 

1213 1214 2,9 0,0-8,1 

1247 1251 4,2 0,0-8,1 

1265 1269 3,6 0,0-8,1 

1290 1292 0,5 0,0-8,1 

1417 1416 -0,52 0,7-8,1 

1441 1440 3,2 0,0-8,1 

1458 1458 4,3 0,0-8,1 

1523 1522 2,6 0,7-8,1 

1586 1585 1,7 0,0-8,1 

1613 1608 2,8 2,1-8,1 

1616 1613 2,1 0,0-8,1 

2855 

2902 

2853 

2901 

12,8 

-1,83 

0,0-3,1 

4,2-,8,1 

2934 

2953 

2935 

2941 

6,2 

3,9 

0,0-3,1 

4,2-,8,1 

2965 2971 5,0 0,0-8,1 

3021 3022 5,7 0,0-8,1 

3066 3068 6,3 0,0-8,1 

 

Seria instrutivo comparar o comportamento dos espectros Raman das bandas dos 

cristais de L-tirosina hidrobromídrica (LTHBr) e L-tirosina hidroclorídica (LTHCl) sob 

pressão. Destacamos os seguintes pontos: a) para o cristal LTHBr, enquanto a banda mais 

forte permanece até 8,1 GPa (ainda como a banda mais forte), para o cristal LTHCl a banda 

correspondente perdeu intensidade rapidamente e por 3,5 GPa esta banda já tem intensidade 

muito baixa. b) Mudança de inclinação dɷ/dP para LTHBr entre 3,0 e 4,0 GPa, enquanto 

para LTHCl ocorre entre 1,0 e 1,5 GPa.  Enquanto novas bandas são observadas para LTHBr 

(P > 3,1 GPa), nenhuma nova banda foi observada para LTHCl mesmo em toda a faixa de 

pressão. Com base nas características acima de ambos os cristais, propomos uma transição 
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de fase estrutural sofrida pelo cristal LTHBr de 3,1 para 4,2 GPa e uma transição 

conformacional de 5,8 GPa para 8,1 GPa. Tendo em vista a similaridade estrutural desses 

dois cristais, a alteração dos haletos parece desempenhar um papel importante no 

comportamento das transições de fase induzidas por pressão para esses tipos de cristais. 

Figura 5.4 (a) Espectros Raman do cristal de LTHBr sob pressões para a região espectral: 

560-960 cm-1 e (b) Números de onda vs. gráficos de pressão de LTHBr para a região 

espectral: 600-960 cm-1. 

 
Fonte: Autor, 2023. 

 

A região da faixa espectral de 560 cm-1 a 960 cm-1 foi chamada de R2. Figura 5.4(a) 

apresenta o espectro Raman do cristal LTHBr na faixa de pressão de 0,0 a 8,1 GPa e uma 

faixa espectral de 560 - 960 cm-1.  A Figura 5.4(b) mostra o comportamento do número de 

ondas em função da pressão para a faixa de 600 a 960 cm-1. A região R2 apresenta bandas 

associadas à combinação de vibrações a 640 cm-1 (rocking C3H2 + bending O3H + torção 

O1-C1-C2-C3) e para wagging do anel CC em 713 cm-1. Além disso, as bandas são 

observadas a 742 cm-1 (wagging do anel CH), a 797 cm-1 (wagging do anel CH), a 828 cm-1 

(CC wagging + scissoring O1C2O2) o modo mais intenso da região, a 848 cm-1 (CC wagging 

+ scissoring O1C2O2).  Outras bandas são observadas em 879 cm-1 (wagging do anel CC + 

rocking C3H2 + rocking NH2) e 894 cm-1 (wagging o anel CC + rocking C3H2 + rocking 
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NH2). As bandas para esta região espectral apresentaram baixos valores de dɷ/dP quando 

comparadas com as bandas nos modos de número de ondas da região R1. Não há mudanças 

consideráveis associadas a esta faixa espectral. Portanto, poucas mudanças relacionadas aos 

modos, exceto os ganhos de intensidade da banda mais forte com o aumento da pressão. Por 

outro lado, a banda equivalente no cristal LTHCl mostrou uma perda de intensidade com 

pressão crescente. Além disso, os espectros não apresentaram mudanças significativas com 

o aumento da pressão.  

As Figuras 5.5(a) e 5.5(b) mostram a região R3 na faixa de pressão de 1 atm a 8,1 GPa 

e uma faixa espectral de 960 a 1300 cm-1 e o comportamento do número de ondas em função 

da pressão para a faixa de 950 a 1300 cm-1, respectivamente. Em vermelho o espectro de 

descompressão.  

Figura 5.5 (a) Espectro Raman do cristal de LTHBr sob pressões para a região espectral: 

960-1300 cm-1 e (b) Número de onda vs. gráficos de pressão de LTHBr para a região 

espectral: 950-1350 cm-1
. 

 

Fonte: Autor, 2023. 
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Esta região apresenta bandas associadas aos modos a 982 cm-1 (bending C2N + 

twisting C3H2 + bending O3H + bending O2H), 1041 cm- (stretching C2N + bending C3H2 

+ bending do anel CH), 1154 cm-1 (stretching C3C4 + bending C3H2 + bending do anel CH 

+ bending O3H + bending O2H), e também uma banda intensa a 1178 cm-1 (bending C2H + 

bending C3H2 + bending of ring CH + bending O3H + bending O2H) que diminui sua 

intensidade com aumento da pressão. A banda em 1213 cm-1 (bending C2H + bending C3H2 

+ stretching C7O3 + stretching C1O2) à pressão ambiente diminui de intensidade até que 

quase desapareça a 8,1 GPa de pressão. Os dois modos vizinhos em 1247 cm-1 (bending do 

anel CH + bending O3H + bending O2H), 1265 cm-1 (bending do anel CH + bending O3H 

+ bending O2H), exibem comportamento que reforça a evidência de transição de fase 

conformacional, uma vez que essas bandas a 1,0 GPa invertem suas intensidades.  

A banda a 1247 cm-1 tem uma intensidade fraca no espectro a 1 atm, enquanto este 

mesmo modo se torna o mais forte a 8,1 GPa. Além dessa banda ganhar intensidade, ela 

sofre mudanças significativas com aumento de pressão quando comparada com a banda 

vizinha com o maior número de ondas. A partir da Tabela 3, a banda a 1247 cm-1 está 

associada ao bending do anel CH + bending O3H + bending O2H e, portanto, participa da 

rede de ligação de hidrogênio. Portanto, alterar a configuração da ligação de hidrogênio pode 

desencadear anomalias relacionadas a esta banda. 

As Figuras 5.6(a) e 5.6(b) mostram a região R4 na faixa de pressão de 1 atm a 8,1 GPa 

e a faixa espectral 1400 - 1800 cm-1 e o comportamento do número de ondas em função da 

pressão para a faixa espectral de 1400 a 1660 cm-1, respectivamente. Em vermelho o espectro 

de descompressão na Figura 5.6(a). 
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Figura 5.6 (a) Espectro Raman do cristal de LTHBr sob pressões para a região espectral: 

1400 - 1800 cm-1 e (b) Número de onda vs. gráficos de pressão de LTHBr para a região 

espectral: 1400 a 1660 cm-1. 

