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RESUMO

Determinagao de espécies de arsénio, antiménio e chumbo em antimoniato de

meglumina por espectrometria de absorgao atbmica apos extragcao em fase sdlida.

Neste trabalho foram desenvolvidos dois sistemas em fluxo com extragdo em fase solida
para a determinacado de Sb(lll), Pb(ll), As(V) e As total por espectrometria de absor¢do atdbmica
em antimoniato de meglumina, o qual é o medicamento utilizado no Brasil para o tratamento da
leishmaniose.

Para a determinagao de Sb(lll) e Pb(ll), com extragdo em fase sdlida e determinacao por
espectrometria de absorgcao atdbmica com chama (FI-SPE-F AAS), as espécies de interesse foram
retidas em uma micro-coluna contendo 8-hidroxiquinolina suportada em vidro de porosidade
controlada (CPG-8HQ), como agente complexante. Os principais parametros experimentais
estabelecidos foram, respectivamente, para Sb(lll) e Pb(ll): pH de complexagao 5,8 € 6,8; HCI 2 e
1 mol L™ como eluente; limite de detecgdo (LD) 0,1 mg L e 2 ng L™ e freqiiéncia analitica de 9 e
13 medi¢des h™'. As determinagdes de Sb(lll) foram feitas em dois diferentes lotes de antimoniato
de meglumina, cujas concentracdes variaram de 2,65 a 2,97 mg mL", o que corresponde a
aproximadamente a 3,5% de Sb(lll) com relagdo a concentracao total de antiménio.

Para o estudo de especiagao de As, foi utilizado um sistema em fluxo com extragdo em
fase solida e determinacao por espectrometria de absor¢ao atémica com geragéo de hidretos (Fl-
SPE-HG AAS). O material sorvente utilizado na etapa de pré-concentragao foi uma resina de troca
anibnica Dowex 1-X8. Dentre os principais parametros otimizados para a determinacao seletiva de
As(V), pode-se destacar: eluente H,SO, 1 mol L reagente redutor NaBH,; 0,5% m/v e NaOH
0,001 mol L™ para ajuste do pH. O LD de As(V) foi 2,65 mg L e a freqiiéncia analitica 20
medigées h”'. Para a determinagdo de As total foi necessaria uma etapa prévia de oxidacdo da
espécie As(Ill) com agua régia e o limite de deteccao calculado para As total foi 6,0 mg L™.

Com base nos resultados obtidos, propde-se o uso do procedimento FI-SPE-F AAS para a
determinagéo seletiva de Sb(lll) em antimoniato de meglumina, o qual contém cerca de 81.000 mg
L™ de Sb total. Além disso, propde-se o uso dos sistemas FI-SPE-F AAS e FI-SPE-HG AAS para
as respectivas determinagbes de chumbo e arsénio no referido medicamento, uma vez que o
limite para a concentragdo total de metais pesados, segundo os érgdos oficiais, é de 10 mg L™,

superior aos LDs dos métodos propostos.
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ABSTRACT
Determination of arsenic, antimony and lead in meglumine antimoniate by atomic

absorption spectrometry after extraction in solid phase.

In this study, two flow systems with a solid phase extraction were developed for the
determination of Sb(lll), Pb(ll) As(V) and total As by atomic absorption spectrometry in sample of
meglumine antimonate, which is the chosen medication in Brazil for treating leishmaniasis.

For the determination of Sb(lll) and Pb(ll) with solid phase extraction and flame atomic
absorption spectrometry (FI-SPE-F AAS), the species were retained in a micro-column containing
8-hydroxyquinoline as a chelating agent, supported in glass with controlled porosity (CPG-8HQ).
The principal experimental parameters established were, respectively for Sb(lll) and Pb(ll): pH 5.8
and 6.8; HCI 2 and 1 mol L™ as eluent; limit of detection (LOD) 0.1 mg L and 2.0 pg L™"; analytical
frequency 9 and 13 cycles h”. The determinations of Sb(lll) were carried out on two different
batches of meglumine antimoniate, and values varied from 2.65 to 2.97 mg mL™", which correspond
to approximately 3.5% of Sb(lll) in relation to the total concentration of antimony.

For the speciation study of arsenic, a flow system with a solid phase extraction and hydride
generation atomic absorption spectrometry (FI-SPE-HG AAS) were used. The sorbent used in the
pre-concentration phase was a Dowex ion-exchange resin. Among the principal parameters
optimized for the selective determination of As(V), we can highlight the following: eluent H,SO,4 1
mol L™"; reducing reagent NaBH; 0.5% m/v; NaOH 0.001 mol L for pH adjustment. The LOD value
calculated for the determination of As(V) was 2.65 mg L and the analytical frequency was 20
cycles h™. For the determination of total As, an initial stage for the oxidation of the species As(lll)
with a 3+1 mixture of concentrated hydrochloric and nitric acid was necessary, and the limit of
detection calculated for total As was 6 mg L™.

Based on the results demonstrated, the use of the FI-SPE-F AAS procedure is proposed
for the selective determination of Sb(lll) in meglumine antimoniate, which contains close to 81,000
mg L" of Sb(V). Furthermore, the use of the FI-SPE-F AAS and FI-SPE-HG AAS systems is
proposed for the determinations of lead and arsenic, respectively, in the same pharmaceutical
products, being that the limit for the total concentration of heavy metals, according to current

pharmacopoeias, is 10 mg L™, greater than the limit of detection of the proposed methods.
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1. INTRODUCAO

As leishmanioses sdo um conjunto de doengas causadas por protozoarios do
género Leishmania. De um modo geral, essas enfermidades se dividem em leishmaniose
tegumentar, que atacam a pele e as mucosas e leishmaniose visceral ou calazar, que
ataca os 6rgaos internos, como por exemplo, o baco.! Formulacdes a base de Sb s&o as
drogas normalmente utilizadas no tratamento das diversas formas da leishmaniose. Sua
introdugéo foi baseada em conceitos terapéuticos do século XIX, onde eram utilizados
sais de As e outros elementos na terapéutica de certas doencas.®

No Brasil, a droga de escolha para ao tratamento da leishmaniose é o antimoniato
de N-metilglucamina, também conhecido como antimoniato de meglumina.72 Este
preparado a base de Sb(V) ainda ndo possui estrutura quimica bem definida, assim como
o0 mecanismo de acgdo deste farmaco no organismo ainda n&o foi completamente
elucidado. Doses excessivas de medicamentos antimoniais usados como parasiticidas
podem determinar disturbios neuroldgicos, incluindo cefaléia, irritabilidade, tremores e
abalos musculares. Tais efeitos poderiam ser atribuidos a presenga de antiménio

trivalente como contaminante.

Diferentes espécies de um mesmo elemento possuem diferentes mobilidades,
biodisponibilidades, impactos toxicologicos e ecotoxicologicos. A distribuicdo de diferentes
espécies quimicas de um elemento em um sistema significa que o mesmo esta presente
em diferentes formas.®' Outro fator importante é a relagdo existente entre as diferentes
espécies quimicas de um determinado elemento e a sua toxicidade, uma vez que esta é
fortemente dependente de sua forma quimica, o que intensifica o interesse na

determinagdo quantitativa das espécies.”’

A necessidade de se determinar diferentes espécies quimicas de um determinado
elemento ocorre especialmente quando estas espécies sdo conhecidas por possuir
comportamento diferenciado, que pode ser devido aos diferentes estados de oxidagao do

elemento ou grau de alquilagdo.”

