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A dengue é uma doenca viral originaria do sudeste da Asia presente em paises
como o Brasil, pois, o clima tropical favorece para a proliferacdo dessa doenca. O
mosquito Aedes aegypti transmissor da dengue apresenta a 4,8-Dihidroxiquinolina-
2-acido carboxilico (acido xanturénico) em abundéancia no seu intestino e atua como
um importante antioxidante. Portanto, o desenvolvimento de dispositivo capaz de
identificar e quantificar a concentracdo desse analito € muito importante. Neste
trabalho investigou-se a utilizacdo dos papéis qualitativo, quantitativo e
cromatografico como plataforma para o desenvolvimento de um dispositivo cuja
finalidade € a deteccdo do acido xanturénico (AX). Para a determinacdo em papel foi
utilizado fons Fe?* proveniente do sulfato de ferro (Il) e amoénio
(Fe(NH4)2(S04)2.6H,0) j&4 que este ion estd presente na hemoglobina e seu
complexo com o AX apresenta coloragao verde, favorecendo assim, a utilizacdo do
sistema em papel. A determinacdo do complexo formado foi investigada por
espectrofotometria no ultravioleta e visivel e por meio da analise termogravimétrica.
Esse complexo foi testado com a finalidade de obter dados experimentais que visem
a quantificacdo do antioxidante em estudo. A quantificacdo do AX foi feita utilizando
0s papéis como dispositivo microfluidico em que o complexo foi formado. Os
resultados obtidos indicaram que o papel qualitativo apresentou melhor resposta
com limite de deteccdo de LD= 1,79 x 10* M e quantificacdo LQ= 5,98 x 10* M
guando variou a concentracdo do antioxidante. O estudo também foi realizado em
um periodo maximo de 71 dias, sendo verificada sua estabilidade, indicando que
para algumas cores ndo houve perda de resposta do sensor de papel. A
guantificacdo do acido xanturénico presente no mosquito Aedes aegypti pode ser
estudada por meio da espectrofotometria no Uv-vis devido a sua simplicidade e
sensibilidade. Contudo, nas condi¢cfes estudadas os resultados obtidos indicaram
gue a concentracdo da substancia em estudo foi 0,47 nmol por intestino. Fica claro,
portanto, que a constru¢cdo do dispositivo em plataforma de papel com deteccéo
quimica surge de forma inovadora para a deteccdo desse antioxidante presente no
mosquito.

Palavras — chave: Acido Xanturénico Complexo de Fe (ll). Aedes aegypti. Sensor
Quimico-Plataforma de papel.



ABSTRACT

Dengue is a viral disease originate in Southeast Asia present in countries like Brazil,
because the tropical climate favors the proliferation of this disease. The Aedes
aegypti mosquito that transmits dengue has 4,8-Dihydroxyquinoline-2-carboxylic acid
(xanthurenic acid) in abundance in your intestines and acts as an important
antioxidant. Therefore, the developing device capable of identifying and quantifying
the concentration of analyte is very important. This study investigated the use of
gualitative, quantitative and chromatographic papers as a platform for the
development of a device whose purpose is the detection of xanthurenic acid (XA).
For the determination in the paper was used Fe* from the iron (Il) sulfate and
ammonium (Fe(NH4)2(S04)..6H20) because this ion is present in hemoglobin and its
complex with AX has green color, favoring thus, the use of the paper. The
determination of the complex formed was investigated by UV-Vis spectroscopy and
by thermogravimetric analysis. This complex was tested in order to obtain
experimental data aimed at quantifying the antioxidant study. Quantification was
performed using the AX roles as microfluidic device in which the complex was
formed. The results indicated that the qualitative role had better response with a
detection limit LD = 1.79 x 10“ M and quantification LQ = 5.98 x 10 M when varying
the concentration of antioxidant. The study was also performed on a maximum of 71
days, and checked its stability, indicating that for some colors no loss of response for
paper sensor. Quantification xanthurenic acid present in the mosquito Aedes aegypti
could be studied through UV-vis spectroscopy because of its simplicity and
sensitivity. However, under the conditions studied the results indicated that the
concentration of test substance was 0.47 nmol per intestine. Clearly, therefore, that
the construction of the device platform chemical detection paper comes in an
innovative way to detect this antioxidant present in the mosquito.

Key - words: Xanthurenic acid. Complex Fe(ll). Aedes aegypti. Platform paper-
Chemical Sensor.
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1 INTRODUCAO
1.1 Consideragdes Iniciais

Em todas as grandes cidades do mundo, o crescimento econdmico e
populacional favorece o acumulo de grandes quantidades de residuos soélidos,
constantemente produzido por diversos setores e atividades da sociedade, trazendo
problemas a saude da populacdo. Esses residuos juntamente com a falta de
saneamento basico contribuem para o desenvolvimento de criadouros e ao
surgimento da dengue, febre amarela, malaria, leptospirose, diarréia, colera, etc
(SAMPAIOQ, 2009).

A dengue € uma doenca viral originario do sudeste da Asia, que ocorre
principalmente em climas tropicais e subtropicais do mundo. O virus da dengue é
transmitido pelo mosquito Aedes aegypti, que infecta cerca de 50 a 100 milhdes de
pessoas anualmente (COFFEY, 2009).

Diante disto, o diagnostico € importante para confirmacdo de casos, para
diferenciar a dengue de outras doencas como a leptospirose, rubéola e outras
infeccbes por flavivirus, e para avaliacdo clinica de pacientes com doenca grave
(GUZMAN, 2004).

O mosquito Aedes aegypti apresenta acido xanturénico (AX) em abundancia
no seu intestino e atua como um importante antioxidante. Muitos relatos sugerem
gue o acido xanturénico pode desempenhar um papel importante no estagio
patogénico de véarias doencas, incluindo céancer de bexiga, diabetes, artrite
reumatoide, doencas de pele, e catarata em animais em humanos (SHEN, 2008).
Informacdes sobre a quantidade do AX presente no mosquito € importante na
tentativa de identificar novos alvos para prevenir ou interferir com a gametogénese,
de forma a interromper o desenvolvimento do parasita. Deste forma, a aplicacdo de

sensores quimicos € uma alternativa para a determinagcao deste analito no mosquito.

Segundo a Uni&do Internacional de Quimica Pura e Aplicada (IJUPAC),
sensores quimicos sao dispositivos que transformam informacdes quimicas, por

meio da variacdo da concentracdo de uma substancia presente na amostra,
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transformando o resultado em um sinal quimico mensuravel (IUPAC, 2007). Estes
tém sua finalidade voltada para analise direta em amostras complexas. Também
podem eliminar a necessidade do pré-tratamento da amostra nas diferentes

matrizes, sejam elas de origem ambiental, biolégica, ou farmacoldgica.

Os principios de funcionamento de sensores incluem na maioria das vezes
uma tecnologia de fabricacdo complicada, aparelhagem de medicédo sofisticada,
materiais sensiveis e custos de producdo elevado, a sua comercializacdo torna-se
problematica. Por isso, h4 necessidade de buscar novos materiais que possam ser
utilizados como dispositivos para a fabricagcdo de novos sensores e novas técnicas
afim de contornar esses problemas [POGHOSSIAN, 2003].

A utilizacdo de métodos de andlise portateis, simples, precisos e baratos séo
necessarios para realizar o monitoramento ambiental de tal forma que as amostras
possam ser analisadas no campo, para investigar e obter o conhecimento dos
processos naturais, bem como, analisar espécies quimicas existentes no ambiente
em estudo (MARLE, 2005).

Dentre os dispositivos recentemente introduzidos em laboratérios de analise
0s mais baratos séo os de papel. Eles séo faceis de usar, requer pequenos volumes
de reagentes e amostra, fornece uma analise rapida, sdo descartaveis e podem ser

feitos de materiais de substrato renovaveis (DUNGCHAI, 2009).

Contudo, é de fundamental importancia o controle do mosquito Aedes aegypti,
bem como o conhecimento do periodo de sua alimentacdo, uma vez que ele é o
hospedeiro intermediario e contribui para a propagacao da doenca. Além disso, nao
ha relato na literatura cientifica de sensores quimicos para a deteccdo e
guantificacdo de AX em plataformas de papel, indicando desta forma sua

candidatura no estudo desse analito.
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2 REVISAO BIBLIOGRAFICA
2.1 Dengue: Aspectos Gerais

A dengue é uma doenca viral transmitida pelo mosquito Aedes aegypti. O
ciclo biologico do mosquito Aedes aegypti € composto por quatro fases: ovo, larva,
pupa e adulto (Figura 1). A transmissao do virus ocorre no periodo de acasalamento,
pois, € nesse momento que as fémeas contaminadas precisam de sangue para
garantir o desenvolvimento dos ovos, onde estes necessitam de agua parada. Essa
doenca tem origem no sudeste da Asia, presente em paises como o Brasil, pois, 0
clima tropical favorece para o desenvolvimento do mosquito e consequentemente

para o aumento do niumero de infecgdes.

A mudanca no ecossistema do mosquito contribui para uma expancéo da
doenca em novas areas. Atualmente, estima-se que 2,5 bilhdes de pessoas vivem

em areas de risco de infecgao por esse virus (GUZMAN, 2004).

Atualmente estima-se que o Brasil tenha 192.376.496 habitantes em uma
area de aproximadamente 8,5 milhdes de km?, com 5.565 municipios, o que significa
uma densidade populacional de 22,7 habitantes por km? que contribui para o
aumento do numero de pessoas infectadas com o virus (IBGE, 2011). Estudos
anteriores relataram que no periodo entrre 2010 e 2012, houve mais de 900 mortes
por dengue no Brasil (Figura 2) (PORTAL DA SAUDE, 2012).