 

Fonte: Autor, 2023. 

Esta região apresenta banda em 1434 cm-1 associada ao scissoring do NH3. Essas duas 

bandas vizinhas formam a maior banda da região. A banda fraca em 1588 cm-1 (stretching 

do anel CC) e a banda em 1616 cm-1 (scissoring NH2 + stretching O1C1) inicialmente em 

pressão ambiente, invertem visualmente suas intensidades para P > 2,7 GPa. Portanto, esses 

dubletos evidenciaram diferentes comportamentos de modos ativos no Raman associados a 

uma unidade conectada à rede de ligação de hidrogênio e outra associada ao anel imidazol. 

Por outro lado, o cristal LTHCl não mostrou uma inversão de intensidades em relação a essas 

bandas sob pressão. Na verdade, a faixa correspondente em torno de 1588 cm-1 perde 

intensidade de até 7,2 GPa [134]. Esse comportamento demonstra o papel dos haletos na 

ligação dos modos de rede aos modos internos envolvidos nas ligações de hidrogênio. 
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A região R5 mostra o espectro Raman de alta energia na faixa espectral entre 2900 cm-

1 e 3170 cm-1 para o cristal LTHBr. As Figuras 5.7(a) e 5.7(b) mostram esta região na faixa 

de pressão de 1 atm a 8,1 GPa e o comportamento do número de ondas em função da pressão 

na faixa de 2850-3125 cm-1.  

Figura 5.7 (a) Espectro Raman do cristal de LTHBr sob pressões para a região espectral: 

2900-3200 cm-1 e (b) Número de onda vs. gráficos de pressão de LTHBr para a região 

espectral: 2850-3150 cm-1. 

 

Fonte: Autor, 2023. 

A região R5 é caracterizada pela presença de deformações axiais (stretching simétrico 

e antissímétrico). Estes modos vibracionais correspondem às bandas em 2934 cm-1 

(stretching simétrico C3H2 e stretching C2H) e 2971 cm-1 (stretching C2H e stretching 

antissimétrico C3H2). Na pressão ambiente, as bandas podem ser vistas em 3020 cm-1 

(stretching antissimétrico NH + stretching O2H + stretching O3H) e 3066 cm-1 (stretching 

simétrico NH3 + stretching O3H).  

Duas novas bandas aparecem, inicialmente como ombros, a primeira em cerca de 3085 

cm-1 em 4,2 GPa e uma banda fraca a 3007 cm-1, a 4,5 GPa. Todas as bandas dessa região 

mudam para números de ondas mais altas (blue shift) perdendo definição e intensidade, fato 

possivelmente relacionado à mudança conformacional induzida pelo aumento da pressão. 

Comparando o espectro de compressão e descompressão em todas as regiões espectrais do 
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cristal LTHBr, notamos que há semelhança entre eles, mostrando que as alterações são 

reversíveis, o que também foi observado no cristal LTHCl [134].  Testar essa hipótese para 

a estabilidade da estrutura complexa do aminoácido é importante para apoiar futuras 

aplicações focadas no íon halogênio – interações orgânicas.  

As medidas de espectroscopia de Raman foram realizadas em função da pressão (de 1 

atm a 8,1 GPa) no cristal LTHBr em cinco regiões espectrais diferentes: R1 (100-500 cm-1), 

R2 (56 00-960 cm-1), R3 (960-1300 cm-1), R4 (1400-1800 cm-1) e R5 (2900-3170 cm-1). As 

atribuições dos modos vibracionais mostraram boa concordância com o espectro 

experimental e foram baseadas em cálculos DFT.  

A 2,7 GPa, uma banda aparece em 169 cm-1 e com o aumento da pressão ganhou 

intensidade considerável quando comparada com a maioria das outras naquela região dos 

modos de rede. A alta flexibilidade das moléculas de L-tirosina é mostrada com o grande 

deslocamento para números de ondas maiores dos modos em 106, 123, 157 e 182 cm-1.  Além 

disso, a mudança na inclinação (dɷ/dP) dessas bandas entre pressões de 3,0 e 4,0 GPa 

reforçam a ocorrência de uma transição de fase estrutural.   

O aparecimento de um ombro a 5,8 GPa (280 cm-1) e a inversão de pressões 

subsequentes, aponta para uma transição conformacional que se estende a 8,1 GPa. Os 

espectros na região dos modos internos mostram mudanças que reforçam a transição de fase 

conformacional, uma vez que as bandas inicialmente em 1247 e 1264 cm-1 a 1,0 GPa 

invertem suas intensidades, e a 3,0 GPa a fusão dos modos registrados em 1264 e 1290 cm-

1 sob pressão ambiente.   

Os espectros de descompressão são semelhantes aos espectros antes da compressão, 

de modo que essa semelhança reforça as alterações espectrais observadas ao longo da corrida 

de compressão são de fato reversíveis.  Assim, podemos supor que o cristal LTHBr 

possivelmente passou por uma transição de fase conformacional acompanhada de uma 

transição de fase estrutural. 
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5.4 DRX à temperatura ambiente na LT 

A Figura 5.8 mostra os padrões de difração de raios X para o cristal LT com dados de 

refinamento Rietveld, os símbolos em preto representam os dados observados e a linha sólida 

em vermelho representa as intensidades teóricas. 

 

Figura 5.8 Refinamento Rietveld do padrão de raios X do cristal L-tirosina. 

 

Fonte: Autor, 2023. 

 

 

 A linha azul denota a diferença entre os perfis observados e calculados.  A estrutura 

de cristal LT à temperatura ambiente é ortorrômbica e pertence ao grupo espacial P212121, 

contendo quatro moléculas por célula unitária. Os parâmetros de célula unitária obtidos a 

partir do refinamento foram a = 6,9235(9) Å, b = 21.146(3) Å e c = 5,8395(3) Å e a qualidade 

do refinamento é mostrada pelos fatores de qualidade do refinamento Rp = 10%, Rwp = 

13,26% e S = 2,3. Os resultados experimentais mostraram boa concordância com a literatura 

[94]. 
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5.5 Espectroscopia Raman em alta pressão na LT 

 

A Figura 5.9 (a) mostra o espectro Raman do cristal L-tirosina (LT) na faixa espectral 

de 50 a 300 cm-1 para vários valores de pressão, as Figuras 5.9(b) e 5.9(c) mostram o número 

de ondas dos modos nesta região em função da pressão e na Tabela 1 apresentamos os valores 

para ωexp, ωo e α para o ajuste linear ω = ωo+ αP do cristal LT em diferentes faixas de pressão 

e para todas as regiões espectrais (R1) em vermelho o espectro de descompressão. 

 

Figura 5.9 (a) Espectros Raman de L-tirosina na faixa espectral 50 – 300 cm-1. (b) e 

(c) representam o número de ondas dos modos nesta região em função da pressão. 