! ANTHEMIDIS, A. N., MARTAVALTZOGLOU, E. K., Anal. Chim. Acta, 573 - 574 (2006) 413-418.
% MARSDEN, P. D., Rev. Soc. Bras. Med. Trop., 18 (1985) 187-198.

2 RATH, S., TRIVELIN, L. A,, REBECCA, T. I., TOMAZELA, D. M., JESUS, M. N. J., MARZAL, P. C., Quim. Nova, 26 (2003) 550-
555.

o1 MICHALKE, B., Ecotoxicol. Environ. Saf., 56 (2003) 122-139.
4 JAIN, C. K., ALl, J., Water Res., 34 (2000) 4304- 4312.

70 QUEVAUVILLER, P., Trace element speciation for environment, food and health, the Royal Society of chemistry, Cambridge,
UK (2001).
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Especiagcao é um termo utilizado para descrever as formas em que um elemento
esta distribuido em uma amostra, sendo que a determinacao das diferentes espécies é
chamada de analise de especiagdo. Logo, na analise de especiagdo, dois aspectos
precisam ser considerados: primeiro, deve-se ter certeza que esta sendo determinada
uma espécie e nao a outra, ou o somatorio delas; segundo, o limite de deteccédo da
técnica empregada para a deteccdo do analito deve alcangar niveis de concentragéo

similares ou superiores aos esperados em uma amostra real.>®

A maioria das técnicas instrumentais como cromatografia liquida de alta eficiéncia
(HPLC), cromatografia ibnica (IC), cromatografia a gas (GC), espectrometria de absorcao
atbmica (AAS), plasma indutivamente acoplado (ICP) e técnicas espectrofotométricas
como UV-Vis tém sido amplamente utilizadas em estudos de especiagdo. Porém, na
maioria das vezes, o uso de uma unica técnica instrumental n&o possibilita a
determinacao das diferentes espécies de um elemento, tornando assim necessario o uso
destas técnicas de maneira acoplada, como por exemplo, cromatografia liquida de alta
eficiéncia acoplada a espectrometria de massa com plasma indutivamente acoplado
(HPLC-ICP-MS).*

Dentre as técnicas de AAS, a técnica de espectrometria de absorcdo atdmica com
chama (F AAS) é extensivamente utilizada na quantificagdo de grande parte dos
elementos da tabela periddica, em virtude de uma série de vantagens, tais como: baixo
custo, facilidade operacional, elevada frequéncia analitica e boa seletividade. Entretanto
esta técnica possui algumas limitagdes, principalmente relacionadas a sensibilidade.®®
Assim, frequentemente, s&o utilizados procedimentos de pré-concentracdo para a
determinacdo de baixas concentragdes (ug L), tais como a extracdo em fase solida, a
qual € um método de pré-concentragao bastante efetivo em virtude de ser relativamente
simples, rapido e proporcionar elevado fator de enriquecimento.® Associado a isso, 0 uso
de injecdo em fluxo (FI) para especiagdo de macro e micro elementos oferece uma série
de vantagens, como a redugdo do tempo de analise quando comparada aos métodos
convencionais e a reducgdo da participacdo humana. Outra importante vantagem é a
possibilidade de procedimento de separagado e pré-concentracao “on-line”, tais como a

extracdo em fase sdlida.™

59 LOBINSKI, R., Speciation - targets, analytical solutions and markets, Spectrochim. Acta - Part B, 53 (1998) 177-185.

4 BARRA, C. M., SANTELLI, R. E., ABRAO, J. J., DE LA GUARDIA, M., Quim. Nova, 23 (2000) 58-70.

63 NAGHMUSH, A. M., PYRZYNSKA, K., TROJANOWICZ, M., Talanta, 42 (1995) 851-860.
> BAYTAK, S., TURKER, A. R., J. Hazard. Mater., 129 (2006) 130-136.

10 CAMPANELLA, L., PYRZYNSKA, K., TROJANOWICZ, M., Talanta, 43 (1996) 825-838.
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Alguns elementos dos grupos 14, 15 e 16 da tabela periédica podem ser
determinados pela técnica de geracédo de hidretos. De um modo geral, a espectrometria
de absorgdo atdbmica com geracao de hidretos (HG AAS) esta baseada na formacgao de
espécies gasosas na forma de hidretos covalentes, produzidos em solugdo, adicionando-
se a amostra acidificada uma solugdo de um redutor apropriado. Apds a formagao dos
hidretos, estes sdo conduzidos a um atomizador (normalmente um tubo de quartzo
aquecido). A HG AAS é uma técnica adequada a determinagcdo de elementos em
concentragdes baixas, dentre as quais, pode-se destacar a possibilidade de separagéo do
analito da matriz da amostra e, assim, reduzir ou, até mesmo, eliminar as interferéncias.
Além disso, as interferéncias provenientes de metais de transicdo podem ser minimizadas
pelo uso de elevadas concentragcdes acidas ou pelo uso de pequenas quantidades do

agente redutor.®

Mediante o uso de sistema Fl acoplado a técnica de HG AAS o consumo de
reagentes e amostra € menor e a freqiéncia analitica é alta. Este fato reduz a
possibilidade de interferéncias ocasionadas por metais de transicdo, uma vez que o
tempo de contato entre amostra e reagente € relativamente pequeno e, assim, os
elementos formadores de hidretos sdo convertidos as suas espécies volateis antes que os

metais de transicdo possam reagir com o agente pré-redutor.66

Em vista das vantagens citadas anteriormente, sobre o uso de sistemas Fl
acoplados a F AAS e HG AAS e da necessidade de estudos de especiagao, o presente
trabalho teve por objetivo o desenvolvimento de sistema de injegcdo em fluxo com extragcéo
em fase solida acoplado a espectrometria de absor¢ao atémica com chama (FI-SPE-F
AAS), para a determinagao seletiva de Sb(lll) e Pb(ll) em amostra de antimoniato de

meglumina, em virtude das propriedades toxicas associadas a estas espécies.

Além disso, em decorréncia dos aspectos toxicologicos associados as espécies de
As, propbem-se, também, um procedimento para a determinagao de As(V) e As total em
amostras do referido farmaco, utilizando-se injecado em fluxo com extragdo em fase sélida
acoplada a espectrometria de absorgdo atémica com geragdo de hidretos (FI-SPE-HG
AAS).

§ CAl, Y., Trends Anal. Chem., 19 (2000) 62-66.
66 NIELSEN, S., HANSEN, E. H., Anal. Chim. Acta, 343 (1997) 5-17.
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2.1. ANTIMONIO
2.1.1. Funcao bioldgica e toxicidade do antiménio

O antimbénio acumula-se em geral, em O&rgaos vascularizados e tecidos,
principalmente rins e figado, além de possuir grande afinidade pelo bago e pelo sangue.
ApOs a absorgao, os sais trivalentes ligam-se aos eritrécitos e tém grande afinidade pelas
células, enquanto os sais pentavalentes permanecem livres no plasma, sendo mais
rapidamente excretados.”?