O diagnéstico da dengue é de grande importancia para a pesquisa das
caracteristicas do virus hospedeiro e do vetor, para determinar as condi¢cbes

epidemioldgicas e para a avaliacdo da vacina (GUZMAN, 2004).

A Tabela 1 mostra os casos de dengue por regides e por estados do Brasil
durante o ano de 2011 e os quatro primeiros meses correspondentes ao ano de
2012. Analisando a tabela percebe-se que no ano de 2012, em apenas 4 meses, nos
estados de Roraima, Pernambuco, Alagoas, Sergipe, Bahia, Mato Grosso do Sul e
Mato Grosso, houve um aumento nos casos de dengue comparado com os 12
meses de 2011 (PORTAL DA SAUDE, 2012).
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Figura 1. Ciclo evolutivo do mosquito da dengue.
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Fonte: SITE DA DENGUE, 2012.

Tabela 1. Casos de dengue nos estados brasileiro em 2011 e 2012.

UF CASOS UF CASOS
2011 2012 2011 2012
Norte 97.146 30.145 Nordeste 115.257 103.687
RO 2.407 1.256 MA 5836 2977
AC 17.431 2.051 PI 5.461 4.867
AM 56176 3.009 CE 45.583 17.205
RR 576 822 RN 13.309 10.286
PA 13.726 11.223 PB 8 002 2 526
AP 2.166 195 PE 0.013 27.303
TO 4. 664 11.589 AL 4.409 6.465
Sudeste 233.043 119.396 SE 1.130 3.814
MG 25853 14 006 BA 22 424 28.154
ES 22176 5.560
RJ 106.437 80.160 Centro-Oeste 31.787 29477
SP 70.477 19670 MSs 6.020 4579
Sul 29.665 3.306 MT 3.538 13.802
PR 20 260 3.079 GO 20.307 10.229
SC 103 84 DF 1922 867
RS 302 143

Fonte: PORTAL DA SAUDE, 2012.
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Na Figura 2, pode-se observar a diminuicdo nos casos de 6bitos por dengue
no Brasil nos anos de 2010, 2011 e 2012. Essa diminuigcdo pode estar relacionada
com os programas de combate a dengue e com o diagnostico no estagio inicial da

doenca.

Figura 2. Obitos por dengue nos anos de 2010, 2011 e 2012.
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Fonte: PORTAL DA SAUDE, 2012

Desta forma, o desenvolvimento de dispositivos capaz de identificar e
guantificar a concentracdo do &cido xanturénico é muito importante, pois ele é
produzido no mosquito como forma de defeza durante sua alimentacdo. Portanto, a

determinagdo do AX pode favorecer para o controle dessa doenca.

2.2 Escolha do Analito
2.2.1 Acido Xanturénico

O acido xanturenico (AX) 4,8-diidroxiquinolina-2-acido carboxilico é um
antioxidante que esta presente em alguns seres vivos. Sua formacao se da por meio
da via de degradacao do triptofano, através de um processo complicado que envolve

varias enzimas em sua rota bioquimica. De modo geral, a formacdo do AX comeca
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com a oxidacdo do triptofano formando formilquinurenina, esta € hidrolizada a
quinurenina, hidroxilagdo da quinurenina a 3-hidroxiquinurenina, transamina¢éo da
3-hidroxiquinurenina a um intermediario ceto-acido na cadeia lateral e ciclizagdo do
intermediério, levando a formacdo do AX (Figura 3) (HAN, 2007; MALINA, 1999,
2003).

Figura 3. Rota biossintética do acido xanturénico, com suas respectivas enzimas: TD
(Triptofano  dioxigenase), QF (Quinurenina Formidase), QAT (Quinurenina

aminotransferase), Q3H (Quinurenina 3-hidroxi|ase) e TA (Transferaminase).
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Fonte: HAN, 2007

O AX nao sO esta presente em insetos, mas também em tecidos de
vertebrados, incluindo células do sangue, e em protozoarios. Altas concentracfes de
triptofano e deficiéncia de vitamina Bs estimulam a formagdo do AX e outros
metabdlitos na rota da quinurenina, e o aumento do nivel de AX & um indicador da
deficiéncia dessa vitamina (ARAI, 2001; MURAKAMI, 2006).
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O acido xanturénico foi detectado na urina, sangue, células do cérebro, e em
cristalino dos olhos de mamiferos, e seu acumulo na célula pode levar a patologia
celular ou a morte celular (MALINA,1999; SHEN, 2008).

O acido xanturénico € um importante antioxidante presente no sangue do
mosquito Aedes aegypti, e sua determinacdo e quantificacdo é importante na
tentativa de interromper o desenvolvimento do parasita no mosquito. De acordo com
Lima (2007), a concentracdo do AX no mosquito esta relacionado com o tempo de
digestdo do sangue, indicando que a concentracdo desse antioxidante é de

15nmols/intestino apds 24horas de digestdo. (LIMA, 2007).

Murakami e et al. (2006) mostraram que o AX age como um quelante de ferro
formando complexo e que possui acfes pro-oxidantes. Isto se deve a hidroxila com
caracteristicas fendlicas e ao par de elétrons livre do nitrogénio (MURAKAMI et al.,
2006).

A Figura 4 mostra os quatro grupamentos ativos do ponto de vista acido-base
gue o AX possui. Um nitrogénio que possui um par de elétrons livres (1), um acido
carboxilico (2), uma hidroxila quinolinica (3) e uma hidroxila ligada ao anel aromatico
com caracteristica fendlica (4). Tanto o nitrogénio (1), quanto a hidroxila (4) séo
essenciais para a ligacdo com ferro. fons ferrosos em presenca de peréxido de
hidrogénio geram espécies reativas de oxigénio através da reacdo de fenton
(Reacdo 1). Desta forma, fica evidente a necessidade da busca de dispositivos
capaz de detectar de forma qualitativa e quantitativa, o acido xanturénico no sangue

do mosquito.
Reac&o de Fenton: Fe”" + H,0, —» Fe* + OH + OH’

Figura 4. Grupamentos com caracteristicas acido-base do AX.
3

Fonte: SILVA, 2010.
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2.3 Sensores Quimicos

Sensor quimico tem o objetivo de detectar a presenca de uma ou Vvarias
espécies quimicas, frequentemente presentes em amostras complexas. De forma

geral, os sensores sdo ordenados em duas classes:

I- Sensores fisicos, para medir distancias, temperatura, pressdo, massa,

etc.;

- Sensores gquimicos, sdo usados para detectar substancias empregando
um elemento receptor quimico, que engloba os biosensores, os quais
utilizam um receptor biologico como forma de identificagcdo de
substancias (CAPELETTI, 2010).

Os sensores quimicos podem reconhecer um ou mais analitos por meio de
uma reacdo quimica na interface sensor-amostra, podendo ser aplicados para
amostras de origem biolégica ou ndo (CAPELETTI, 2010). Para a producado de
sensores, materiais quimicamente seletivos, membranas ou superficies, que podem
"responder” as substancias desejadas, ou reconhece-las, devem ser estudados
(CLECHET, 1991).

O desenvolvimento destes dispositivos tornou-se uma meta na ciéncia
analitica por varias décadas. O aprimoramento de sensores tem se beneficiado com
0 surgimento nos avangos em areas como, tecnologia 6ptica, quimiometria, quimica
de imobilizacdo de enzimas, projeto de ultramicroeletrodo, entre outros (TESS,
1999).

Independente do mecanismo de transducéo especifica, todos 0s sensores
guimicos geram sinais por meio da interacéo entre sua interface quimica seletiva e o
alvo de reconhecimento (PHIILIPS, 2004). Estes dispositivos s&o recobertos com
uma camada de um elemento de reconhecimento, seja quimico ou biolégico, onde
esta interage com o analito, e a reacdo quimica resultante é transformada em sinal.
Do ponto de vista geral, um sensor quimico € um sistema dindmico cujo sinal evolui
de acordo com a concentracdo dos analitos em que ele é sensivel (MARTINELLI,
2004).
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No caso dos sensores eletroquimicos, o transdutor é 0 equipamento
(Potenciostato) munido por um conjunto de eletrodos. Sendo assim, o transdutor
eletroquimico é um dispositivo que transforma informag¢bes quimicas, como a
concentracdo de um componente especifico da amostra em relacdo a sua
composicdo total, em um sinal analiticamente mensuravel (WANG et al., 2000;
THEVENOT et al, 2001).

As informacdes obtidas no instrumento de medida podem estar relacionadas
a uma reacdo quimica ou mesmo a uma propriedade quimica do analito. Além do
transdutor, 0s sensores quimicos apresentam outras partes basicas: o receptor ou
fase sensora - regido reconhecedora onde ocorre a reagcdo quimica seletiva e o
condutor, que transporta o sinal para a instrumentacdo de medida. A fase sensora
pode ser um corante acido/basico, um trocador ibnico, uma substancia redox, uma
substancia fluorescente, um anticorpo, entre outros (THEVENOT et al., 2001),
enquanto, o transdutor pode ser classificado como: calorimétrico (calor),
eletroquimico (corrente, condutividade, potencial), optico (absorcédo, fluorescéncia,

reflectancia) ou piezelétrico (alteracdo de massa).

Na Figura 5 € possivel observar um modelo esquematico dos principais
componentes de um sensor quimico, mostrando o caminho desde a interacdo do
analito com a fase sensora até a obtencdo da resposta tanto qualitativa quanto

guantitativa.

Figura 5. Modelo esquemaético dos principais componentes de um sensor quimico.