 

Fonte: Autor, 2023. 
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Tabela 5.5 Valores para ωexp, ωo e α para o ajuste linear ω = ωo+ αP do cristal LT em 

diferentes faixas de pressão e para todas as regiões. 

ωexp, (cm-1) ω0 (cm-1) α (cm-1/GPa) Intervalo de pressão (GPa) 

52 

55 

51 

36 

  0,7 

  5,1 
0,0-3,3 

3,7-5,9 

59 

60 

58 

59 

  0,4 

  0,6 
0,0-3,3 

3,7-5,9 

65 

70 

66 

69 

  1,2 

  0,3 
0,0-3,3 

3,7-5,9 

71 

81 

70 

67 

2,5 

3,5 

0,0-3,3 

3,7-5,9 

75 

88 

75 

77 

3,3 

3,7 

0,0-3,3 

3,7-5,9 

82 

95 

83 

88 

3,8 

1,5 

0,0-3,3 

3,3-5,9 

96 

118 

95 

105 

6,2 

4,0 

0,0-3,3 

3,7-5,9 

104 

107 

100 

102 

2,1 

1,3 

2,1-3,3 

3,7-5,9 

114 99 2,1 4,5-5,9 

123 

146 

124 

127 

6,4 

5,0 

0,0-3,3 

3,7-5,9 

147 

179 

143 

150 

9,1 

7,9 

0,0-3,3 

3,7-5,9 

154 

165 

153 

166 

2,8 

-0,04 

0,0-3,0 

3,7-5,9 

164 

205 

167 

182 

10,9 

6,3 

0,0-3,3 

3,7-5,9 

165 152 3,7 3,3-5,9 

177 

238 

174 

230 

18,8 

3,0 

0,0-3,3 

3,7-5,9 

231 

245 

209 

210 

10,0 

9,6 

2,1-3,3 

3,7-5,9 

255 

280 

253 

254 

7,9 

7,4 

0,0-3,3 

3,7-5,9 

271 235 7,7 4,5-5,9 

326 

338 

325 

330 

3,7 

2,2 

0,4-3,3 

3,7-5,9 

336 

360 

337 

344 

6,1 

4,4 

0,0-3,3 

3,7-5,9 

380 

396 

382 

390 

4,6 

1,5 

0,0-3,3 

3,7-5,9 

399 

408 

384 

393 

6,6 

3,8 

2,1-3,3 

3,7-5,9 

428 

441 

430 

434 

3,4 

2,1 

0,0-3,3 

3,7-5,9 
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433 

449 

434 

439 

4,5 

3,2 

0,0-3,3 

3,7-5,9 

457 

465 

456 

469 

2,8 

-1,1 

0,0-3,3 

3,7-5,9 

491 

499 

492 

493 

2,2 

1,6 

0,0-3,3 

3,7-5,9 

527 

549 

528 

538 

6,3 

3,3 

0,0-3,3 

3,7-5,9 

575 

584 

576 

578 

2,7 

1,9 

0,0-3,3 

3,7-5,9 

636 

639 

633 

639 

1,7 

0,1 

2,1-3,3 

3,7-5,9 

641 

643 

641 

642 

0,6 

0,3 

0,0-3,3 

3,7-5,9 

649 

659 

649 

653 

3,0 

1,6 

0,0-3,3 

3,7-5,9 

662 

667 

655 

660 

3,2 

1,5 

2,1-3,3 

3,7-5,9 

714 

723 

715 

718 

2,4 

1,5 

0,0-3,3 

3,7-5,9 

742 

747 

743 

747 

1,3 

0,4 

0,0-3,3 

3,7-5,9 

798 799 2,1 0,0-5,9 

846 847 5,3 0,0-5,9 

896 898 2,6 0,0-5,9 

987 988 2,3 0,0-5,9 

1045 1049 4,4 0,0-5,9 

1100 1101 1,9 0,0-5,9 

1156 1160 2,4 0,0-5,9 

1115 1115 2,4 0,0-5,9 

1201 1201 1,0 0,0-5,9 

1214 1213 2,3 0,0-5,9 

 

Observamos, como esperado, que com o aumento da pressão, todas as bandas vão para 

a região de maior número de ondas. Os modos nesta região têm valores dω/dP diferentes e 

em maior pressão eles são bastante separados. Os diferentes valores dω/dP separam as 

bandas como as observadas originalmente em torno de 120 cm-1. Até 0,7 GPa todas as bandas 

observadas em espectro de 1 atm continuam nos espectros, bem como nenhuma nova banda 

aparece. No entanto, um fato interessante que ocorre em baixa pressão está relacionado com 

as duas bandas entre 150 e 200 cm-1, que mudam as intensidades entre 1 atm e 0,4 GPa.  

A banda originalmente em 112 cm-1 apresenta um comportamento impressionante 

como mostra a Figura 6.2(a). Em 1 atm, ele aparece como uma única banda e permanece 

desta maneira até cerca de 1,7 GPa. No espectro tomado a 1,9 GPa a banda começa a se 
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deformar e a 2,1 GPa aparece no espectro Raman como um dubleto. Uma seta indica a nova 

banda e a origem do dubleto nesta última pressão. Aumentando ainda mais a pressão, as duas 

bandas permanecem completamente separadas, de forma que possamos considerar que o 

cristal apresenta uma nova fase acima de aproximadamente 2 GPa: na primeira fase (1 atm 

– 2 GPa) há um único modo e na fase de alta pressão (P > 2 GPa) há dois modos, apontando 

para uma simetria diferente. 

Na região de baixo número de ondas do espectro, além da divisão da banda em 112 

cm-1, outra mudança importante é observada em pressões de cerca de 2 GPa, ou seja, uma 

banda aparece no espectro gravado a 2,1 GPa a 230 cm-1 (marcado por um asterisco). 

Aumentando a pressão, esta nova banda ganha intensidade e se torna a banda dominante no 

espectro gravado a 4,2 GPa. Se olharmos cuidadosamente o comportamneto dω/dP nas 

Figuras 6.2(b) e 6.2(c), notamos outras alterações relacionadas a diferentes modos neste 

mesmo valor crítico de pressão. Todas essas modificações observadas na região de baixo 

número de ondas do espectro, em sua maioria possivelmente associada aos modos de rede, 

pode ser interpretada como uma transição de fase submetida à L-tirosina com a mudança da 

simetria da célula unitária do cristal. 

De 2 GPa a 3,1 GPa nenhuma outra alteração é observada no espectro Raman de L-

tirosina na faixa espectral de 50 - 300 cm-1. Isso significa que a estrutura é estável neste 

intervalo de pressão. No espectro a 3,6 GPa, a divisão de uma banda a ~ 160 cm-1 é observada 

e o novo pico é marcado por uma seta. Mais uma vez, o aparecimento de um novo pico pode 

ser entendido como uma nova simetria alcançada pelo cristal de LT.  