A exposigao ao antimdnio pode prejudicar as células do organismo, particularmente
as do coragéo, figado, pulmdes e rins, mas o exato mecanismo de agédo ainda n&o esta
bem estabelecido.’® O metabolismo do antimonio esta relacionado com a mudanca de
valéncia que ocorre no organismo humano, apdés a incorporagao do elemento.
Aproximadamente, 5-10% do Sb(V) ingerido € reduzido para a forma trivalente. A
evidéncia da metilacido do antimdnio em mamiferos € baixa, e assim sendo, parece que o
organismo n&o possui mecanismos eficientes de detoxificagao do Sb(lll).""

O antiménio tem efeitos irritantes sobre a mucosa digestiva, ocasionando vémitos
profundos, salivacdo, desidratacdo, hipotermia, hipotensdo, etc. Descrevem-se,
ocasionalmente lesdes sistémicas, que decorrem de sua ligagdo com grupos sulfidrilas
intracelulares. Manifestam-se por efeitos cardiotoxicos diretos, com fibrilacdo atrial e
lesdes hepaticas (hepatite toxica) e nefrite hemorragica. Doses excessivas de
medicamentos antimoniais usados como parasiticidas podem determinar disturbios
neuroldgicos, incluindo cefaléia, irritabilidade, tremores, etc.”” Na Tabela 1 estdo

mostradas as férmulas estruturais de alguns compostos de antiménio.

2 RATH, S., TRIVELIN, L. A,, REBECCA, T. |, TOMAZELA, D. M., JESUS, M. N. J., MARZAL, P. C., Quim. Nova, 26 (2003) 550-
555.

56 LEONARD, A., GERBER, G. B., Mutat. Res., 366 (1996) 1-8.
i CHULAY, J. D., FLECKENSTEIN, L., SMITH, D. H., Trans. R. Soc. Trop. Med. Hyg., 82 (1988) 69-72.
» SCHVARTSMAN, S., Intoxicagbes Agudas, Ed. Sarvier, 3% ed., Sdo Paulo, Brasil (1985) 232-233.



Tabela 1. Exemplos de algumas formas organicas e inorganicas de antimonio."”

Nome Quimico Férmula Molecular | Formula Estrutural pKa

H
o

Acido antiménico H,SbO, 2,72

O—Sb—0—mn

|
|
ﬁ —
|

_|C|) -
co\
Tartarato de antimoénio C4H4O;KSb q | O—Sb—0H | g+
e potassio I o/
___COOH ]
H H
o N’
Acido antimonioso Hs;SbO3 S‘b 1,42
OH
2.2. CHUMBO

2.2.1. Formas de absorgao e aspectos toxicolégicos

O chumbo ocorre como contaminante do ambiente em consequéncia de seu largo
emprego industrial, destacando-se, entre outras, a industria petrolifera, de tintas e
corantes, ceramicas, grafica e bélica.®> Em conseqiiéncia disso a agua e o ar atmosférico
sdo contaminados com Pb. Apds ser absorvido, o chumbo é distribuido pelo sangue aos
diversos orgaos e sistemas, sendo que a quantidade total de chumbo no organismo se
divide em duas fragdes: tecido 6sseo e tecidos moles (principalmente figado e rins).
Valores abaixo de 40 pg mL" de chumbo no sangue sdo considerados normais para
individuos ndo ocupacionalmente expostos. Individuos adultos absorvem de 5 a 15% do
chumbo ingerido, enquanto que as criangas absorvem em torno de 41%. Dietas ricas em
calcio levam a uma diminuigdo na absor¢ao de chumbo, este fato deve-se a competi¢cao

entre esses dois elementos pelos sitios receptores do organismo.*???

'” DEPARTAMENTO DE QUIMICA INORGANICA, ANALITICA Y QUIMICA FiSICA,

“http://lwww.q1.fcen.uba.ar/materiais/tabelas/pka.pdf“ Acessada em 27/06/06.
2 LARINI, L., Toxicologia, Ed. Manole Ltda, 3% ed., Sdo Paulo, Brasil (1993) 131-135.

» FACULDADE DE FARMACIA DA UNIVERSIDADE DO PORTO,
“http://www.ff.up/toxicologia/monografias/ano0304/chumboi/toxicidade2.htm”.
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A forma de excrecdo de chumbo é principalmente através das fezes e da urina. As
glandulas salivares, o leite e o suor desempenham um papel secundario na excre¢ao
deste agente téxico.

O chumbo provoca diversas alteragdes bioquimicas, todas elas deletérias, nao
existindo evidéncias de uma funcdo essencial do mesmo no organismo humano. No
sistema nervoso central, o chumbo pode levar a problemas como cefaléia, tremores
musculares, alucinagdes, perdas da memodria e até mesmo ao coma. No sistema renal
pode provocar danos vasculares e fibrose. A potencialidade do chumbo em provocar
neoplasias tem merecido atengao de muitos pesquisadores, onde alguns estudos indicam
que o chumbo inorganico, quando administrado em doses orais elevadas, pode promover

o aparecimento de tumores em diversos locais, especialmente nos rins.>?
2.3. ARSENIO

2.3.1. Aspectos toxicolégicos

O principal interesse em determinar diferentes espécies de arsénio esta
relacionado a diferente toxicidade das espécies. A toxicidade do As(lll) é cerca de 60
vezes maior que a do As(V), e as espécies inorganicas sdo aproximadamente 100 vezes
mais toxicas que espécies organicas. O grau de toxicidade das espécies mais importantes
de As €& a que segue arsenito (lll) > arsenato (V) > monometilarsenato (MMA) (V) >
dimetilarsenato (DMA) (V).*' Na Tabela 2, sd0 mostradas algumas formas organicas e

inorganicas de arsénio.

Os compostos de arsénio podem ser absorvidos apos sua ingestdo ou inalagao,
sendo a extensdo de absorgdo dependente da solubilidade do composto.’? O arsenato
inorganico e o arsenito sao absorvidos em niveis superiores a 90%, se os respectivos
compostos forem soluveis. Cerca de 80% do arsénio orgénico encontrado nos alimentos
de origem marinha € absorvido, enquanto que outros compostos organicos de arsénio sao

menos absorvidos, de 15% a 40%.%?

A excreg¢ao urinaria € a principal via de eliminagdo dos compostos de arsénio,
sendo cerca de 50% da dose ingerida eliminada por esta via. Além disso, pequenas

porgcdes sao eliminadas através da pele, cabelos, fezes, unhas e pulmao. Desta forma, a

4 JAIN, C. K., ALl, J., Water Res., 34 (2000) 4304- 4312.
52 LARINI, L., Toxicologia, Ed. Manole Ltda, 3% ed., Sdo Paulo, Brasil (1993) 131-135.
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determinacdo de arsénio nestas excregdes ou partes corpéreas tem sido largamente
utilizada como um indicador do grau de contaminagdo de uma populagdo pelo

elemento.*"%’

Tabela 2. Algumas formas organicas e inorganicas de arsénio.*

Composto Foérmula pKa
Arsina H— As—H --
H
Acido arsenioso (lll) HO—As=—— 0 9,3
(‘)H 23
Acido arsénico (V) 0= As—OH 6,9
‘ 11,4
OH
(‘)H
Acido mometilarsdnico 0= As—OH 3,6
MMAA (III) ‘ 8,2
CH;
(‘)H
Acido dimetilarsinico O:T‘S_Cﬂz
DMAA (l11) 6,2
CH;
Hj
Arsenobetaina HyC— ,‘(@S_CHZ_C/O 4,7
(AsB) . ot
Hs
Arsenocolina H3C—T@S—CH2—CH3_OH --
(AsC) CH;

A quase totalidade do arsénio absorvido localiza-se inicialmente na fragao eritrocita
do sangue. O elemento deixa rapidamente a corrente sanguinea e deposita-se nos
tecidos, armazenando-se principalmente no figado, rins e pulmées. E depositado nos
cabelos, sendo que esta deposicédo ocorre cerca de duas semanas apos a administragao,
permanecendo neste local durante anos. E também depositado nos ossos onde fica retido

por longos periodos.>?