Transdutor
Sinal
Mensuravel
y

Fonte: SILVA, 2011.
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2.3.1 Aplicacéo dos Sensores

Aplicacdo de sensores quimicos para analise de plasma sanguineo, sangue e
outros fliidos biolégicos comecaram em 1970 juntamente com o rapido
desenvolvimento de diferentes tipos de eletrodos ion-seletivo. Essas atividades
resultaram no desenvolvimento de sensores de fons como K*, Na*, Ca®*", CI" e outras
espécies. Alguns deles tém sido aplicados com sucesso em amostras de sangue. No
entanto, desde meados dos anos 1980 0 progresso nesta area tornou-se
significativamente mais lento devido a uma falta de novos materiais de deteccéo e
novas idéias (LEGIN, 1999).

As crescentes demandas na fiscalizacdo do controle ambiental, no
monitoramento e deteccdo de varios produtos quimicos, adicionou um novo impulso
a pesquisa de sensores. Esses dispositivos, podem proporcionar continua ou
periodica andlise em tempo real, aléem de fornecer informac&o sobre os processos
industriais que podem ser utilizados para melhorar a eficiéncia ou controle de
gualidade, ou para reduzir o impacto ambiental negativo do processo (FERGUS,
1997; SEITER, 2001).

Caracteristicamente, o sensor deve obedecer alguns requisitos importantes

para fins comerciais descrito na Figura 6 (LIU, 1995).

Figura 6. Principais requisitos para o desenvolvimento de sensor.
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Fonte: Autor desta dissertacao, 2012.
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Sensores quimicos permitem a coleta de dados e a obtencéo de informacdes
com minima manipulagdo do sistema estudado. Estes dispositivos possuem
caracteristicas particulares que os distinguem de métodos instrumentais de grande
porte, 0s quais, por sua vez, sdo cada vez mais sensiveis, precisos e seletivos, mas

ndo permitem a obtencdo de informagcdes in situ e em tempo real (ARAUJO, 2009).

Dentre os sensores quimicos, ha varias classificacbes possiveis, as quais se
baseiam, no tamanho, tipo de aplicacdo ou mecanismo de transducdo da resposta.
Assim, de acordo com o banco de dados do Science Direct (2012),
aproximadamente 408.836 artigos cientificos foram publicados contendo a palavra-
chave “sensor” and “sensors”, entre os anos 2001 a 2012 (Figura 7) (SCIENCE
DIRECT, 2012). Estes trabalhos referem-se a investigacbes com sensores de
diversos tipos e inclui transducédo, colorimétrica, potenciométrica, amperométrica,
piezelétrica, 6ptica, térmica, condutométrica, entre outras, ressaltando a importancia

do campo de desenvolvimento de sensores.

Figura 7. Namero de publicacbes de artigos cientificos em revista com politica
editorial seletiva, usando como palavras-chave ( B “sensor” and “sensors”)

e (M@ “chemical sensor”) entre os anos de 2001 a 2012.
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Fonte: Autor desta dissertacao, 2012.
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Por isso, essa dissertacdo dar-se-4 maior énfase ao desenvolvimento de um
sensor feito de papel, e a utilizagdo de um transdutor colorimétrico como meio de

deteccéo.

2.4  Caracteristicas do Papel

Papéis de filtro possuem uma longa histéria de aplicagcfes laboratoriais para
filtracdo e também como suporte para separacdo cromatografica. Além disso, o
papel oferece vantagens Unicas em relagdo aos materiais poliméricos na busca por
novas plataformas para a construcdo de dispositivos (PELTON, 2009). O papel é
produzido praticamente em todas as partes do mundo a partir de recursos
renovaveis e reciclaveis, além de ser barato; € facilmente impresso, revestido e
impregnado; a celulose é um polissacarideo de ocorréncia natural; & biodegradavel
ou facilmente queimado; sua estrutura porosa facilita separacdes cromatogréficas e

a utilizacdo como dispositivos microfluidicos.

A celulose é o principal constituinte do papel. Suas fibras sdo tubos ocos de
aproximadamente 1,5 mm de comprimento, 20 um de largura e sua parede possui
uma espessura de 2 um. O transporte de solugdes ao longo da fita de papel pode

oferecer as seguintes vantagens em uma analise.

I.  No papel, havera o processo de separacao cromatografica devido a facilidade
com que solvente percorre os poros do papel, enquanto que particulas do

soluto ficarao retidas.

[I. O papel pode ser modificado para fornecer canais hidrofébicos que podem
dividir a amostra em duas ou mais partes transportando-as para diferentes
locais em sua superficie (MARTINEZ et al., 2008).

Essas propriedades fornecem a fundagdo para a utilizacdo do papel como
dispositivos para sistemas microfluidicos (LI, 2010). Recentemente muitos trabalhos
estdo sendo publicados com o intuito de explorar cada vez mais a versatilidade do
papel (MARTINEZ et al., 2008).
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2.5 Utilizagcéo do Papel como Plataforma para Dispositivo Analitico

As analises de fluidos bioldgicos e ambiental sdo necessarias para monitorar
a saude da populacédo, mas essas medidas sao dificeis de implementar em regides
remotas, como as encontradas em paises menos-industrializados, ou em situacfes
de emergéncia. Instrumentos convencionais de laboratério fornecem medidas
guantitativas de amostras biologicas, mas séo inadequados para estas situacoes,
pois, sdo analises na maioria das vezes caras e exigem pessoal treinado e
consideraveis volumes de amostras (MARTINEZ, 2007). Desta forma, métodos de
analise portateis, simples e precisos s80 necesséarios para realizar esse tipo de

monitoramento de tal forma que as amostras possam ser analisadas no campo.

Acredita-se que dipositivos de papel pode ser uma das plataformas mais
barata disponiveis para o desenvolvimento de ensaios, por ser portatil e
tecnicamente simples para detectar uma série de espécies importantes (JOHNSON,
2008; MARTINEZ, 2007).

Dispositivos microfluidicos foram usados em uma variedade de areas,
incluindo bioanalises, produtos farmacéuticos, aplicacdes forenses e clinicas. Eles
sdo normalmente feitos de silicio, vidro ou material polimérico, devido a sua
compatibilidade  quimica. Exemplos de polimeros utilizados incluem
polidimetilsiloxano (PDMS) e polimetilmetacrilato (PMMA) (MARLE, 2005).

Dentre os dispositivos recentemente introduzidos os mais baratos sé&o os de
papel. Eles séo faceis de usar, requer pequenos volumes de reagentes e amostra,
fornece uma andlise rapida, sdo descartaveis, podem ser feitos de materiais de

substrato renovaveis, e sao portateis (DUNGCHAI, 2009).

Testes com tira de papel estdo disponiveis comercialmente para gravidez,
diabetes, drogas e etc. A maioria destas analises usam a mudanca de cor visivel
para deteccao qualitativa do analito. Entretanto, a andlise qualitativa néo é suficiente
guando os niveis do analito sdo importantes para o diagndéstico ou tratamento. Muito
esforco tem sido, portanto, voltados para o desenvolvimento de testes quantitativos
com tiras de papel (DUNGCHAI, 2010).
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Um grande exemplo a ser ilustrado refere-se ao papel indicador de pH, é
barato, ndo requer nenhum tipo de equipamento ou sistema de amplificacdo do
sinal, apresenta uma grande sensibilidade e possui um longo tempo de vida
(PELTON, 2009).

Papéis tém sido usados como substratos cromatograficos desde 1850.
Recentemente, Martinez et al. (2008) usaram papel como plataforma para criar
barreiras por meio de técnicas de fotolitografia, afim de delimitar a area por onde a
amostra de urina foi dispersa, nesse estudo foi possivel determinar glicose e
proteina (Figura 8) (MARTINEZ et al., 2008).

Figura 8. Desenvolvimento de um dispositivo protétipo que quantifica

simultaneamente dois analitos em amostra de urina.
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Fonte: MARTINEZ et al., 2008.

Seguindo o mesmo principio de finalidade, Li et al. (2008) mostraram o
desenvolvimento de alguns dipositivos, onde dois reagentes (A; e Az) percorrem o
caminho até a regido reacional (B) (Figura 9). Estes tipos de dispositivo, quando
usado com as ferramentas de comunicacdo modernas, podem fornecer poderosos

sistema de analise em tempo real (LI, 2008).
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Figura 9. Exemplo de um reator microfluidico, com dois interruptores (S1, S2), duas

regides (Al, A2) para amostras e um sitio reacional (B).

A, \EU A,

Fonte: LI, 2008.

Buscando um novo método de deteccdo, Dungchai et al. (2009), publicaram
recentemente a construcdo do primeiro dispositivo microfluidico em papel com
deteccéo eletroquimica (Figura 10). Tal dispositivo apresenta uma regiao central no
gual a amostra é direcionada por capilaridade para trés compartimentos onde
enzimas (uricase, lactato e glicose oxidase) foram imobilizadas separadamente em
cada um dos compartimentos. Para que o processo de detecgao fosse efetuado, os
autores integraram com sucesso no dispositivo os eletrodos de trabalho, referéncia e
auxiliar (DUNGCHAI et al., 2009).
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Figura 10. Exemplo de dispositivo de papel para a determinagdo simultanea de trés
analitos (acido arico, Glicose e Lactato) com detecc¢ao eletroquimica: ER (eletrodo de
referéncia), CE (contra eletrodo), ET (eletrodo de trabalho).

Fonte: DUNGCHAI et al., 2009.

2.5.1 Selecao do Método de Detecgao

A maioria dos WPPADs (Microfluidic paper-based analytical devices)
apresentados anteriormente foram avaliados para bioensaios colorimétrico. Areas de
deteccédo séo criados por modificagcdo quimica da superficie do papel por deposicéo
de reagentes, tais como, indicadores &cido-base, enzimas, nanoparticulas de ouro,
etc. Quando a solugdo da amostra atinge a zona de detecc¢éo, ocorre uma reacao
guimica com mudanca de coloragdo entre o composto alvo e 0s reagentes

imobilizados.