Também é interessante notar que acima de 3,6 GPa, o modo de menor energia 

apresenta uma evolução de pressão muito diferente quando comparado com sua evolução de 

número de ondas para pressões abaixo de 3,6 GPa, isso produz um cruzamento de números 

de ondas entre os dois modos de menor energia a cerca de 4,5 GPa. Em resumo, a partir 

dessa discussão relacionada ao comportamento dos modos associados aos modos de rede, 

podemos estabelecer que o cristal LT passa por duas transições de fase, a primeira em 2 GPa 

e uma segunda transição de fase em 3,6 GPa. Nos próximos parágrafos, tentaremos perceber 

o efeito das duas transições fases nos modos internos, registrados acima de 300 cm-1. 

A Figura 5.10(a) apresenta o espectro Raman do cristal L-tirosina sob várias pressões 

na faixa espectral de 300 a 600 cm-1 chamada de R2, e na cor vermelha, é destacado o 

espectro de retorno (descompressão) e a Figura 5.10(b) mostra o número de ondas dos modos 

nesta região em função da pressão. As bandas que aparecem nesta região são o resultado de 

vários modos vibracionais, incluindo deformação e torção de partes da molécula de LT. 
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Consideremos a banda observada em 381 cm-1 no espectro gravado a 1 atm. Ao aumentar a 

pressão, a banda aumenta a largura de linha e acima de 0,9 GPa, aparentemente é possível 

observar duas bandas. Conseguimos encaixar esta banda com dois modos no espectro a 2,1 

GPa. Essas duas bandas têm valores dω/dP diferentes de tal forma que são bem separados 

em alta pressão. 

O dubleto em 430 e 434 cm-1 são bastante próximos no espectro tomado pela pressão 

atmosférica e separados à medida que a pressão aumenta. Alguns dos modos mudam os 

valores dω/dP acima de 3,6 GPa, indicando que esse valor de pressão é um limite entre duas 

regiões de comportamento diferente do dω/dP. Na Figura 5.10(b) este limite é representado 

por uma linha tracejada a ~ 3,6 GPa. 

 

Figura 5.10(a) Espectros Raman de L-tirosina na faixa espectral 300 - 600 cm-1. (b) 

representa o número de onda dos modos nesta região em função da pressão. 

 

Fonte: Autor, 2023. 
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As Figuras 5.11(a) e 5.11(b) mostram os espectros Raman do cristal de L-tirosina na 

região espectral 630 – 780 cm-1 para várias pressões entre 1 atm e 5,9 GPa e comportamento 

número de onda versus pressão para os modos nessa região. Em vermelho na Figura 5.11(a) 

o espectro de descompressão. Esta região foi chamada de R3. 

À pressão atmosférica é possível observar quatro bandas nesta região. A banda mais 

intensa, originalmente registrada em 641 cm-1, tem um número de onda que evolui 

linearmente até a maior pressão obtida nos experimentos. Uma segunda banda, gravada a 

649 cm-1 a 1 atm, aumenta sua largura de linha e se divide em cerca de 2,1 GPa. Há também 

duas bandas, registradas em aproximadamente 715 e 743 cm-1, cujo número de onda evolui 

linearmente com a pressão.   

Figura 5.11 (a) Espectros Raman de L-tirosina na faixa espectral 630 – 780 cm-1. (b) 

representa o número de onda modos nesta região em função da pressão. 

 

Fonte: Autor, 2023. 
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A Figura 5.12(a) mostra o espectro Raman do cristal L-tirosina na faixa espectral de 

795 – 885 cm-1 para pressão no intervalo de 1 atm a 5,9 GPa (denominada R4).  Aqui, é 

possível observar três modos, cuja evolução com pressão é dada em Figura 5.12(b). As 

transições de fase não aparecem de forma muito clara nesta região, mas é possível inferir 

alguma pequena mudança no modo registrado em 830 cm-1 a ~ 2,1 GPa corresponde a 

stretching (C5C4) + stretching (C4C3) + stretching (O22C4). Em vermelho mostramos o 

espectro de descompressão. 

Figura 5.12 (a) Espectros Raman de L-tirosina na faixa espectral 795 – 885 cm-1. (b) 

representa o número de onda modos nesta região em função da pressão. 

 

Fonte: Autor, 2023. 

 

A Figura 5.13(a) mostra o espectro Raman do cristal L-tirosina na faixa espectral de 

885 – 1250 cm-1 para pressão no intervalo de 1 atm – 5,9 GPa e a Figura 5.13(b) representa 

o número de onda dos modos nesta região em função da pressão. Em vermelho o espectro 

de descompressão. Nesta região aparece modos associados a algumas vibrações de dobra 

(bending), bem como, vibrações de stretching envolvendo átomos C – C.  Esta região foi 

chamada de R5. 
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Em relação aos três modos de energia mais elevados, observamos uma inversão de 

intensidade durante a compressão. O modo em 1214 cm-1 tem intensidade relativamente 

baixa no espectro original e aumenta a intensidade durante o aumento da pressão. Ao 

contrário das outras regiões espectrais analisadas, o número de ondas de modos na faixa 

espectral de 885 – 1250 cm-1 não mostra evidências de que o cristal passa por uma transição 

de fase.  Assim, podemos considerar que os modos associados ao stretching C – C não são 

afetados pela modificação estrutural que ocorre em 2,1 GPa. 

Após a pressão máxima ter sido obtida a 5,9 GPa, a pressão sobre o cristal foi liberada 

para até a pressão atmosférica. Nesta nova condição, foi obtido o espectro Raman e 

observou-se que este coincidiu com o espectro inicial, o que significa que a fase inicial foi 

recuperada. A coincidência entre o espectro Raman obtido após a descompressão e o 

espectro inicial indica que as vibrações moleculares e as interações entre as moléculas de L-

tirosina a se restabelecer e as moléculas de L-tirosina retornam às suas posições originais. 

 

Figura 5.13(a) Espectro de Raman de L-tirosina na faixa espectral 885 – 1250 cm-1. (b) 

representa o número de ondas dos modos nesta região em função da pressão. 

 

Fonte: Autor, 2023. 
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A primeira transição de fase que ocorre em torno de 2,2 GPa envolve principalmente 

a modificação de modos de baixo número de onda que foram atribuídos como modos de 

rede. No entanto, um modo observado a 381 cm-1 no espectro registrado a 1 atm, se divide 

na pressão de transição de fase. Este modo foi atribuído a uma torção de anéis de carbono, 

uma torção envolvendo NCCC e rocking do NH3 [141]. Essas atribuições estão de acordo 

com nossos próprios cálculos, que discutiremos com mais profundidade na seção 5.6. 

Também vale a pena mencionar que a transição de fase envolve uma pequena modificação 

no anel de carbono, pelo menos no número de onda de uma banda associada a ele. De fato, 

olhando para a Fig. 5.12(a), há uma ligeira mudança no número de onda da banda 

originalmente registrada em 830 cm-1; esta banda foi atribuída a stretching de alguns 

carbonos pertencentes ao anel [141].  