*1 JAIN, C. K., ALI, J., Water Res., 34 (2000) 4304- 4312.
7 GONG, Z., LU, X., MA, M., WATT, C., LE, X. C., Talanta, 58 (2002) 77-96.

4 BARRA, C. M., SANTELLI, R. E., ABRAO, J. J., DE LA GUARDIA, M., Quim. Nova, 23 (2000) 58-70.
52 LARINI, L., Toxicologia, Ed. Manole Ltda, 3% ed., Sdo Paulo, Brasil (1993) 131-135.
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Uma longa exposigao a compostos inorganicos de arsénio pode conduzir a varias
doengas: conjuntivite, hiperpigmentagéo, doengas cardiovasculares, disturbios no sistema
nervoso central, cancer de pele e gangrena nos membros. Além disso, nascimentos
prematuros ou abortos, além de cancer de pele, tém sido relacionados ao consumo de

bebidas com alto teor de arsénio.*'

A toxicidade do arsénio € desde muito tempo conhecida, mas a essencialidade dele
tem sido cogitada ultimamente, o que demonstra a complexidade da bioquimica do

arsénio.*’

2.4. LEISHMANIOSE

A leishmaniose é uma doenga infecciosa, que afeta o homem e animais
ocasionando lesdes na pele, membranas mucosas ou visceras. A leishmaniose é causada
por parasitas protozoarios cinetoplastideos intracelulares obrigatérios (seres unicelulares
e eucariontes com formato esférico que exercem uma relacdo de prejuizo com o

hospedeiro).™

A leishmaniose é causada por trés espécies diferentes de leishmania patogénica
ao homem: L. donovani, que causa a leishmaniose visceral ou calazar; L. tropica, que
produz a leishmaniose cutdnea, também conhecida como botdo do Oriente; L.

braziliensis, também chamada leishmaniose cutdneo-mucosa, uta ou espundia.48

O vetor transmissor da leishmaniose € um mosquito do género Phlebotomus, o
qual se infecta ao picar o animal portador da doenga, aspirando o parasita no sangue ou
tecidos e assim, transmitindo a doenga ao homem." Na Fig. 1, € mostrado um exemplo
de paciente com leishmaniose cutanea e do mosquito flebotomineo (transmissor do

parasita da leishmaniose).

4 JAIN, C. K., AL, J., Water Res., 34 (2000) 4304- 4312.
13 COTRAN, R. S., KUMAR, V., ROBBINS, S. L., Patologia estrutural e funcional, Ed. Guanabara Koogan S. A, 5? ed., Rio de
Janeiro, Brasil (1996) 326-328.

48 KOROLKOVAS, A., BURCKHALTER, J. H., Quimica farmacéutica, Ed. Guanabara Dois S. A., 12 ed., Rio de Janeiro, Barsil
(1988) 516-517, 469-471.
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Figura 1- Exemplo de um paciente com leishmaniose cutdnea e do mosquito flebotomineo

(transmissor do parasita da leishmaniose).?®
Apesar de acometer, todos os anos, cerca de dois milhdes de pessoas, espalhadas
em 88 paises de quatro continentes, a leishmaniose € uma doenga negligenciada, ou
seja, ignorada pelas grandes industrias farmacéuticas. Isso se explica por esta doenca

atingir majoritariamente as populagdes menos favorecidas.?®

Dos 88 paises atingidos, 72 sao classificados como paises em desenvolvimento e
13 sdo paises desenvolvidos. Com relagdo a leishmaniose visceral, 90% dos casos
ocorrem principalmente em 5 paises: Bangladesh, india, Nepal, Suddo e Brasil. Quanto a
leishmaniose cuténea, 90% dos casos encontram-se nos paises Afeganistdo, Argélia,

Brasil, Ird, Peru, Arabia Saudita e Siria.?

No Brasil, o quadro da doenga é preocupante. A incidéncia de leishmaniose
cutanea (LC) aumentou de 21.800 casos registrados em 1998 para 60.000 casos em
2003. Este aumento da incidéncia da leishmaniose ¢é atribuido, especialmente, a
alteragbes ambientais e comportamentais, incluindo: desmatamento, migragao massiva
do meio rural para areas urbanas, urbanizagdo rapida e nao planejada e habitagbes
construidas com material precario. Cerca de 90% dos casos de leishmaniose visceral (LV)
na América ocorrem no Brasil, sendo que a regidao nordeste apresenta 94% de todos os
casos de LV registrados, especialmente nos Estados do Piaui, Maranhdo, Bahia e
Ceara.? A Fig. 2 mostra a distribuicdo dos casos de leishmaniose cutanea e visceral no

mundo.

28 FUNDAQI\O OSWALDO CRUZ, “http:// www.fiocruz.br/ccs/qlossario/leishmaniose p.htm”. Acessada em 25/03/06.
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O periodo chamado de incubacdo (periodo que vai da picada do mosquito
infectado até o aparecimento dos primeiros sintomas) varia entre 10 e 25 dias, podendo,
no entanto, chegar até um ano. O diagndstico € geralmente feito por um teste bastante
eficiente, chamado de reagcdo de Montenegro, em homenagem ao cientista brasileiro que
o desenvolveu em 1926; o teste consiste em uma simples reacao alérgica obtida pela
inoculagao, por via intradérmica, de uma suspensdo de leptomonas com fenol para sua

esterilizacd0.?®

|Distribuig::io dos Casos de Leishmaniose Cutinea [Distribuigio dos Casos de Leishmaniose Visceral |

[99 _eizhmaniose Cutinea) [ gishmaniose Visceral

Figura 2. Distribuicdo dos casos de leishmaniose visceral e cutanea no mundo.*
2.5. FARMACOS UTILIZADOS NO TRATAMENTO DA LEISHMANIOSE

Devido aos efeitos toxicos associados aos farmacos eficazes no tratamento da
leishmaniose, o tratamento é relativamente dificil, principalmente em relacdo aos efeitos
colaterais. Os sais de antimbnio pentavalente, como o estibogluconato de sdédio e o
antimoniato de meglumina constituem a terapia convencional, sendo a Pentamidina e a
Anfotericina B medicamentos de reserva.®®

Atualmente, duas formulacbes a base de antimbénio pentavalente encontram-se
disponiveis: o antimoniato de meglumina (Glucantime® - Sanofi Aventis), na rede publica
brasileira, e estibogluconato de sédio (Pentostam® - Glaxo Smith Kline), utilizado em larga
escala nos paises de lingua inglesa. Com o objetivo de reduzir os custos do tratamento
das leishmanioses, outros paises como a india e a China passaram a produzir

estibogluconato de soédio.””

28 FUNDAGAO OSWALDO CRUZ, “http:// www.fiocruz.br/ccs/glossario/leishmaniose p.htm”. Acessada em 25/03/06.
22 WELZ, B., SPERLING, M., Atomic Absorption Spectrometry, 3 ed., Wiley-VCH, Weinheim, Alemanha (1999).