Na Figura 11 é possivel observar diferentes coloracdes na zona de deteccao
por meio da utilizacdo de indicadores apropriado para cada analito. Os indicadore
usados foram uma mistura de 4-aminoantipirina (AAP) e acido 3,5-dicloro-2-hidroxi-
benzenossulfonico (DHBS) em raz&o molar de 1:2 abreviado para AB, dicloridrato de
o-dianisidina (OD), iodeto de potassio (Kl), amarelo acido 34 (Y) e preto acido 1 (B)
(DUNGCHAI, 2010).
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Figura 11. Projeto de um sistema microfluidico para analise semi-quantitativa de
glicose, lactato e acido urico. Regifes de 1 a 4: glicose usando Y + indicador AB, 5 a
7: lactato usando Y + indicador OD, e de 8 a 9: acido urico utilizando indicador AB.

Fonte: DUNGCHALI, 2010.

A intensidade da cor pode ser medida utilizando aparelhos digitais (por
exemplo, cameras fotogréficas, telefones com camera ou scanners) para a andlise
guantitativa, e a especificidade das reacbes garante boa seletividade e deteccéao.
Esse tipo de instrumentacdo pode ser considerado uma nova tendéncia neste
campo de analise (KARLOS, 2010; ELLERBEE, 2009)

Fica claro, portanto, que a constru¢cdo de um dispositivo em plataforma de
papel com deteccdo quimica surge de forma inovadora e ir4 possibilitar uma unido
de propriedades intrinsecas ao potencial do papel com as propriedades especificas

do antioxidante que sera alvo desse estudo.



3

3.1

34

OBJETIVOS
Gerais

Investigar a utilizacdo do papel como plataforma para o desenvolvimento e

caracterizacdo de um sensor quimico na determinacdo do acido Xxanturénico

presente no mosquito Aedes aegypti.

3.2

Especificos

Realizar estudo de estabilidade dos sais, FeSO,4.7H20, Fe(NH4)2(S0O4),.6H,0
e do Acido Xanturénico.

Caracterizar os complexos formados, por meio das técnicas de Uv-Vis e TGA.

Estudar as respostas dos papéis qualitativo, quantitativo e cromatografico na

fabricagé@o do dispositivo.

Realizar estudo da variacdo da concentracdo do AX e ferro (Il) na formacéao

do complexo utilizando sensor de papel.
Desenvolver métodos de quantificagcdo do AX com a utilizag&o de papel.
Realizar teste de recuperacdo por meio da técnica de Uv-vis.

Realizar andlise em Espectrofotometria no Uv-vis para a determinacdo e

guantificacdo do acido xanturénico presente no sangue do mosquito Aedes

aegypti.



35

4 METODOLOGIA

4.1 Procedimentos Gerais

4.1.1 Substéancias e Soluc¢des

Todas as substancias utilizadas no presente trabalho foram de grau analitico

e adquiridos da Sigma-Aldrich.

e Fosfato de sédio monobasico (NaH,PO,), fosfato de sddio dibasico
(NapHPQ,), etanol (CH3CH,OH), sulfato ferroso (FeSO,4.7H,0), cloreto férrico
FeCl3.6H,0, Sulfato de ferro (II) e aménio Fe(NH4)2(S04)2.6H,0, hidroxido de
sédio (NaOH), acido cloridrico (HCI), &cido etilenodiaminotetracético
(C10H16N20s), tris (hidroximetil)aminometano (C4H1103N), 4,8-

diidroxiquinolina-2-acido carboxilico (acido xanturénico, ~96%) (C1oH7N Oy).

As solugcbes tampéo utilizadas nas andlises, foram preparados com agua
purificada em um sistema Milli-Q Millipore, com seus valores de pH determinados em
pH-metro, modelo Quimis Q400A.

4.2 Preparo de Solucdes
4.2.1 Preparo da Solucéo do Acido Xanturénico

Para o estudo da complexacédo do &cido xanturénico, uma solucao estoque de
3,0 x 102 M do 4acido foi preparado adicionando 6,1 mg de AX em 440 pL de NaOH
(0,1 M) e 560 pL de H,O deionizada, obtendo-se um pH 7,5 (BHATTCHARYYA,
2001).

Para a realizacdo das analises em diferentes dias foram utilizadas novas
solugdes do acido xanturénico, a fim de evitar perda de concentragdo do analito por

degradacéo.
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4.2.2 Solugéo de Fe?*

Para o preparo das soluces de Fe* pesou-se 16,7 mg de FeS047H,0 e
23,5 mg de Fe(NH4)2(S04),6H,0, estes sais foram solubilizados em 2,0 mL de HCI

0,1 M. A concentrac&o destes sais foram 3,0 x 102 M.

4.2.3 Solugéo de Fe*

No preparo desta solucao utilizou-se 16,2 mg de FeCl3;.6H,O em 2,0 mL de
HCI 0,1 M (c = 3,0 x 10 M).

A solucdo de Fe** sé foi utilizada para as andlises de TGA. No entanto, a
solucdo de Fe?" foi utilizada em todos os procedimentos de determinag&o do AX. Em
cada experimento foi utilizada uma nova solucédo dos sais, a fim de evitar perda de

concentracéo por degradacéo.

4.3 Anédlises com Sangue

4.3.1 Preparo de Solucdo Tampao

Para as analises no Uv-vis e em papel foi utilizado solugdo tampéo pH 7,5.
Para o preparo de 100 mL de tampao fosfato, adicionou 40,5 mL de Na;,HPO4 0,2 M
e 9,5 mL de NaH,PO4 0,2 M, e completou-se a solugdo com 50,0 mL de H,0 para
obter uma solugéo tampéao pH 7,5. Para o preparo de 100 mL de tampé&o Tris-Cl,
adicionou 50, 7 mL de Tris 0,1 M e 40,3 mL de HCI 0,1 M, para obter uma solu¢ao
tampéo pH 7,5. (PERRIN, 1974). As solugdes foram preparadas com agua purificada

em um sistema Milli-Q Millipore.

4.3.2 Disseccéo do Intestino do Mosquito

Os mosquitos Aedes aegypti foram cedidos pelo grupo de pesquisa do
professor Antonio Euzébio G. de Sant'Ana do Instituto de Quimica e Biotecnologia-
IQB-UFAL.


http://www.ufal.edu.br/unidadeacademica/iqb/institucional/docentes/professores-1/antonio-euzebio
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Os 16 mosquitos utilizados nessa analise foram alimentados com sangue de
pombo e depois de 24 horas de digestdo foram imobilizados por resfriamento em
geladeira, ap0s essa etapa transferiu-se para um vidro de relogio, e em seguida
foram manuseados com pincas. As dissec¢des foram feitas com auxilio de um par

de pincas da seguinte forma:

Sobre o vidro de relégio foi colocado uma gota de etanol e em seguida
colocou-se os mosquitos adormecidos. O intestino foi obtido segurando o térax com
uma das pincas e o terceiro segmento abdominal com a outra e puxando-as
delicadamente em direcGes opostas. Ao romper a juncdo entre o térax e o abdome
as duas partes foram separadas. A solucéo de sangue proveniente dos intestinos foi
feita com dezesseis cavidades abdominal, adicionando 200 uL de EDTA (10,0 mM) e
tamponado com 600 pL de tampédo fosfato pH 7,5. Apds essa etapa, a solucao
proveniente da cavidade intestinal foi centrifugada em uma centrifuga modelo
Unicen MR, HEROLAB, a 10000 RPM por 10 minutos. Em seguida, foi retirada a
parte sobrenadante armazenado-a em congelador para as analises posteriores
(LIMA, 2007).

4.3.3 Andlise com Sangue de Pombo

Para esta analise retirou-se aproximadamente 1,0 mL de sangue de pombo e
depois foi adicionado 250 pL de EDTA (10,0 mM), em seguida tamponou-se a
solugdo com 800 pL de tampéo fosfato pH 7,5. Posteriormente, essa solucéo foi
levada para ser centrifugada a 10000 RPM por 10 minutos, depois, armazenou a

parte sobrenadante no congelador para estudos posteriores.

4.4  Técnicas Utilizadas para determinacdo do complexo e para o estudo da
estabilidade

4.4.1 Espectrofotometria no UV-vis

A espectrofotometria de UV-Vis é uma das técnicas analiticas mais

empregadas, em fungdo da simplicidade e custo relativamente baixo. Esta técnica é
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fundamentada na lei de Lambert-Beer, que é a base matematica para medidas de
absorcéo de radiacdo por amostras no estado solido, liquido ou gasoso nas regides
do UV-Vis e IV do espectro eletromagnético. Para medidas de absorcéo de radiacao

em determinado comprimento de onda, tem-se a Equacéao 1:

Iy
A= .ilﬂg? = &gbc

sendo A a absorvancia, lp a intensidade da radiagdo monocromética que incide na
amostra e | a intensidade da radiacdo que emerge da amostra. A absortividade
molar (¢) € uma grandeza caracteristica da espécie absorvente, cuja magnitude
depende do comprimento de onda da radiacdo incidente. O termo b € a distancia
percorrida pelo feixe através da amostra e ¢ é a concentragdo, em mol L?, da
espécie absorvente (ROCHA et al., 2004).