Em relação à segunda transição de fase, as principais mudanças ocorrem na região dos 

modos de rede, além de alguma variação em dω/dP para modos observados entre 300 e 450 

cm-1. Dentre essas mudanças, é possível observar que a banda dividida associada às 

vibrações dos átomos NCC apresenta uma pequena mudança em seu número de onda. Em 

resumo, nossos resultados sugerem que essa transição de fase consiste em uma transição 

estrutural acompanhada de uma transição conformacional. 

O aumento da pressão pode levar a um deslocamento das bandas espectrais para a 

região de maior número de ondas, ou seja, para frequências mais altas. Isso ocorre devido a 

mudanças nas distâncias interatômicas e nas forças intermoleculares no cristal da L-tirosina. 

Os modos vibracionais na região de maior número de ondas têm valores diferentes de dω/dP, 

que representa a variação da frequência com a pressão. Esses diferentes valores de dω/dP 

podem separar as bandas espectrais, como as que foram observadas originalmente em torno 

de 120 cm-1. Até 0,7 GPa, todas as bandas observadas no espectro a 1 atm continuam 

presentes nos espectros, e nenhuma nova banda aparece. Isso sugere que as mudanças nas 

intensidades das bandas entre 150 e 200 cm-1 estão relacionadas a outros fatores, como 

rearranjos moleculares ou variações na polarizabilidade das moléculas de L-tirosina. Essas 

mudanças nas intensidades podem indicar alterações na interação entre as moléculas de L-

tirosina, que podem ser influenciadas pela pressão como visto neste estudo.  

Em resumo, o aumento da pressão pode levar ao deslocamento das bandas espectrais 

para frequências mais altas, devido a mudanças nas distâncias interatômicas e nas forças 

intermoleculares. As mudanças nas intensidades das bandas podem estar relacionadas a 

rearranjos moleculares ou variações na interação entre as moléculas de L-tirosina como pode 

ser observado neste estudo. 
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5.6  Cálculos DFT na LT 

Nesta seção, mostramos uma atribuição tentativa dos modos normais de L-tirosina 

através da ajuda de cálculos ab initio com a distribuição de energia potencial (PED) e 

distribuição de representações irredutíveis. As Figuras 5.14 mostra espectros Raman 

experimentais (linha preta) e teóricos (linha vermelha) para as regiões de (a) 200 a 1700 cm-

1 e (b) 2850 a 3150 cm-1 de L-tirosina à temperatura ambiente. O espectro experimental está 

em boa concordância com o calculado. 

Figura 5.14 Espectros Raman experimentais (linha vermelha) e teóricos (linha azul) de L-

tirosina para o (a) 200-1700, (b) 2850-3150 cm-1. 

 

Fonte: Autor, 2023. 
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A Tabela 5.6 relata os números de onda observados no espectro Raman, em 

comparação com os números de onda calculados e dimensionados, bem como a atribuição 

para cada modo normal de vibração com PED. A classificação dos modos de rede é baseada 

em outros trabalhos da literatura, bem como em simulação de dímeros, discutido mais 

adiante. 

Tabela 5.6 Número de onda calculado (ωcalc), número de onda em escala (Ωscal) e números 

de onda Raman experimentais (ωexp) (em unidades por centímetro) e classificação para 

modos vibracionais de L-tirosina com PED com dímeros. 

ωexp, (cm-1) ωcalc (cm-1)  Ωscal (cm-1) Atribuições 

53   Modo de rede 

60   Modo de rede 

65   Modo de rede 

70   Modo de rede 

75   Modo de rede 

83   Modo de rede 

96   Modo de rede 

114   Modo de rede 

123   Modo de rede 

129   Modo de rede 

147   Modo de rede 

154   Modo de rede 

165   Modo de rede 

176   Modo de rede 

255 236,28 230 
δ(C9C8N21) {14} + τ(H13N21C8C7) {31} + 

τ(H12N21C8C7) {20} 

313 320,58 313 
δ(O23C9C8) {20} + δ(C7C1C2) {15} + 

δ(C9C8N21) {29} 

337 336,15 328 
τ(C2C3C4C5) {13} + γ(O22C5C3C4) {13} + 

γ(C7C6C2C1) {18} 

381 360,72 352 δ(N21C8C7) {29} 

430 420,78 410 
δ(C1C6C5) {18} + δ(O22C4C3) {16} + 

δ(C7C1C2) {10} 

434 425,9 415 δ(O22C4C3) {25} 

472 475 435 δ(CCC)R {46} + t(CCCC)R {19} 

492 505,29 493 δ(O23C9C8) {10} + γ(O22C5C3C4) [21] 
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528 520,39 507 

ν(C9C8) {11} + ν(N21C8) {11} + δ(O24C9O23) 

{14} + δ(O23C9C8) {12} + γ(O22C5C3C4) 

{12} 

575 611,49 596 
ν(C9C8) {21} + δ(O24C9O23) {10} + 

δ(O23C9C8) {21} 

641 653,03 637 
ν(C5C4) {11} + δ(C2C3C4) {18} + δ(C6C5C4) 

{28} + δ(O22C4C3) {10} 

649 ? ?  

715 735,39 717 
ν(C7C1) {12} + δ(C5C4C3) {11} + 

γ(O24C8O23C9) {22} 

743 787,19 768 ν(N21C8) {18} + δ(O24C9O23) {24} 

798 828,15 807 τ(H16C5C6C1) {49} + τ(H17C6C1C7) {23} 

830 836,62 816 ν(C5C4) {11} + ν(C4C3) {12} + ν(O22C4) {11} 

846 862,41 841 
ν(C9C8) {11} + ν(N21C8) {11} + 

τ(H15C3C2C1) {15} 

880 890,2 868 
ν(N21C8) {20} + τ(H12N21C8C7) {10} + 

γ(O24C8O23C9) {10] 

897 954,86 931 ν(C8C7) {13} + τ(H17C6C1C7) {17} 

986 1027,54 1002 
δ(C2C3C4) {42} + δ(C5C4C3) {16} + 

δ(C6C5C4) {19} 

1045 1092,17 1065 
δ(H12N21H11) {10} + τ(H11N21C8C7) {15} + 

τ(H12N21C8C7) {22} tw 

1100 1114,38 1087 τ(H11N21C8C7) {15} 

1114 1131,18 1103 
ν(C2C3) {10} + δ(H14C2C3) {12} + 

δ(H15C3C2) {15} 

1156 1181,03 1152 
ν(C4C3) {17} + δ(H10O22C4) {51} + 

δ(H15C3C2) {10} 

1179 1197,77 1168 
δ(H14C2C3) {12} + δ(H15C3C2) {16} + 

δ(H16C5C6) {26} + δ(H17C6C1) {17} 

1201 
1212,19 

 
1182 

ν(C7C1) {12} + δ(H18C7C1) {20} + 

δ(H20C8C9) {11} + δ(C1C6C5) {11} 

1214 1232,47 1202 
ν(C1C6) {12} + ν(C7C1) {22} + δ(H20C8C9) 

{11} + τ(H19C7C1C6) {20} 

1248 1278,01 1246 ν(O22C4) [50] 