38 HARVEY, R. A., CHAMPE, P. C., Farmacologia ilustrada, Ed. Artmed, 22 ed., Porto Alegre, Brasil (1998) 356-357.

K ROBERTS, W. L., MCMURRAY, W. J., RAINEY, P. M., Antimicrob. Agents Ch., 42 (1998) 1076-1082.
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Apesar do uso dos compostos de antimbnio na medicina desde a Antiguidade,
somente em 1912, Gaspar Vianna constatou que o tartarato de antimbnio e potassio
(tartaro emético) era eficaz no tratamento da leishmaniose tegumentar americana.®
Entretanto, devido aos efeitos toxicos e efeitos colaterais associados ao tartaro emético,
entre esses a intolerancia gastrintestinal e feitos cardiotoxicos, os compostos de
antimdnio trivalente foram substituidos por compostos pentavalentes.®

O antimoniato de N-metil-glucamina, comercializado no Brasil com o nome
antimoniato de meglumina, € um composto organico a base de antiménio pentavalente, o
qual foi desenvolvido na Franga durante a Segunda Guerra Mundial. Este medicamento &
comercializado em paises de linguas francesa, espanhola e portuguesa.60 As férmulas
estruturais e os nomes comerciais de alguns farmacos utilizados no tratamento da

leishmaniose estdo mostrados na Tabela 3.

Tabela 3- Estrutura quimica de dois antimoniais usados no tratamento da

leishmaniose.
Férmula estrutural Nome quimico
CH,OH CH,OH
CHOH CHOH
HCO. OH O OCH

N ]
Hﬁ:O—Sb—O—SbZOCH Na,.9H,0

HC|10 OCH

CO0

Estibogluconato de sddio

coo

CH,NHCH, CH,0H
Hco\gb _OCH
AN . , , ,
H(|:O O‘fH Antimoniato de N-metil-glucamina
CHO CHO

2.5.1. Antimoniato de meglumina

No Brasil, o medicamento utilizado como primeira escolha no tratamento da
leishmaniose € o antimoniato de meglumina. O composto € obtido sinteticamente a partir

do acido antiménico e da N-metil-glucamina, sendo esta ultima obtida previamente a partir

88 ULRICH, N., Anal. Chim. Acta, 359 (1998) 245-253.
60 MARSDEN, P. D., Rev. Soc. Bras. Med. Trop., 18 (1985) 187-198.
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da aminacgao redutora da glicose em presenga de metilamina. O composto de formula
estrutural nao definida é soltvel em agua e pouco soltvel em solventes organicos.”?

O antimoniato de meglumina é eficaz no tratamento das leishmanioses cutanea,
mucocutanea e visceral, o qual provoca regressao rapida das manifestagdes clinicas da
doenca.

Apos a administracdo endovenosa ou intramuscular, o antimoniato de N-metil-
glucamina, como todos os antimoniais pentavalentes, é absorvido escassa e lentamente
no trato digestivo. Pela via parenteral, a sua agdo € boa e atinge no plasma niveis bem
mais elevados que aqueles registrados com os antimoniais trivalentes. Significativas
concentragdes se verificam no figado e no bago. Cerca de 90% do antiménio total &
excretado nas primeiras 48 horas pela urina.®

Apesar do uso deste farmaco no tratamento da leishmaniose ha mais de 50 anos,
sua estrutura e mecanismo de ag¢ao ainda permanecem indeterminados. Os dados mais
recentes sobre a tentativa de caracterizagdo do antimoniato de meglumina foram
descritos por Roberts e colaboradores, os quais investigaram a estrutura e composi¢ao do
antimoniato de meglumina.”® Medidas do teor de antiménio no antimoniato de meglumina
em po, indicaram uma razdo molar de 1:1,37 de antimbnio para N-metil-glucamina. Foi
constatado pelos autores, através de uma comparagcdo do espectro de ressonancia
magnética de proton, entre a N-metil-glucamina e o antimoniato de meglumina, a
presenga de complexos de coordenagao entre o antiménio e cada fragmento da hidrélise
da N-metil-glucamina, sugerindo assim que o antimoniato de meglumina € uma mistura
complexa em equilibrio em solugdo aquosa.”

Quanto a acao deste farmaco no tratamento da leishmaniose, existem indicios de
que o Sb(lll) é mais eficaz que o Sb(V) contra as formas promastigotas e amastigotas de
pelo menos trés espécies de leishmania. Esses resultados reforcam a hipétese de uma
conversado metabdlica intramacrofagica do Sb(V) em Sb(lll), sendo neste caso o Sb(lll) o
elemento téxico as leishmanias no estado intracelular. Dessa forma, sugere-se que o
Sb(V) possa ser uma pré-droga, sendo convertido a Sb(lll) apds a sua administragdo.”

A reducéo in vivo da espécie Sb(V) em Sb(lll), presentes no antimoniato de
meglumina, foi observada por Miekeley e colaboradores, através do estudo de
monitoramento das espécies de antimdnio em amostras de urina e plasma sanguineo de

pacientes tratados com antimoniato de meglumina. Neste estudo foi utilizado

2 RATH, S., TRIVELIN, L. A, REBECCA, T. |, TOMAZELA, D. M., JESUS, M. N. J., MARZAL, P. C., Quim. Nova, 26 (2003) 550-555.
80 SILVA, P., Farmacologia, Ed. Guanabara Koogan S. A., 5? ed., Rio de Janeiro, Brasil (1994) 1110-1111.
s ROBERTS, W. L., MCMURRAY, W. J., RAINEY, P. M., Antimicrob. Agents Ch., 42 (1998) 1076-1082.
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cromatografia ibnica acoplada a espectrometria de massa com plasma indutivamente
acoplado (IC-ICP-MS).°

A determinagao de antiménio em amostras de cabelo de individuos vivendo em
areas endémicas de leishmaniose foi feita por Dorea e colaboradores através da analise
por ativacdo neutrdnica instrumental (INAA).'® Nesse estudo foram envolvidos individuos
que estavam em tratamento com antimoniato de meglumina, individuos que tinham feito o
tratamento ha um ano atras e individuos denominados de controle, sem tratamento com o
referido medicamento. A concentragdo de antimdnio encontrada respectivamente nos
grupos em estudo foi 12, 13, 1,01 e 1,54 ug g™'."®

A retencao de antimébnio na pele de pacientes com leishmaniose apds tratamento
com antimoniato de N-metil-glucamina foi estudada por Dorea e colaboradores. Apos o
tratamento com antimoniato de meglumina, a quantidade de material para a biopsia foi
retirada do local da lesao, antes e apés o tratamento com o medicamento. Apds o preparo
da amostra com a mistura de acido nitrico e acido perclérico, a determinacdo de
antiménio foi feita por INAA. A determinacdo de Sb, apds as inje¢gdes, mostrou que a
concentragao do elemento era de 8,32 a 70,68 ng g na pele.”

Trivelin e colaboradores,®® em 2006, propuseram um procedimento para a
determinacdo de Sb(V) em antimoniato de meglumina, utilizando sistema em fluxo com
extragao liquido-liquido. O procedimento foi baseado na reagéo entre a espécie Sb(V) e a

Rodamina B.