4.4.1.1 Estudo da Estabilidade dos sais de ferro e do AX

Com o objetivo de verificar se os sais e 0 acido xanturénico utilizados na
formacdo do complexo sofrem degradacdo ao longo do tempo sob luz natural, foi
utiizado a espectrofotometria no Uv-vis (espectrofotdmetro Shimadzu MultiSpec
1501). Preparou-se uma solucédo de 3,0 x 10° M dos sais e do AX seguindo os
procedimentos anteriores, e feitos leituras em um periodo total de 5 h. Para o estudo
do AX, foi utilizado 5,0 mL de tampé&o Tris-Cl (pH 7,5) e 8,0 uL de AX obtendo-se
uma concentracdo de 4,8 x 10° M. As solucBes foram deixadas expostas a luz

ambiente durante toda a analise.

4.4.1.2 Estudos Estequiométricos

O estudo da relacdo estequiométrica do complexo, foi feito por meio do
método da razdo molar metal/ligante. Essa andlise foi realizada com AX e Fe?" (3,0
x 102 M).
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Nessa analise, o nimero de mols do acido xanturénico sofreu variacdes de
0,5 a 5,0 mols, por meio de adi¢cdes de aliquotas (0,2 uL) em diferentes recipientes
contendo 10 pL de Fe?* (3,0 x 10% M) e tamp&o fosfato pH 7,5. No entanto, o
namero de mols do metal permaneceu constante, afim de obter o valor da razéo
molar (SELEEM, 2009). Para a obtencdo dos resultados foi utilizado a

espectrofotometria no UV-vis.

4.4.2 Andlise Termogravimétrica

Andlise termogravimétrica (TGA) € uma técnica na qual a massa de uma
substancia € medida em funcdo da temperatura (em uma atmosfera controlada). A
amostra pode ser aquecida, a uma velocidade selecionada, ou pode ser mantida a
uma temperatura constante (modo isotérmico). Essa técnica identifica mudancas de
peso relacionado com volatilizacdo de componentes de amostra, decomposicao,
reacdes redox, ou outras mudangas. Ao sofrer degradacdo, o material perde massa
sob a forma de produtos volateis e o sensor registra essa perda de massa. O
resultado da analise, em geral, é expresso sob a forma de um grafico cuja abscissa
contém os registros de temperatura e a ordenada, o percentual de massa perdida ou

ganho.

O equipamento usado foi o0 modelo TGA 2050 da PA Instrument. O aparelho
de analise utilizado encontra-se no laboratério de analise Térmica, do Instituto de
Quimica da Universidade Estadual de Campinas (UNICAMP).

A preparagdo experimental inicia-se na pulverizagdo dos complexos (AX:Fe**
e AX:Fe?"). Utilizou-se aproximadamente 7,0 mg dos complexos e 10 mg do AX. A
taxa de aquecimento utilizada foi de 10°C/min, até uma temperatura de 1000 °C. A

analise foi realizada em atmosfera de nitrogénio.
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45 Desenvolvimento do Dispositivo
4.5.1 Utilizac&o dos Papéis

Com o intuito de verificar qual papel apresenta melhor resposta para o
desenvolvimento do sensor, foram utilizados os papéis: qualitativo da J. Prolab
(Maioria dos poros 14 um e 205 um de espessura), quantitativo da Sigma-Aldrich
(Porosidade 7,5 micras) e cromatografico da Whatman numero 1. Pois, a
homogeneidade dos poros favorece ao processo de separagcdo e

consequentemente, a determinagédo do analito.
4.5.2 Area do Dispositivo Microfluidico

A fim de obter uma melhor resposta durante as analises, o dispositivo
utilizado foi desenvolvido com 3,0 mm de largura, 1,5 cm de comprimento e com
duas regides de deteccdo (Figura 12). Estes parametros foram utilizados devido a
simplicidade de fabricacdo desse dispositivo. Trabalhos publicados anteriormente
por Martinez et al. (2008), Bruzewicz et al. (2008), Abe et al. (2008), Dungchai et al.
(2009), Li et al (2010), demonstraram que é possivel criar dispositivos com areas
menores e mais zonas de deteccdo que as utilizadas neste trabalho. Isto se deve em
parte, ao uso de computador que favorece a miniaturizacdo da zona de deteccéo e
ao uso de técnicas de fotolitografia que permite a delimitacdo da area de deteccao
por meio de uma regido hidrofébica (MARTINEZ, 2008; BRUZEWICZ, 2008; ABE,
2008; DUNGCHAI, 2009; Li, 2010).

Figura 12. Design do dispositivo utilizado na determinacéo de AX.
3,0 mm

—

™

> 1,5cm

Fonte: Autor desta dissertacéo, 2012.
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4.5.3 Captura da Imagem

A captura da imagem do dispositivo foi realizada com a utilizacdo de uma
camera Sony (7,2 mega pixels), com zoom Optico de 4x, obtida no modo auto-ajuste

sem a utilizacao de flash.

A camera foi colocada em um suporte universal a uma distancia de
aproximadamente 13,0 cm do sensor. Observou-se que para uma distancia menor

gue 13,0 cm, houve uma perda de foco da imagem.

4.5.4 Determinacao do Volume do Dispositivo Microfluidico

De posse do tamanho do dispositivo, foram definidos os volumes do analito e
do reagente, com o intuito de obter a melhor resposta para o dispositivo
desenvolvido. Durante as andlises, 0,5 pL da solucdo de Fe®" foram adicionados
nas areas (Ai1 e Ay) e em seguida foi adicionado 5,0 pL do &cido xanturénico na area
B. Ap6s a reacdo do &cido com Fe® foi delimitado uma zona reacional (C; e C»),

onde se obteve as respostas referente a mudanca de coloragao (Figura 13).

Figura 13. Modelo esquematico do dispositivo.

Fonte: Autor desta dissertacdo, 2012.
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455 Método de Andlise

Os resultados foram obtidos por meio do tratamento das imagens dos
dispositivos com a ajuda do programa CorelIDRAW X5, obtendo-se as respostas
referentes as variagcdes das diferentes coloracdes na area de deteccdo. As cores
analisadas foram: CMYK (que € a abreviagcdo para as cores ciano, magenta,
amarelo e preto), CIANO, MAGENTA e PRETO (Figura 14). Com a utilizagdo do
programa foi possivel obter para um Unico ponto valores referentes a variagdo da
coloracao, que, por conseguinte, obteve-se como resposta a essa intensidade de cor
uma média numérica, que foi a base para o estudo do sensor. Na (figura 15 A, B, C
e D), foi possivel analisar os diferentes histogramas com os valores da média, desvio
padréo, pixels, etc, para as cores CMYK, CIANO, MAGENTA e PRETO.

Figura 14. Histogramas das diferentes cores paraa mesma regido do dispositivo.
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Fonte: Autor desta dissertagdo, 2012.
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5 RESULTADOS E DISCUSSOES

Inicialmente, foram realizados alguns ensaios preliminares com o intuito de
garantir a formac&o do complexo através da interacdo entre o AX e Fe*?, e, portanto,
fornecer subsidios para tomada de decisdo com relacdo a caracterizacado tanto do

complexo quanto da zona de detecgéo.

Além disso, como o dispositivo é fundamentado na tecnologia do papel e sua
respectiva resposta centra-se no método colorimétrico, ou seja, na intensidade de
cor do produto formado, € de fundamental importancia verificar as intensidades de
coloracao dos reagentes de partida sobre a plataforma de papel. A partir da Figura
15, é possivel observar a cor do papel na auséncia de modificagdo, modificado com
Fe*?, modificado com AX apresentando coloragdo amarela, bem como um verde

escuro sendo o produto da reacdo entre o Fe*? e AX.

Figura 15. Coloragéo dos dispositivos de papel.

sem modificag&o com Fe* com AX AX:Fe**

Alguns estudos corroboram com essas cores observadas tanto dos reagentes
guanto do produto da reacédo (LIMA, 2007). Segundo o trabalho de Lima (2007), a

Fonte: Autor desta dissertacéo, 2012.

cor verde intensa pode estar relacionada com a formacado de um complexo entre o

Fe*? e AX. Por outro lado, o autor ndo caracterizou o complexo.

Nas Tabelas 2 e 3 é possivel observar que a concentracdo do complexo esta
diretamente relacionada com a concentracdo do Fe* e do AX, pois & medida que

diminui a concentracdo tanto do Fe* quanto do AX, ocorre uma diminuicdo na
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concentragcdo do complexo formado. Isto pode ser evidenciado pela intensidade de
coloragcdo verde na regido reacional (zona de deteccdo). Também €& possivel
visualizar que os papéis influenciam na formag¢&o do complexo, sendo a intensidade

da coloracé&o do complexo o parametro que caracteriza esta afirmativa.

Tabela 2. Variacdo da concentracdo de Fe** na formacdo do complexo. Papéis

utilizados: quantitativo, qualitativo e cromatogréfico.

Variag&o de [Fe*] | Papel Papel Papel
Quantitativo | Qualitativo Cromatografico
1,0 x 10° M I
50x10°M
2,5x10%M
1,25 x 10° M I
8,0x 10" M I




4,0x10*M

Branco
(AX 3,0x107 M)

Fonte: Autor desta dissertagdo, 2012.
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Tabela 3. Variacdo da concentracdo de AX na formacdo do complexo. Papéis

utilizados: quantitativo, qualitativo e cromatogréfico.

Variacado de [AX]

Papel
Quantitativo

Papel
Qualitativo

1,0x 10° M

Papel
Cromatografico

5,0x 10° M

2,5x10°M

1,25 x 10° M
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8,0 x 10* M

40x10*M

Branco
(AX 1,0x10%M)

Fonte: Autor desta dissertacdo, 2012.