1267 1297,19 1265 
ν(C8C7) {11} + δ(H18C7C1) {14} + 

δ(H20C8C9) {24} 
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1283 1338,36 1305 ν(O23C9) {13} + δ(H20C8C9) {13} tw 

1326 1367,3 1333 
ν(C2C3) {11} + ν(C6C5) {13} + δ(H10O22C4) 

{17} + δ(H14C2C3) {16} + δ(H17C6C1) {11} 

1364 1421,24 1386 
ν(O24C9) {14} + δ(H13N21H12) {40} + 

δ(H12N21H11) {19} 

1419 1469,28 1433 
ν(C2C3) {12} + ν(C6C5) {10} + δ(H15C3C2) 

{10} 

1435 1484,83 1448 δ(H19C7H18) {80} sc 

1513 1545,65 1507 

δ(H14C2C3) {14} + δ(H15C3C2) {12} + 

δ(H16C5C6) {17} + δ(H17C6C1) {14} + 

δ(C5C4C3) {10} 

1590 1609,33 1569 
δ(H11N21H13) {61} + δ(H13N21H12) {18} 

umb 

1601 1632,01 1591 
ν(C5C4) {30} + ν(C1C6) {11} + δ(C1C6C5) 

{14} 

1614 1655,32 1614 
ν(C2C3) [28} + ν(C6C5) [11} + ν(C1C6) [12} + 

ν(C4C3) {10} 

2931 3080,00 2932 ν(N21H12) {94} 

2964 3109,28 2960 ν(C8H20) {97} 

2971 3118,24 2968 ν(C7H18) {74} + ν(C7H19) {26} 

3016 3176 3024 ν(C5H16) {39} + ν(C6H17) {60} 

3026 3190,72 3037 ν(C5H16) {58} + ν(C6H17) {38} 

3041 3192,95 3039 ν(C2H14) {73} + ν(C3H15) {24} 

3062 3208,76 3054 ν(C2H14) {24} + ν(C3H15) {75} 

3080 ? ?  

a Calculado com B3LYP/6-31+G(d,p) scrf, faor de escala: 0,975 (<2000cm-1) & 0,952 (> 2000 cm-1). 
 b Nomenclatura: τ =torsion; δ = bending; sc = scissoring; tw=twisting; φ = out-of-plane; wag = wagging; ν = 

stretching; ρ = rocking; νas = stretching assimetrico; νs = symmetric stretching simétrcio, umb= modo umbrela. 

 

Ao comparar os números de onda observados com os calculados, é possível verificar 

se os modos vibracionais previstos teoricamente são realmente observados no espectro 

Raman. Isso nos fornece informações sobre a estrutura molecular e a simetria do cristal de 

L-tirosina. Assim, a análise dos números de onda observados, comparados aos números de 

onda calculados e dimensionados, juntamente com a atribuição para cada modo de vibração 

com PED, mostra informações valiosas sobre os modos vibracionais no cristal de L-Tirosina 

e ajudar a compreender seu comportamento e estrutura molecular. 
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Como visto na seção anterior, foi possível observar várias mudanças na região 

espectral 50-400 cm-1 dos espectros Raman. Com exceção do modo de 381 cm-1, todas as 

outras mudanças significativas ocorrem abaixo de 200 cm-1, uma região que geralmente 

contém os modos de rede intermolecular. Assim, para conhecer alguns desses modos, foi 

necessário realizar simulações de dímeros de tirosina, uma vez que a simulação de apenas 

uma molécula de L-tirosina não apresentaria modos intermoleculares. No total, foram 

realizados três cálculos: dois dímeros representativos e um monômero; estes estão 

representados na Figura 5.15. 

Figura 5.15 Célula unitária do cristal com os dímeros simulados 1 (azul) e 2 (verde). 

Fonte: Autor, 2023. 

 

A presença de modos intermoleculares nessa região é facilmente observada na Figura 

5.16 na faixa espectral de 40–200 cm-1, quatro modos intermoleculares não podem ser 

explicados apenas simulando a molécula de tirosina.  

Estes quatro modos intermoleculares numerados de 1 a 4 não estão presentes no 

espectro calculado da molécula de tirosina (um monómero), mas são claramente vistos nos 

espectros dos dímeros. 

 

 

 



78 

 

Figura 5.16 Espectro Raman calculado do monômero e dímeros na faixa de 40-200 cm-1 . 

Os modos intermoleculares não visíveis no monômero são numerados de 1 a 4. 

 

 

Fonte: Autor, 2023. 

As Figuras 5.17 a) mostram representações do modo 160 cm-1 do dímero 2, b) 

representações do modo de dímero 2 de 120 cm-1 e a c) representações do modo de dímero 

1 de 381 cm-1.    

Observemos a banda a 160 cm-1, que aparece como uma única banda à pressão 

ambiente e, em seguida, como um dubleto a 3,6 GPa. Este modo de rede é representado na 

Figura 10 a). Este modo muito complexo consiste em um dos anéis do dímero 2 movendo-

se em direção e para longe do outro em uma direção que é aproximadamente ao longo do 

eixo c. Por outro lado, no modo intenso em 120 cm-1, o movimento do anel é 

aproximadamente ao longo do eixo a este modo é representado na Figura 5.17 b). O modo a 

112 cm-1, que aparece como uma única banda à pressão ambiente e, em seguida, como um 

dubleto a 2,1 GPa, também é um modo de rede. Ou seja: a transição de fase observada parece 

afetar os modos de retículo. Assim, parece haver uma redução na simetria que se traduz no 

aparecimento de novas bandas Raman. Outros cristais moleculares exibem esse 

comportamento [60]. 
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Figura. 5.17 Representações do modo a) 160 cm-1 do dímero 2; b) Modo de dímero 2 de 

120 cm-1; c) Modo de dímero 1 de 381 cm-1. 

 

 

Fonte: Autor, 2023. 

 

A banda observada a 381 cm-1 aumenta a largura da linha e acima de 0,9 GPa divide-

se em dois modos no espectro a 2,1 GPa. Esta banda está claramente fora da faixa de modo 

de rede e pode ser associada ao movimento de torção do grupo amina conectado através de 

uma ligação de hidrogênio a uma carboxila da molécula vizinha, como pode ser visto na 

Figura 10 c). Se a mudança de fase ocorrer de forma a reposicionar algumas das moléculas 

na célula unitária sem afetar as outras, veríamos um alargamento dessa banda ou uma 

divisão, que é o que foi observado. 

Também vale a pena mencionar o aparecimento de bandas em torno da faixa de 630-

660 cm-1. Os cálculos envolvendo dímeros mostram que uma faixa em torno de 653 cm-1, 

por exemplo, é um modo de respiração de um dos anéis de uma das moléculas de dímero. 