Apods a extragao do Sb(V) com tolueno, através do par ibnico formado, o analito foi
determinado por espectrometria de absor¢do molecular. Os valores de concentragdo de

Sb(V) medidos variaram de 89 a 110 mg L™.%¢

2.6. O USO DA EXTRAGAO EM FASE SOLIDA (SPE) PARA DETERMINAGAO DE
ELEMENTOS-TRACO

A determinagdo de elementos em concentragdes trago (ng L'1) €, normalmente,
uma tarefa de grande dificuldade, uma vez que os métodos e técnicas envolvidas

requerem versatilidade, especificidade, exatidao e sensibilidade.

6 BERRY, F. J., BRETT, M. E., Inorg. Chim. Acta, 83 (1984) 167-169.

18 DOREA, J. G,, COSTA, J. M. L., HOLZBECHER, J., RYAN, D. E., MARSDEN, P. D., Clin. Chem., 33 (1987) 2081-2082.
19 DOREA, J. G.,, MERCHAN-HAMANN, E., RYAN, D. E., HOLZBECHER, J., Clin. Chem., 36 (1990) 680-682.

86 TRIVELIN, L. A, ROHWEDDER, J. J. R,, RATH, S., Talanta, 68 (2006) 1536-1543.
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Para uma variedade de amostras, a dificuldade estd, geralmente, associada a influéncia
da matriz e baixa concentracdo do analito.*® Dessa forma, torna-se necessario o uso de
procedimentos de separagao e pré-concentragdo previamente as determinagdes dos
analitos, uma vez que estes permitem a separagdo do analito da matriz interferente e

possibilitam a determinagao de baixas concentragdes desse.®

Os sistemas de pré-concentragdo “on-line” proporcionam elevados fatores de
enriquecimento, menores limites de detecgdo, separagao do elemento de interesse da
matriz e, em comparagdo com as técnicas manuais de pré-concentragdo, requerem um
tempo menor de processamento e menor consumo de reagentes. Pode-se destacar
ainda, como vantagem, o menor risco de contaminagdo, uma vez que sao sistemas

fechados.”®

Dentre os procedimentos mais utilizados para separacdo da matriz e pré-
concentragado do analito podemos citar: a extragao liquido-liquido, precipitagéo, adsorgao
em carvao, destilacdo, evaporagao o uso de resinas de troca idnica, além de outros

materiais contendo agentes quelantes imobilizados ou adsorvidos.*?
Um método de SPE, normalmente envolve trés ou quatro etapas.®
12 etapa: condicionamento da fase sdlida, através de um solvente apropriado.

22 etapa: percolagdo da amostra na fase solida, este processo pode ser feito através de
sistemas utilizando gravidade, bombas propulsoras, sistema de vacuo, etc. A vazdo da
solugcdo da amostra devera proporcionar a maxima eficiéncia de retengao no menor tempo

possivel.

32 etapa: esta etapa pode ser opcional, a qual envolve a lavagem da fase solida para

remover impurezas do sistema, sem remover o analito.

42 etapa: eluicdo do analito de interesse através do uso de um solvente apropriado. O
volume do eluente devera ser ajustado para uma maxima recuperag¢ao do analito e para a
menor diluicdo possivel do eluato.’

O mecanismo de retengcédo do analito num sorvente sélido depende na natureza do

sorvente e pode ser uma simples adsor¢ao, complexag¢ao ou troca iGnica.’

33 GARG, B. S., SHARMA, R. K., BHOJAK, N., MITTAL, S., Microchem. J., 61 (1999) 94-114.
8 SCHRAMEL, P., XU, LQ., KNAPP, G., MICHAELIS, M., Microchim. Acta, 106 (1992) 191-201.
? CAMEL, V., Spectrochim. Acta - Part B, 58 (2003) 1177-1233.
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a) Adsorgao: os elementos trago séo adsorvidos na fase sélida através de forgcas de Van
der Waals, sendo o sorvente comumente utilizado a silica ligada a grupos octadecil (C1s-

silica).

b) Complexagao: varios grupos funcionais sdo capazes de formar complexos, sendo
frequentemente envolvidos os elementos nitrogénio, oxigénio e enxofre. Estes grupos
podem ser introduzidos na resina pela transformag¢do quimica da matriz polimérica ou
pela sintese de sorventes com ligantes monoméricos. A natureza do grupo funcional ira

fornecer uma idéia da seletividade do ligante para o analito de interesse.®

De acordo com a estabilidade dos complexos formandos entre os pares acido-
base, estes podem ser classificados como “duros” ou “moles”. Acidos “duros” tendem a
ligarem-se a bases “duras” e acidos moles tendem a ligarem-se a bases “moles”, sendo
que pode haver ligacéo entre estes ou simples interacdes eletrostaticas. Acidos e bases
‘moles” sdo mais polarizaveis do que acidos e bases “duros”, assim, a interacdo acido-

base tem um carater covalente mais pronunciado.®®
Em geral, os cations inorganicos podem ser divididos em trés grupos: °

- Cations “duros™ esses elementos preferencialmente reagem através de interagdes
eletrostaticas. Este grupo inclui metais alcalinos e alcalinos terrosos. Exemplos de cations
duros: Ca?*, Mg®* e Na?".

- Cétions ‘intermediarios”. eles mostram propriedades intermediarias, ou seja, possuem
afinidade com ligantes duros e moles. Exemplos de cations intermediarios: Fe?*, Co* e
Pb(ll).

- Cations “moles”. esses elementos tendem a formar ligagdes covalentes, possuem forte

afinidade por ligantes como nitrogénio e enxofre. Exemplos de cations moles: Cd** e Hg*".

Para cations moles, a ordem de afinidade dos ligantes € O < N < S, sendo que a
ordem inversa de afinidade é esperada para cations duros. Para ligantes bidentados, a
afinidade leva em consideracdao quais e quantos atomos estdo presentes na estrutura
global do sorvente, ou seja, para cations moles, por exemplo, a afinidade cresce (0,0) <
(O,N) < (N, N) < (N,S).°

Em geral, resinas quelantes sao materiais contendo grupos complexantes ou

quelantes em sua superficie, por exemplo, Chelex 100, a qual é baseada na modificagao

55 LEE, J.D., Quimica Inorganica, Ed. Edgard Blucher Ltda, 5%ed., Sdo Paulo, Brasil (1999) 204-208.
? CAMEL, V., Spectrochim. Acta - Part B, 58 (2003) 1177-1233.
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quimica da superficie da resina com grupos acidos iminodiacético, conforme mostrado na
Fig. 3.

CH,COOH
i
CH,COOH
Figura 3- Acido iminodiacético imobilizado em matriz estireno.

O uso de resinas quelantes para pré-concentracdo de elementos trago € bem
conhecido e desenvolvido hoje em dia, principalmente no que se refere ao aumento da
especificidade da resina, a qual pode conter diversos tipos de grupos funcionais
imobilizados, e a técnica de aplicagdo.’

As propriedades das resinas quelantes, como por exemplo, a seletividade, podem
ser afetadas por diferentes fatores como: atividade quimica do grupo complexante, tipo de
elemento (analito), pH da solucao, forca inica, etc.>®

A extragao sélido-liquido mostra uma série de vantagens com relagdo aos métodos

convencionais.

a) A determinagédo seletiva do analito é obtida através do uso de agentes quelantes

seletivos ao ion de interesse.

b) Sao utilizadas pequenas quantidades de ligante e do solvente, 0 que também aumenta

a sensibilidade do método.

c) Para ions em niveis de tragco, geralmente em concentragdes na ordem de nug L™ ou
inferiores, a determinacdo €& favorecida, uma vez que o ion de interesse pode ser

enriquecido na fase sélida.>

A 8-HQ, Fig. 4, é um reagente bem caracterizado que reage com mais de 60 ions
metalicos, cujas constantes de formacdo dos complexos esta na faixa de 10* (Ba**) a 10%

(Fe**),2>%sendo pK; e pK, 4,91 e 9,81, respectivamente.