5.1 Espectrofotometria no UV-Vis

5.1.1 Estudo da estabilidade

Com o objetivo de verificar se as substancias em estudo se decompdem na
presenca de luz, foi necessério verificar o comportamento das mesmas em um
periodo total de 5 horas sob luz ambiente. Nas Figuras 16A e 16B, observa-se que
houve modificagcdo nos espectros dos sais FeS0O4.7H20 e Fe(NH4)2(S04),2.6H20. Isto
pode ser evidenciado por meio da diminuicdo da absorvancia ao longo do tempo de

andlise.

Diferentemente dos sais de ferro e nas mesmas condi¢des, as absorvancias
inicial e final do acido xanturénico (Figura 16C) permaneceram as mesmas. Estes
resultados comprovaram que a concentracdo desse composto, em solugdo, nao
sofreu modificagcdo no periodo em que o experimento foi realizado, indicando que

nao foi necessario proteger o AX contra a luz.
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Figura 16. Estudo da estabilidade do sais FeS0,7H,O0 (A) (4,3 x 10° M),
Fe(NH,4)»(S0,),.6H,0 (B) (4,3 x 10° M) e (C) Acido Xanturénico (4,8 x 10° M).
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Fonte: Autor desta dissertacédo, 2012.
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5.2 Determinacédo da Estequiometria do Complexo
5.2.1 Espectrofotometria no UV-Vis

A realizacdo desse experimento foi feito por meio da espectrofotometria no
Uv-Vis, onde foi possivel obter informacdes sobre a estequiometria do complexo.
Com o intuito de obter a relacdo estequiométrica entre AX e Fe?*, a concentracdo do
AX sofreu variagfes enquanto que a concentracdo de ferro (Fe(NH4)2(S0O4)..6H,0)

na cubeta permaneceu constante.

Quando foi adicionado gradativamente 0,15 umol de AX na cubeta, observou-
se formacdo do complexo com o surgimento da banda em 624 nm. Isto foi
evidenciado pelo aumento da absorvancia do espectro da amostra (Figura 17A). A
partir da adicdo de aproximadamente 0,7 pumol de AX nao houve variagcdo da
absorvancia, indicando que todo ferro (0,3 pmol) presente na cubeta reagiu com AX
adicionado, isto pode ser comprovado pela inflexdo da reta (Figura 17B). A obtencé&o
da relacdo estequiométrica do complexo formado foi feita pela interseccédo das duas
retas por meio do uso do método da razdo molar, indicando desta forma que a razéo
molar entre Fe?": AX é 1:2. Esse estudo foi realizado a partir da metodologia da

pagina 38 com auxilio da referéncia de Seleem (SELEEM, 2009).

Figura 17. Estudo estequiométrico do complexo AX:Fe?*. Branco AX.
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Fonte: Autor desta dissertacéo, 2012.
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A Figura 18 mostra a estrutura do quelato formado a partir do AX com Fe®",
indicando sua estequiometria de 2:1 (MURAKAMI, 2006).

Figura 18. Estrutura do quelato do acido xanturénico com ferro.

Fonte: Autor desta dissertacéo, 2012.

5.3 Andlise Termogravimétrica

As analises termogravimétricas realizadas no presente trabalho serviram para
avaliar a estabilidade e o comportamento térmico dos complexos e do AX quando

submetidos a uma rampa de aquecimento.

Na Figura 19, pode-se observar que os complexos formados AX:Fe?* e
AX:Fe*", possuem uma estabilidade maior que o AX, devido a forte ligagdo entre o
metal e o ligante, essa estabilidade pdde ser confirmada comparando os estagios de
perda de massa. A temperatura onde os complexos tém maior perda de massa foi
de aproximadamente 650 °C para o AX:Fe?* e de 730 °C para AX:Fe*", que podem
estar relacionados ao estagio de decomposi¢cdo do complexo. No entanto, o acido
xanturénico apresentou apenas um estagio de perda de massa com variagcdo de
temperatura entre 250 °C a 400 °C, esse estagio é devido a decomposicdo de sua
molécula, e indica também a pureza do AX durante as analises. A Tabela 4 mostra

0s estagios de perda de massa dos complexos e do AX.
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Figura 19. Andlise termogravimétrica dos complexos AX:Fe®, AX:Fe* e do Acido

Xanturénico.
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Fonte: Autor desta dissertacao, 2012.

Tabela 4. Estagios de perda de massa dos complexos e do AX.

Fe?":AX | Fe*":AX AX

Estagios | | |
Inicio (°C) 30 30 250
Fim (°C) 650 730 400
Perda de 45 4,2 9,0
massa (mg)
Massa (%) 65 60 90

Fonte: Autor desta dissertacéo, 2012.
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5.4 Determinacdo da Curva Analitica

Com o intuito de obter resposta capaz de fornecer informagcdes da quantidade
do acido presente no mosquito, foi necesséario a realizacdo desse experimento.
Nessas analises observou-se que a intensidade da coloracdo do complexo é

influenciado pelas concentracdes de ferro e de AX.

Para estas analises foram utilizados os papéis quantitativo, qualitativo e
cromatografico, péde-se investigar qual papel possui melhor resposta para o sistema

proposto.

5.4.1 Utilizacdo do papel quantitativo vs. Concentracdo de Fe?

Na Figura 20, utilizando o papel quantitativo, é possivel visualizar um
comportamento linear para as quatro cores analisadas a medida que a concentragcao
de ferro no papel aumenta. Também observou-se que a cor MAGENTA apresentou

o pior desvio padréo, indicando que esta cor obteve a pior repetibilidade.

Esses resultados mostram que o estudo analitico depende da cor utilizada
como forma de deteccdo, tornando-o uma plataforma capaz de obter dados

guantitativos da concentracao do acido xanturénico.
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Figura 20. Estudo da variagdo da concentracdo de Fe®, por meio das cores CMYK,

CIANO, MAGENTA e PRETO, para o papel quantitativo, AX (3,0 x 102 mol L?) e Fe*

(1,0 x 10%a 4,0 x 10* mol L™).
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5.4.2 Utilizacdo do papel qualitativo vs. Concentracdo de Fe?*

A Figura 21 mostra os resultados referentes a utilizagdo do papel qualitativo

como plataforma para o dispositivo. O comportamento linear do sistema com a

variacdo de ferro no papel indica que sua utilizacdo é limitada pela cor que
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representa melhor o sistema. Dentre as cores analisadas nesse dispositivo a cor

MAGENTA apresentou o pior desvio padrao.

As quatro cores utilizadas nesse trabalho apresentam intensidade de
resposta diferente, mostrando dessa forma que sua escolha depende apenas da

resposta requerida.

Figura 21. Estudo da variacdo da concentracdo de Fe?", por meio das cores CMYK,
CIANO, MAGENTA e PRETO, para o papel qualitativo, AX (3,0 x 10% mol L™) e Fe** (1,0
x 10% a 4,0 x 10" mol L™).
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55

5.4.3 Utilizacdo do papel cromatogréfico vs. Concentracédo de Fe**

A Figura 22 apresenta os resultados referentes a variagdo da concentragcéo

de ferro (1) utilizando papel cromatogréfico.

Figura 22. Estudo da variacdo da concentracdo de Fe?*, por meio das cores CMYK,
MAGENTA e PRETO, para o papel cromatogréafico, AX (3,0 x 102 mol L™) e Fe?* (1,0 x
102 a 4,0 x 10" mol L™).
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De acordo com a Figura 22, percebe-se um comportamento linear, no

entanto, ndo apresentou uma boa repetibilidade e a cor CIANO nao pbde ser

detectada nas concentragdes utilizadas nessas analises.

5.5

Comparacéo dos trés dispositivos vs. Concentragéo de Fe?*

A Figura 23 apresenta a comparacao entre os trés sensores de papel nas

diferentes cores variando a concentracdo de Fe** onde percebe-se dessa forma, a

determinacgao das figuras de mérito a partir do comportamento linear.

Figura 23. Estudo da variacdo da concentracdo de Fe®*, por meio das cores CMYK,

CIANO, MAGENTA e PRETO, para os papéis quantitativo, qualitativo e cromatografico,
AX (3,0x 10°mol L") e Fe* (1,0 x 10?a 4,0 x 10" mol L™).
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A Tabela 5 apresenta os resultados referentes aos limites de deteccéo,
guantificacdo e o coeficiente de correlacdo linear, obtidos a partir da Figura 29,
utilizando os trés tipos de papéis, por meio das diferentes cores. Esses resultados

indicam qual dos papéis apresentou melhor resposta para o sistema proposto.

Tabela 5. Comparac&o dos trés dispositivos vs. Concentragdo de Fe".

Variacao da Papel Papel Papel
[Fe2+] Quantitativo Qualitativo Cromatografico
CMYK
LD 2,92x 10*M 2,35x10™M 3,29x10™*M
LQ 9,73x 10*M 7,84x10™M 1,11x10°M
r 0,997 0, 998 0,993
CIANO
LD 3,86x 10™M 3,49x10™M -
LQ 1,28x 10°M 1,17x10°°M -
r 0,969 0,959 -
MAGENTA
LD 7,15x 10*M 7,0x10™M 1,59x10°M
LQ 2,38x 10°M 2,33x10°M 5,31x10°*M
r 0,976 0,988 0,983
PRETO
LD 2,63x 10"M 3,75x10™*M 2,84x10™*M
LQ 8,77x 10™*M 1,25x10°M 9,47x10™M
r 0,984 0,997 0,994

Fonte: Autor desta dissertacdo, 2012.

Os resultados obtidos a partir da Figura 23 e Tabela 5 indicam que o papel
cromatografico apresentou resultados menos satisfatério para todas as cores
empregadas, além de nao ter sido possivel detectar o complexo por meio da cor
CIANO na faixa de concentracdo estudada. Contudo, ao se utilizar os papéis
guantitativo e qualitativo os valores de LD, LQ e r obtidos foram semelhantes,

indicando serem mais vantajosos para a elaboracéo do dispositivo.