Assim, o aparecimento dessas bandas, juntamente com a divisão da banda de 381cm -1 

mencionada acima, indicam que há mudanças conformacionais durante a transição de fase 

2.1 GPa, juntamente com a mudança estrutural mencionada.  

As simulações forneceram uma compreensão mais detalhada das mudanças espectrais 

na faixa de energia de 50-400 cm-1. Ao considerar os modos de rede intermoleculares, foi 

possível identificar e analisar as alterações específicas nos espectros Raman. Isso contribui 

u para o conhecimento e a compreensão dos processos moleculares que ocorrem nessa região 

espectral, onde foi observado que todas as mudanças significativas nos espectros Raman 

ocorreram abaixo de 200 cm-1. Essa é uma região onde os modos de rede intermolecular são 
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mais comuns. Portanto, os cálculos de dímeros de tirosina foram pertinentes para obter 

informações sobre esses modos intermoleculares. 

As vibrações moleculares são fundamentais para a compreensão das propriedades 

físicas e químicas dos materiais. No caso específico da L-tirosina, as propriedades 

vibracionais estão relacionadas à sua estrutura tridimensional, estabilidade e reatividade. 

Além disso, os cálculos DFT puderam ser usados para obter informações sobre os modos de 

vibração sendo fundamentais para a compreensão do comportamento do cristal, como a 

estabilidade estrutural e transições de fase. Assim, o uso de cálculos DFT para o estudo 

vibracional de cristais de L-tirosina é de extrema importância, pois proporcionou insights 

valiosos sobre a estrutura molecular e sua estabilidade, sendo importante para o 

entendimento da aplicação da L-tirosina em áreas como a biologia estrutural, medicina e 

desenvolvimento de novos materiais. 

Cristais de L-tirosina foram sintetizados a partir de solução aquosa. Após o 

experimento de difração de raios X e refinamento de Rietveld, a estrutura cristalina foi 

confirmada, conforme relatado anteriormente na literatura, como pertencente ao grupo 

espacial P212121 com quatro moléculas por célula unitária. Em pressão ambiente, foram 

obtidos os espectros Raman na faixa espectral 50 - 3150 cm-1. Os cálculos DFT foram 

utilizados para obter a atribuição correta dos modos não apenas de molécula isolada, mas 

também de dímeros. A estabilidade da estrutura cristalina foi investigada por espectroscopia 

Raman de alta pressão. A pressão foi aumentada até 5,9 GPa e as mudanças nos espectros 

mostram evidência de que o cristal sofreu duas transições de fase, a primeira em 2,1 GPa e 

a segunda em 3,6 GPa.  

Em ambas as transições de fase foram observadas mudanças de modos na região de 

baixo número de onda do espectro, além de outras pequenas modificações em alguns modos 

internos. Após a descompressão, o espectro Raman original da pressão ambiente foi 

recuperado, levando-nos a concluir que as mudanças eram reversíveis.  
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6. Capítulo 6: COMPARATIVO ENTRE OS ESTUDOS E 

CONSIDERAÇÕES FINAIS 

 

No capítulo final desta Tese, fazemos uma discussão comparativa entre os estudos de altas 

temperaturas e altas pressões nos cristais de LT, LTHCl e LTHBr abordando a interconexão 

entre as ligações de hidrogênio, a dinâmica dos fônons, decomposição térmica e efeitos da 

alta pressão na estabilidade da estrutura da L-tirosina com a presença ou ausência dos 

haletos. 

O estudo em altas temperaturas (298 - 423 K) para os cristais de LT, LTHCl e LTHBr 

mostraram os espectros Raman desses compostos na região de número de onda abaixo de 

140 cm−1 (região de baixa energia), geralmente associada aos modos de rede. Uma vibração 

externa pode ser pensada como o movimento coletivo de moléculas, como moléculas de L-

tirosina (C9H11O3H) movendo-se coletivamente em todo o cristal.  Observou-se a variação 

do número de onda dos modos de rede em função da temperatura (dω /dT) para todos os três 

cristais. A partir desta análise, observou-se que dω/dT é ligeiramente maior para os cristais 

LTHCl e LTHBr, refletindo o enfraquecimento das interações intermoleculares.  

De fato, nos cristais LTHCl e LTHBr, as ligações de hidrogênio são muito mais longas 

do que na LT, que por sua vez é o cristal proveniente do aminoácido puro, e isso pode ser 

explicado em termos do raio iônico de Cl- (1,81 Å) e Br- (1,96 Å). Para todos os cristais, 

podemos supor, as mudanças de números de onda induzidos pelas variáveis termodinâmicas 

como temperatura ou pressão, indicam a anarmonicidade das interações relacionadas às 

constantes de força de restauração. Salientemos que, à medida que a pressão ou a temperatura 

induzem deformações isotrópicas ou anisotrópicas de moléculas e cristais, a pressão ou a 

tensão induzida e os deslocamentos dos números de onda induzidos pela temperatura Δω/ω 

são determinados principalmente pela deformação associada ΔV/V [144]. Assim, existe 

conexão entre o processo de decomposição e as ligações de hidrogênio na estrutura cristalina 

da LT e seus sais. Esse processo de decomposição nos cristais de LT, LTHCl e LTHBr é 

dominado pelas ligações N – H ••• X (X = O, Cl ou Br), enquanto as ligações O – H ••• O 

têm pequena participação. Assim, o comportamento dos modos vibracionais associados à 

torção da molécula de LT é consistente com um enfraquecimento dessas ligações e favorece 

a quebra das (ligações de hidrogênio) HB´s no processo de decomposição. 

Na pressão ambiente, as estruturas derivadas de L-tirosina (LT), que são a L-tirosina 

hidrobromídrica (LTHBr) e (LTHCl), são estruturalmente semelhantes, ambas são 
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monoclínicas, possuem duas moléculas por célula unitária, e apresentam o mesmo grupo 

espacial P21 [94,123,133,138].  

Tanto LTHBr quanto LTHCl têm suas moléculas interligadas por ligações O – H ••• 

O e N – H ••• X (X = Br, Cl). Como observado anteriormente, o processo de decomposição 

com a temperatura é dominado pela ligação do tipo N – H ••• X, com pouca contribuição da 

ligação do tipo O-H ••• O [138]. A inserção de íons Br- e Cl- na estrutura LT confere alguma 

semelhança entre as propriedades vibracionais dos cristais LTHBr e LTHCl [134,138]. Para 

a LTHCl, quase nenhuma alteração na região espectral associada aos modos internos foi 

observada sob alta pressão; apenas um modo vibracional em ~125 cm-1 (modo intenso) na 

região de baixo número de onda sofreu mudanças perceptíveis [134].  

Por outro lado, no estudo de altas pressões (0 - 8,1 GPa) na LTHBr, pudemos observar 

mudanças tanto na região dos modos internos quanto na região dos modos de rede. Assim, 

embora haja alguma semelhança nas propriedades vibracionais, a evolução com a pressão é 

diversificada, bem como as faixas de pressão onde as duas estruturas são estáveis: a fase 

original é observada até 1,5 GPa para LTHCl e até ~ 3,0 GPa para LTHBr. Curiosamente, 

as distâncias H – Cl variam de 2,378 a 2,505 Å na ligação N – H ••• Cl para LTHCl, enquanto 

as distâncias H – Br variam de 2.436 a 2.531 Å na ligação N – H ••• Br para LTHBr. 