? BAG, H., TURKER, A. R., COSKUN, R., SAGAK, M., YIGITOGLU, M., Spectrochim. Acta - Part B, 55 (2000) 1101-1108.
% LOBINSKI, R., Spectrochim. Acta - Part B, 53 (1998) 177-185.

%> SUGUWARA, K. F., WEETAL, H. H., SCHUKER, G. D., Anal. Chem., 46 (1974) 489-492.

5 PARRISH, J. R., STEVENSON, R., Anal. Chim. Acta, 70 (1974) 189-198.
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De acordo com as constantes de formacgao, pode-se verificar que este agente
complexante exibe uma certa seletividade para ions de metais de transi¢cdo em relacéo a
ions de metais alcalinos. A 8-hidroxiquinolina é responsavel pela complexacado de ions
metalicos através da formagdo de um complexo entre o nitrogénio basico do anel e o

grupo fenolico,*® conforme é mostrado na Fig. 4.

OH
Figura 4- Estrutura molecular da 8-hidroxiquinolina

A 8-Hidroxiquinolina possui algumas vantagens para ser usada como agente

quelante, e também para ser usada para pré-concentragao em colunas, tais como:
- boa estabilidade em meio acido.

- alta constante de estabilidade para quelatos metalicos, trazendo especificidade para

uma variedade de metais.

- rapida cinética de complexacgéao, permitindo o uso de altas vazdes das solugdes, durante

a etapa de pré-concentragdo, sem perda de eficiéncia da coluna etc.*+84%3

O uso extensivo da 8-HQ, em varias técnicas analiticas, como gravimetria,
titulagdes amperométricas e em separagao seletiva, tem demonstrado que este reagente
organico € um dos mais versateis. Uma reacéo tipica, onde “M” representa um metal

reagindo com 8-HQ é representada na Fig. 5.

2 T J A\
2 E(;(Nj o \_/ Y
OH

TN/

Figura 5- Formagéo do complexo entre a 8-HQ e um metal (M).

% LOBINSKI, R., Spectrochim. Acta - Part B, 53 (1998) 177-185.
* KATZ, S. D., SALEM, H., J. Appl. Toxicol., 13 (1993) 217-224.
% STURGEON, R. E., BERMAN, S. S., WILLIE, S. N., DESAULNIERS, J. A. H., Anal. Chem., 53 (1981) 2337-2340

3 LAUDING, M. W., HARALDSON, C., PAXEUX, N., Anal. Chem., 58 (1986) 3031.
e DENG, T. L., CHEN, Y. W., BELZILE, N., Anal. Chim. Acta, 432 (2001) 293-302.
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A reacado da 8-HQ com diversos metais € favorecida em meio alcalino, uma vez
que o préton do grupo fendlico é dissociado nesse meio, deixando o par de elétrons livres
do oxigénio para formar o complexo. Em meios acidos (HCI 3 a 5 mol L"), a 8-HQ pode
estar como um ion carregado positivamente (Fig. 6), enquanto que alguns metais de
transicdo podem estar na forma de clorocomplexos (MetalCl'), o que dificulta a formagéao
do complexo M-8-HQ."®

2 /ﬁ + MClLZ — 5 2 /W
\N/‘ ‘ @EN/

+
on H og+ H

*MCl,>

Figura 6. Estrutura da 8-HQ em meio acido.

O vidro com porosidade controlada tem se mostrado um suporte muito eficiente
para imobilizagao de varios ligantes. Ele possui uma area superficial muito acessivel para
a imobilizagdo do ligante e oferece boa estabilidade estrutural frente a algumas variagbes
quimicas, como por exemplo o pH.”" A 8-hidroxiquinolina suportada em vidro de
porosidade controlada (CPG-8-HQ) usada neste trabalho foi preparada por Sturgeon e

colaboradores,® cuja estrutura € mostrada na Fig. 7.

§—O——8i—CH;— CH; —CH; —NH — %_<D> “N=N
,._.,Dx"’" 0

Figura 7. Estrutura da 8-hidroxiquinolina imobilizada em vidro com porosidade controlada.”

c) Troca iénica: entende-se, em geral, por troca iGnica a troca entre ions de mesmo sinal
entre uma solugdo e um solido. O solido teve ter uma estrutura molecular aberta e
permeavel, de modo que os ions e as moléculas do solvente possam mover-se para
dentro e para fora da estrutura. A grande maioria dos trocadores de ions possuem

algumas caracteristicas em comum, como por exemplo, pequena solubilidade em agua e

o DENG, T. L., CHEN, Y. W,, BELZILE, N., Anal. Chim. Acta, 432 (2001) 293-302.
m RAO, T.P., GLADIS, J. M., Anal. Sci., 18 (2002) 517-524.
8 STURGEON, R. E., BERMAN, S. S., WILLIE, S. N., DESAULNIERS, J. A. H., Anal. Chem., 53 (1981) 2337-2340.
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em solventes organicos e contém ions ativos, ou contra-ions, que serdo reversivelmente

trocados com fons da solugao.®

Geralmente, um trocador de cations contém um anion ligado a estrutura polimérica
e cations ativos (contra-ions), enquanto que um trocador de anions contém um cation
ligado e anions ativos. Os trocadores de anions possuem caracteristicas basicas, que se
devem a presenga dos grupos amino, amino substituido ou amoénio quaternario. Os
polimeros com grupos amonio quaternario sdo bases fortes, os quais podem ser utilizados
numa ampla faixa de pH, enquanto que os com grupo amino ou amino substituido,
possuem propriedade basicas fracas e somente podem ser utilizadas em pH acido. Os
trocadores de cations possuem caracteristicas acidas, sendo constituidos principalmente
por grupos sulfénicos, carboxilicos e fendlicos. As resinas contendo o grupamento
sulfénico sdo trocadoras fortemente acidas, podendo ser utilizadas numa ampla faixa de
pH, enquanto que as resinas contendo os grupamentos carboxilicos e fendlicos sao

trocadoras fracamente acidos, devendo ser utilizadas em pH alcalino.*

Os fatores que determinam a distribuicdo dos ions inorganicos entre uma resina de
troca idnica e uma solugéao incluem a natureza dos ions permutantes (carga e tamanho do
ion hidratado) e da resina trocadora de ions (natureza dos grupos funcionais e densidade

de ligagdes cruzadas).”

Uma resina de troca idnica pode ser caracterizada pela sua capacidade de troca, a
qual resulta do numero de grupos funcionais ativos por unidade de massa do material
sorvente. Teoricamente a capacidade de trocar depende da natureza do material e da
forma da resina. Na pratica este valor € normalmente menor, uma vez que a capacidade
depende de varios fatores experimentais como vazdo, tamanho de particulas,

concentracio das solugdes, etc.®

Na Fig. 8 sdo mostradas duas estruturas tipicas de resinas de troca ibnica

(trocadora de cations e trocadora de anions), conhecidas comercialmente como Dowex."?