5.5.1 Utilizacdo do papel quantitativo vs. Concentracéo de AX

Os dispositivos foram analisados variando a concentragdo do &acido

xanturénico (Figura 24), com o intuito de verificar se o dispositivo apresentava o

mesmo comportamento linear observado na secdo 5.4, quando se variou a

concentracdo de Fe?".

Figura 24. Estudo da variagcdo da concentracdo de AX, por meio das cores CMYK,
CIANO, MAGENTA e PRETO, para o papel quantitativo, Fe** (3,0 x 10° mol L™) e AX

(1,0 x 102 a 4,0 x 10* mol LY.
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De acordo com a Figura 24 percebe-se que a cor MAGENTA apresenta o pior

desvio padrdo, o que indica uma baixa repetibilidade comparada as demais cores

testadas.

5.5.2 Utilizagc&o do papel qualitativo vs. Concentracdo de AX

Os estudos a seguir mostram a influéncia da variacdo da concentracdo do

AX na formag¢é&o do complexo por meio da utilizagc&o do papel qualitativo (Figura 25).

Figura 25. Estudo da variagcdo da concentracdo de AX, por meio das cores CMYK,
CIANO, MAGENTA e PRETO, para o papel qualitativo, Fe* (3,0 x 10? mol L") e AX (1,0
x 102 a 4,0 x 10* mol L™).
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Nessas condicbes o dispositivo apresentou uma boa repetibilidade e
linearidade com a variagdo do AX. De acordo com a Figura 25 e Tabela 6 (Pagina
64), observa-se diferentes valores de limite de deteccéo, limite de quantificacéo e
coeficiente de correlacéo linear para as cores analisadas, sendo a cor CIANO a que
melhor representou o dispositivo, pois apresentou os valores de LD, LQ e r de
2,04x10*M, 4,49x10™M e 0,999, respectivamente. Entretanto, entre as cores
analisadas, os piores valores de LD, LQ e r foram observados para cor MAGENTA,
indicando que a mesma néo representa uma boa escolha para a determinacdo do

analito.

5.5.3 Utilizacdo do papel cromatografico vs. Concentracdo de AX

A Figura 26 mostra os resultados referentes a formacdo do complexo no
papel cromatogréfico. De posse desses resultados foi possivel observar o

comportamento linear para as diferentes cores.

Figura 26. Estudo da variagcdo da concentracdo de AX, por meio das cores CMYK,
CIANO, MAGENTA e PRETO, para o papel cromatogréafico, Fe?* (3,0 x 102 mol L) e AX
(1,0 x 102 a 4,0 x 10* mol L™).
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De acordo com a Figura 26, percebe-se que as cores CMYK e PRETO

apresentaram os melhores desvio padrdo e consequentemente uma melhor

repetibilidade, diferentemente da cor MAGENTA que apresentou o pior desvio

padréo entre as cores analisadas.

Com relacdo aos valores de LD e LQ (Tabela 6, Pagina 64) percebe-se que
2,90x10*M e 9,58x10™*M,

respectivamente, quando se empregou o papel cromatografico como dispositivo.

a cor CIANO apresentou a melhor

resposta,

5.6 Comparacéao dos trés dispositivos vs. Concentracdo de AX

Os estudos a seguir (Figura 27), mostram a comparagdo entre os trés

sensores de papel nas diferentes cores variando a concentracdo de AX, onde

percebe-se dessa forma, a determinacdo das figuras de mérito a partir do

comportamento linear.
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Figura 27. Estudo da variagdo da concentracdo de AX, por meio das cores CMYK,

CIANO, MAGENTA e PRETO, para os papéis quantitativo, qualitativo e cromatografico,
Fe? (3,0x 10?2 mol L") e AX (1,0 x 102 a 4,0 x 10* mol L™).
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Fonte: Autor desta dissertacdo, 2012.

A Tabela 6 apresenta os resultados referentes aos limites de deteccéo,
guantificacdo e o coeficiente de correlacdo linear, obtidos a partir da Figura 27,
utilizando os trés tipos de papéis, por meio das diferentes cores. Esses resultados

indicam qual dos papéis apresentou melhor resposta para o sistema proposto.
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Tabela 6. Comparacdo dos trés dispositivos vs. Concentracdo de AX.

Variagcdo da Papel Papel Papel
[AX] Quantitativo Qualitativo Cromatografico
CMYK
LD 2,07x10*M 3,22x10™M 4,0x10™M
LQ 6,75x10™M 1,07x10°*M 1,27x10°M
r 0,989 0,995 0,999
CIANO
LD 3,05x10™*M 2,04x10™M 2,90x10™*M
LQ 1,01x10°M 4,49x10™*M 9,58x10™M
r 0,919 0,999 0,999
MAGENTA
LD 1,45x10°M 1,71x10°M 1,39x10°M
LQ 5,85x10°M 5,71x10°>M 4,64x10°M
r 0,997 0,991 0,986
PRETO
LD 3,55x10™M 2,97x10™M 3,46x10™*M
LQ 1,18x10°M 9,94x10™M 1,15x10°M
r 0,995 0,996 0,999

Fonte: Autor desta dissertacao, 2012

Os resultados obtidos a partir da Figura 27 e Tabela 6 indicaram que os
melhores valores de LD e LQ, quando se empregou o papel quantitativo, foi para a
cor CMYK. Ja ao se utilizar o papel qualitativo as melhores respostas de LD e LQ
foram para as cores CIANO e PRETO. No entanto, para o papel cromatografico a
cor MAGENTA apresentou a melhor resposta de LD e LQ. Dessa forma, a escolha
do papel esta diretamente relacionada com os valores de LD, LQ e r, que séo

influenciados pela cor, para a determinacédo do analito.
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5.7 Estudo da Estabilidade dos Sensores
5.7.1 Comparacao entre os dias de analise

Com o objetivo de avaliar a influéncia do tempo de andlise na determinacao
do AX em funcdo da variacdo da coloracdo do complexo, os dispositivos foram
analisados em um periodo maximo de 71 dias. As analises foram feitas no inicio,
apos 3 e 71 dias da formacédo do complexo, com isso pode-se verificar a estabilidade

dos sensores propostos.

5.7.2 Papel Quantitativo

A Figura 28 mostra a comparacao entre os resultados em diferentes dias,
variando a concentracdo de AX. Os resultados obtidos indicam que para as cores
CMYK e PRETO houve um aumento na resposta do sistema apés um periodo de 71
dias. Contudo, para as cores CIANO e MAGENTA as melhores respostas foram para
as analises feitas no mesmo dia em que o complexo foi formado. Estes resultados
mostram claramente que a estabilidade do sistema estd relacionada com a cor

utilizada como ferramenta de deteccéao.

Figura 28. Estudo da estabilidade do sensor, por meio das cores CMYK, CIANO,
MAGENTA e PRETO, utilizando papel quantitativo, Fe?* (3,0 x 10° mol L™) e AX (1,0 x

102 a 4,0 x 10" mol L™), no inicio, apds 3 e 71 dias da formac&o do complexo.
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5.7.3 Papel qualitativo

A Figura 29 mostra a influéncia do tempo de analise na determinacdo dos
resultados em diferentes dias, onde foi feito variacdes da concentracdo do acido
xanturénico. Os resultados obtidos indicam que para as cores CMYK, MAGENTA e
PRETO houve um ganho de resposta do sistema apés 71 dias, apresentando uma
maior estabilidade nesse periodo de tempo. Entretanto, para a cor CIANO a melhor
resposta foi obtida para a andlise feita apds trés dias em que o complexo foi
formado, pois em 71 dias a menor concentracdo (4,0 x 10* M) ndo pdde ser
analisada. Desta forma a utilizacdo dessa cor fica limitada a analises em
concentracbes menores que 8,0 x 10* M. Logo, estes resultados mostram
claramente que a estabilidade do sistema esta relacionada com a cor utilizada como

forma para a deteccédo do analito.
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Figura 29. Estudo da estabilidade do sensor, por meio das cores CMYK, CIANO,
MAGENTA e PRETO, utilizando papel qualitativo, Fe?* (3,0 x 102 mol L™) e AX (1,0 x 10°
2a4,0x 10* mol L™, no inicio, ap6s 3 e 71 dias da formac&o do complexo.
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5.7.4 Papel Cromatogréfico

A Figura 30 mostra a comparagdo entre os trés resultados em diferentes

dias, variando a concentracdo de AX, a fim de verificar a estabilidade do sensor.

Figura 30. Estudo da estabilidade do sensor, por meio das cores CMYK, CIANO,
MAGENTA e PRETO, utilizando papel cromatogréfico, Fe?* (3,0 x 102 mol L™) e AX (1,0

x 10% a 4,0 x 10" mol L™), no inicio, ap6s 3 e 71 dias da formag&o do complexo.
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De acordo com a Figura 30, pode-se observar que os resultados obtidos a
partir das cores CMYK e CIANO, mostraram uma melhor resposta, média da
intensidade da cor, apos 3 dias de analise. Contudo, para o CIANO, apos 71 dias
houve perda da resposta do sensor e as concentracfes 4,0 x 10* M e 8,0 x 10* M
ndo pbéde ser detectada. J4 para as cores MAGENTA e PRETO os melhores
resultados foram obtidos apds 71 dias do complexo formado. Logo, estes resultados
mostram que a intensidade da cor é influenciada pelo periodo de andlise, para a
deteccao do analito.

5.7.5 Estudo da Comparacao dos Sensores em Diferentes Dias

A Tabela 7 mostra os valores de LD, LQ e r dos trés dispositivos estudados,

em funcao do tempo de andlise, para as cores CMYK, CIANO, MAGENTA e PRETO.