Aparentemente, as ligações de hidrogênio (HB´s) mais longas (de maior comprimento) 

tornam a estrutura um pouco mais flexível, permitindo assim, que o cristal mantenha sua 

simetria sem a necessidade de mudar sua estrutura monoclínica.  

O estudo de altas pressões (0-5,9 GPa) no cristal de LT, mostrou transições de fase 

induzidas por pressão. A fase ambiente de baixa pressão, uma estrutura ortorrômbica não 

centrossimétrica, sofre uma transição de fase para possivelmente uma fase mais simétrica.  

Um processo similar ocorre com o nitrato de guanidínio, uma arquitetura supramolecular 

representativa de ligações de hidrogênio N – H ••• X, onde uma transição de fase estrutural 

foi observada por espalhamento Raman e difração de raios X em ∼1 GPa (fase monoclínica 

para fase ortorrômbica) [142]. Essa tendência é observada no comportamento da L-alanina: 

a fase ortorrômbica à pressão ambiente sofre uma mudança da célula unitária, sendo 

aproximadamente metricamente tetragonal entre 2 e 3 GPa [143]. 

Em trabalhos anteriores de nossa autoria, o deslocamento dos números de onda 

induzido por pressão para os modos de rede externa foi medido para cristais isomórficos 

LTHCl (dissertação de mestrado) e LTHBr (Capítulo 5), com sistema monoclínico P21 

[134,141]. Ao comparar os resultados obtidos, ver Tabela 6.1, pode-se concluir que a 

variação do número de onda dos modos de rede em função da pressão (dω/dP) para todos os 
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cristais, dω/dP é muito maior para os cristais LTHCl e LTHBr. Este fato reflete novamente 

o enfraquecimento das interações intermoleculares com a introdução de íons Cl- e Br-, 

tornando-os mais sensíveis aos efeitos de pressão que são determinados principalmente pela 

deformação associada ΔV/V. Uma correlação com o raio iônico é observada da seguinte 

forma (incluindo o cristal de L-tirosina): (dω/dP) LT < (dω/dP) LTHCl < (dω/dP) LTHBr. 

 

Tabela 6.1 Comparação entre o número de onda e dω/dP entre os três cristais de L-, 

LTHCl [134], LTHBr [141]. 

Cristal ωobs (cm-1) dω/dP (cm-1/GPa) 

LTHCl  108 5,4 

 119 18,5 

 140 7,1 

LTHBr  206 12,2 

 112 13.5 

LT  104 2,1 

 107 1,3 

 118 4,0 

 123 6,4 

 

Em temperatura ambiente, é possível também comparar o cristal LT com seus sais 

isoestruturais LTHCl e LTHBr na região das ligações de hidrogênio, pois essas ligações são 

fundamentais para entender a estabilidade cristalina das moléculas na rede periódica [138]. 

Na LTHCl e LTHBr as ligações N – H ••• X são mais longas e, consequentemente, mais 

fracas do que na LT. Podemos atribuir essas diferenças de força de ligação à influência que 

o raio iônico de Cl- e Br-, com valores de 1,81 Å e 1,96 Å respectivamente, tem sobre 

estruturas complexadas. Lembramos que LTHCl e LTHBr possuem estruturas monoclínicas 

com duas moléculas por célula unitária, cristalizando no mesmo grupo espacial P21, 

enquanto em LT o material cristaliza em simetria ortorrômbica no grupo espacial P212121, 

com quatro moléculas por célula unitária [138]. Em relação à alta pressão, observamos 

também que a introdução de íons Cl- e Br- na LT pode apresentar alguma semelhança entre 

as propriedades vibracionais dos cristais LTHCl e LTHBr, de acordo com estudos recentes 

[134,141] 
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No estudo de alta pressão da LT, observamos mudanças não apenas na região de baixo 

número de onda do espectro, mas também na região associada aos modos internos. Outro 

estudo de altas pressões em LTHCl deste mesmo autor mostrou que não houve mudança na 

região associada aos modos internos, apenas uma mudança perceptível que foi uma grande 

diminuição da intensidade de um modo vibracional em baixo número de onda até a pressão 

final do experimento (7,0 GPa) [134]. Em relação ao estudo de alta pressão na LTHBr 

(Capítulo 5) foram observadas mudanças tanto na região dos modos externos quanto na 

região dos modos internos [141]. A partir dessas comparações, podemos supor que as 

ligações de hidrogênio de maior comprimento tornam a estrutura mais flexível, permitindo 

que a simetria do cristal seja mantida sem alterar sua estrutura. Se compararmos os espectros 

de compressão e descompressão individualmente em todas as regiões espectrais para cada 

um dos três materiais LT, LTHCl [134] e LTHBr [141], notamos que as mudanças são 

reversíveis, devido à semelhança entre os espectros antes e após a compressão. 

Em termos gerais, a presença de diferentes íons pode alterar a estrutura cristalina e, 

consequentemente, afetar a distribuição dos átomos e a dinâmica molecular do cristal. Por 

exemplo, íons maiores podem perturbar a estrutura cristalina de forma mais significativa do 

que íons menores, enquanto íons carregados podem influenciar a polaridade do cristal e a 

distribuição de cargas elétricas. Além disso, diferentes íons podem interagir de forma 

diferente com os átomos do cristal, levando a diferentes modos vibracionais e frequências. 

Em relação aos parâmetros termodinâmicos de altas temperaturas e altas pressões, 

esses fatores também podem afetar a estrutura e os modos vibracionais de um cristal como 

observados nesta tese. Em altas temperaturas, os átomos tendem a vibrar com mais 

intensidade, o que pode levar a uma redistribuição da energia vibracional e a alterações nas 

frequências de vibração. Já em altas pressões, a estrutura cristalina pode ser comprimida, 

levando a mudanças na distância interatômica e na dinâmica molecular. Em resumo, a 

influência de cada íon e dos parâmetros termodinâmicos na estrutura e nos modos 

vibracionais de um cristal de aminoácido semiorgânico de L-tirosina complexado com HX 

(X = Cl, Br, F, I) depende de fatores, tais como, o tamanho e a carga do íon, a temperatura e 

a pressão. Assim, existem fortes indícios que a presença ou a ausência dos haletos 

influenciam no comportamento, estrutural, e térmico e vibracional da L-tirosina de acordo 

com as mudanças observadas em temperatura ambiente e quando submetido a altas pressões 

e altas temperaturas. 
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PERSPECTIVAS FUTURAS 

 

A presente tese tem como perspectiva ampliar este estudo sintetizando e 

caracterizando de forma estrutural, térmica e vibracional, os outros haletos de L-tirosina, os 

com ácido iodrídrico (HI) e fluorídrico (HF) e fazer um estudo comparativo entre todos os 

haletos. Estudar os compostos metilados de L-tirosina e suas particularidades usando 

espectroscopia Raman como sonda. Fazer um comparativo entre todos os haletos de L-

tirosina em baixas temperaturas e comparar os achados com os estudos da alta pressão e 

cálculos teóricos. 
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