Tabela 7. Estudo da comparacgao dos sensores no inicio, 3 e 71 dias ap6s a formacao
do complexo.

Variagcao de Papel Papel Papel
[AX] Quantitativo Qualitativo Cromatografico
CMYK
Infcio 2,07x10™"M 3,22x10™"M 4,0x10™"M
LD  3dias 2,35x10™M 3,21x10™*M 2,15x10™*M
71dias  2,82x10™M 1,79x10™*M 2,08x10™M
Inicio 6,75x10™M 1,07x10°*M 1,27x10°°M
LQ 3dias 7,84x10™M 1,07x10°*M 7,17x10*M
71dias  9,40x10™"M 5,98x10™M 6,95x10™'M
Inicio 0,989 0,995 0,999
r 3 dias 0,999 0,990 0,997
71 dias 0,998 0,997 0,970
CIANO
Inicio 3,05x10™M 2,04x10™M 2,90x10™M
LD 3dias 3,42x10™M 3,51x10™M 3,56x10™M
71dias  3,58x10™"M 3,54x10™M 3,39x10™M
Inicio 1,01x10°*M 4,49x10™M 9,58x10™M
LQ 3dias 7,26x10™"M 1,17x10°*M 1,18x10°*M
71 dias 1,59x10°*M 1,18x10°*M 1,13x10°*M
Inicio 0,919 0,999 0,999
r 3 dias 0,999 0,997 0,997
71 dias 0,983 0,999 0,992
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MAGENTA
Inicio 1,45x10°*M 1,71x10°*M 1,39x10°*M
LD  3dias 1,06x10°*M 1,76x10°*M 1,20x10°*M
71 dias 9,21x10™M 1,25x10°*M 8,45x10™M
Inicio 5,85x10*M 5,71x10°*M 4,64x10°M
LQ 3dias 3,56x10°*M 5,89x10*M 4,02x10°m
71dias  3,07x10°M 4,16x10°M 2,82x10°*M
Inicio 0,997 0,991 0,986
r 3 dias 0,994 0,994 0,994
71 dias 0,989 0,980 0,996
PRETO
Inicio 3,55x10™M 2,97x10™*M 3,46x10™*M
LD 3dias 3,34x10™M 2,06x10™M 2,74x10™*M
71dias  3,41x10™M 1,98x10™M 2,44x10™*M
Inicio 1,18x10°*M 9,94x10™*M 1,15x10°*M
LQ 3dias 1,11x10°*M 6,88x10™*M 9,14x10™*M
71 dias 1,14x10°*M 6,62x10™*M 8,12x10™*M
Inicio 0,995 0,996 0,999
r 3 dias 0,996 0,997 0,998
71 dias 0,990 0,993 0,997

Fonte: Autor desta dissertacdo, 2012.

De acordo com a Tabela 7 percebe-se diferentes valores de LD, LQ e r nos
dias de analise para as mesmas cores. Pode-se observar que no inicio da formacéao
do complexo, o melhor valor de LD e LQ obtido foi de 2,04x10“*M e 4,49x10™*M,
respectivamente, para o papel qualitativo na cor CIANO e o coeficiente de
correlacdo linear apresentou melhor resultado (0,999) para os papéis qualitativo e
cromatografico nas cores CMYK, CIANO e PRETO. Apo6s 3 dias de formagcdo do
complexo o melhor valor de LD e LQ obtido foi de 2,06x10“*M e 6,88x10*M |,
respectivamente, utilizando o papel qualitativo na cor PRETO, e o melhor valor de r
foi observado para CMYK e CIANO para o papel quantitativo. Apos 71 dias de
formac&o do complexo o melhor valor de LD e LQ foi de 1,79x10“M e 5,98x10™M,
respectivamente, utilizando papel qualitativo na cor CMYK, contudo, o papel

gualitativo na cor CIANO obteve o melhor valor der.
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5.8 Estudo Espectroscépico das amostras de sangue

Antes de realizar o estudo com sangue, foi necessario realizar a analise com

AX comercial (=).

Com o intuito de verificar a presenca de acido xanturénico nas amostras de
sangue (Figura 31), foi realizado o estudo com o0 sangue proveniente da cavidade
intestinal do mosquito ( =), podendo ser observada a presenca de dois sinais
caracteristicos do AX, em 250 e 350 nm, indicando que o0s sinais presente na

amostra de sangue também se encontram no AX.

Utilizando AX como branco ( =), notou-se que os sinais referentes ao AX
haviam desaparecido, indicando desta forma que o sangue do mosquito Aedes
aegypti possui 0 &cido xanturénico. Dessa mesma forma, o sangue do pombo
também foi analisado ( =), e a auséncia das bandas em 250 e 350 nm pbde

comprovar que essa amostra ndo apresenta AX.

A Figura 31 amostra que tanto o sangue proveniente da cavidade intestinal do
mosquito quanto o sangue do pombo apresentaram sinais em 275, 410, 538 e 575
nm. De acordo com a literatura, o sinal em 400 nm se deve a banda Soret, e as
outras bandas em 275, 538 e 575 séo atribuidas aos intermediarios da hemoglobina.
(GU, 2001; KESZLER, 2006; MOREIRA, 2006; WANG, 2007, 2009).

Figura 31. Estudos espectroscopicos das amostras de sangue e do AX.
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Fonte: Autor desta dissertacao, 2012.
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5.9 Teste derecuperacao

O teste de recuperacdo foi feito enriquecendo a amostra de sangue com uma

guantidade conhecida do padréo de AX.

Com o intuito de verificar se a amostra de sangue possui alguma substancia
gue possa reagir com o AX, fol necessario a realizacdo dessa andlise. A Figura 32
mostra a curva referente ao aumento da concentracdo do AX indicando um

comportamento linear.

Na Figura 33, observa-se o aumento da concentracdo de AX quando foi
utilizado sangue do mosquito como branco, evidenciando que nao ha interferéncia
significativa da matriz na amostra no procedimento realizado. Os resultados

revelaram comportamentos similares nas duas analises.

A Figura 32 exibe um comportamento linear, obtidas por meio da adicdo de
AX, comr = 0,995.

Figura 32. Curva analitica para adi¢cdes de AX (3,0 x 102 M) em 340nm; branco tamp&o
fosfato pH 7,5 com EDTA.
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Fonte: Autor desta dissertacdo, 2012.
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Na Figura 33, mostra a curva analitica, obtida por meio da adicdo de AX com

um comportamento linear com r = 0,998.

Figura 33. Curva analitica para adicdes de AX (3,0 x 10°M) em 340nm; Branco: Sangue

de da cavidade intestinal do mosquito.

1,0 4

0,8

0,6

0,4

Absorvancia

0,2 1

0,0

Absorvancia

T T T T T )
300 400 500 600 700 800
J(nm)

0,0 0,5 1,0 15 2,0

AX L

2,5

Fonte: Autor desta dissertacao, 2012.
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5.10 Anédlise da amostrade sangue do mosquito Aedes aegypti

Na Figura 34, observa-se 0 aumento da absorvancia das bandas presente na

amostra de sangue proveniente da cavidade intestinal do mosquito Aedes aegypti

com o aumento da concentracao.

A partir dessa analise foi possivel obter a concentragcdo do acido xanturénico

presente em cada intestino do mosquito. Os valores encontrados indicaram que a

concentracado de AX foi 0,47nmol/intestino.
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Figura 34. Analise de amostra de sangue proveniente do intestino do mosquito Aedes

aegypti. Branco: Solucdo EDTA e tampao fosfato pH 7,5.
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6 CONCLUSOES

Por meio da andlise termogravimétrica e da espectrofotometria no UV-Vis,
pode-se observar a formagcdo do complexo. A estequiometria do complexo formado
entre AX:Fe?* foi confirmada por meio da espectrofotometria no UV-Vis, obtendo-se

uma relacdo de 2:1 mols de AX e Fe?".

Nas andlises pbde-se observar que o tipo de papel utilizado para a fabricagao
do sensor quimico influencia na determinagdo do AX, com variagbes na média da

intensidade das cores analisadas para os trés papéis.

A analise de estabilidade do sensor de papel, por meio da variacdo da
concentracdo do AX, foi realizada em um periodo total de 71 dias, onde foi
observado que para algumas cores ndo houve perda de resposta para o sensor
proposto nesse periodo de tempo. Diante dos resultados apresentados o melhor
valor de LD foi de 1,79x10™“M para o papel qualitativo utilizando a cor CMYK apés 71
dias da formacédo do complexo, enquanto que o melhor valor de LQ foi de 4,49x10

“M para o papel qualitativo na cor CIANO, ap6s 3 dias da formag&o do complexo.

A espectrofotometria no UV-Vis também foi uma excelente ferramenta para
verificar a concentracdo do AX presente no sangue proveniente do intestino do
mosquito Aedes aegypti. Os valores encontrados indicaram que a concentracdo de
AX foi 0,47nmol/intestino.

A analise de interferente para o AX utilizando amostra de sangue do intestino
do mosquito indicou a auséncia de interferentes. Contudo, a utilizacdo do sensor
guimico em plataforma de papel para a determinacdo do AX em amostra de sangue

do mosquito ndo pode ser analisada.
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PERSPECTIVAS PARA TRABALHOS FUTUROS

I- Caracterizar o complexo por IV.
I Estudar o comportamento do sensor no intervalo de cinco dias.

[l- Estudar a modificagcdo do papel na determinacdo do AX presente no

sangue do mosquito Aedes aegypti.

V- Analisar o desenvolvimento de vérias zonas de deteccao na fabricagcéo

do dispositivo.
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