9% VOGEL, A. |I. JEFFERY, G. H., BASSET, J., MENDHAM, J., DENNEY, R. C., Quimica Analitica Quantitativa, Guanabara
Koogan, 5° edigao, Rio de Janeiro, Brasil (1992) 154-161.

o CAMEL, V., Spectrochim. Acta - Part B, 58 (2003) 1177-1233.

12 COLLEGE OF CHARLESTON, “http://www.cofc.edu/applets/ionexchangereaction.gif.htm”. Acessada em 08/04/06.
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Trocadora de cations

IR

SO;H*  So; H* SO;H*  SO; Na*

W,

[
G
o

Trocadora de anions

) o # ;? . CI_
‘;N{'CI' ';"N:CI' "'/“'N;CI' ‘;N".'\Br'

Figura 8. Exemplos de estruturas tipicas de resinas de troca ibnica, conhecidas comercialmente

como Dowex.

2.7. SISTEMA EM FLUXO COM EXTRAGAO EM FASE SOLIDA ACOPLADO A
ESPECTROMETRIA DE ABSORGAO ATOMICA COM CHAMA A (FI-SPE-FAAS)

O constante aumento na demanda de controle de produtos clinicos, agricolas,
farmacéuticos, industriais, etc, impulsionou o desenvolvimento de um grande numero de
diferentes instrumentos para analises automatizadas, tendo-se em vista as vantagens
adicionais obtidas com a automatizacdo: precisdo, baixo custo individual de analise e
diminuicdo do tempo de analise.”®

A injecdo em fluxo (FI) pode ser definida como um processo de automatizagdo de
procedimentos analiticos, no qual a amostra em solugdo aquosa € introduzida em um
fluido carregador que a transporta em diregdo ao detector. Durante o transporte, a
amostra pode ser adicionada de reagentes, seus componentes poderao sofrer reagdes
quimicas e/ou passar por etapas de separacéo e retencdo do analito.”

Inicialmente, o dispositivo para insercdo da amostra era feito mediante uso de uma
seringa hipodérmica (o que deu origem ao nome do processo), depois outros dispositivos
foram propostos, como a insergdo da amostra no fluido carregador (injetor proporcional) e
uso de valvulas.”

Principais componentes de um sistema em fluxo: 42

76 RUZICKA, J., HANSEN, E. H., Anal. Chim. Acta, 78 (1975) 145-157.

7 REIS, B. F., GINE, M. F., KRONKA, E. A. M., Quim. Nova, 12 (1989) 82-91.

® REIS, B. F., Quim. Nova, 19 (1996) 51-58.

42 KARLBEG, B., PACEY, G. E., Flow Injection Analysis — A Practical Guide, Elsevier, 1% ed., Amsterdam, Netherlands (1989).
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a) Tubos de conexdo: geralmente s&o utilizados tubos de polipropileno, Teflon
(Politetrafluoretileno - PTFE), PVC - Poli (cloreto de vinila) ou qualquer outro material
inerte.

b) Unidade propulsora: existem trés tipos de unidades propulsoras principais em Fl:
reservatorio pressurizado, bomba peristéltica, e bomba de seringa. A mais utilizada é a
bomba peristaltica.

c) Tubos para bomba peristéltica: os mais comuns sdo os tubos de Tygon®, os quais
podem ser usados com solugdes acidas e alcodlicas diluidas. Para solventes orgéanicos
existem tubos especiais chamados Solvaflex® e para misturas acidas concentradas os
tubos Acidflex® sdo adequados, também utilizados para cloroférmio.

d) Injetores: a injecao pode ser feita através de injetor manual ou automatico.

e) Detectores: existem varios tipos de detectores que podem ser acoplados ao sistema Fl,
como por exemplo, UV-Vis, AAS, ICP-MS, espectrometria de emissao 6tica com plasma
indutivamente acoplado (ICP OES), etc.*?

Para avaliar o desempenho de um sistema em fluxo, além dos critérios
normalmente usados em outros métodos (limite de detecgao, precisdo e exatidao), sao
usados também critérios que influenciam na habilidade do sistema em pré-concentrar os
elementos em estudo. Entre esses critérios estdo o fator de enriquecimento (EF) e a
eficiéncia de concentracédo (CE).**

- fator de enriquecimento (EF): € um critério usado frequentemente para avaliar o sistema
de pré-concentracido. Teoricamente, este termo representa a razado entre a concentragao
do eluato (Ce) e a concentragao do analito na amostra original (Cs).
EF =Ce
Cs

Na pratica, o valor do EF é calculado pela razdo entre o coeficiente angular da
curva de calibracdo, antes e apds a pré-concentracdo. O resultado é baseado no aumento
da resposta e ndo no aumento real da concentracdo. As condigdes analiticas, incluindo
caracteristicas da resposta do detector, devem permanecer inalteradas para as duas
calibracbes. Tendo-se em vista que é dificil estabelecer as mesmas condi¢cdes de
medicdo do analito, sem e com pré-concentracdo em linha, o aumento de sinal obtido,
empregando-se um processo de pré-concentracdo, € denominado de “fator de

aumento”.?*

42 KARLBEG, B., PACEY, G. E., Flow Injection Analysis — A Practical Guide, Elsevier, 1% ed., Amsterdam, Netherlands (1989).

# FANG, Z., Flow Injection Separation and Preconcentration, VCH Verlagsgesellschaft: Weinheim, Alemanha (1993).
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Cabe ressaltar que o fator de enriquecimento, quando usado exclusivamente, nao
prové uma informag¢ao adequada sobre sua eficiéncia, uma vez que, alta eficiéncia nao
esta necessariamente associada a alto EF. Estes podem ser obtidos por longos periodos
de pré-concentragcdo, consumindo grandes volumes de amostra. Por isso, o uso do
parametro “eficiéncia de concentracdo” (CE) é mais representativo.?*

- eficiéncia de concentragédo (CE): a CE é definida como o produto do EF pela frequéncia
de amostragem (f nUimero de amostras analisadas por minuto), expressa em min™.
Entao, se ffor expressa em numero de amostras analisadas por hora, utiliza-se:

CE = EF. (f/60) *

Fundamentalmente, os procedimentos de pré-concentracdo sao executados em
sistemas “off’ ou “on-line”. Em procedimentos “on-line”, a principal vantagem é a
possibilidade de automacado, diminuindo assim a producdo de residuos toxicos e o
consumo de reagentes. A boa exatidao e precisdo também sado caracteristicas positivas
inerentes a sistemas automatizados. Além disso, sistemas em fluxo, com pré-
concentragdo “on-line”, reduzem os riscos de contaminagdo (requisito importante na
analise de tragos), uma vez que todo o processo é feito em sistema fechado.®>%

A espectrometria de absorgdo atbmica com chama (F AAS) pode ser usada para
determinar diversos de elementos nos mais variados tipos de amostras, normalmente na
forma de solucdo. O limite de detecgdo esta geralmente na faixa de 0,01 a 0,1 ug mL™.?’
A combinacdo da espectrometria de absor¢ao atdmica com chama a sistemas de injegéao
em fluxo mostra uma série de vantagens, particularmente nos procedimentos analiticos
que envolvem separacédo e pré-concentragzélo.s0 Tendo em vista a possibilidade de
separacdo da matriz e de pré-concentracdo do analito, previamente a etapa de
determinacao deste, o limite de deteccdo obtido pode ser comparado aos obtidos pela
técnica de espectrometria de absor¢cdo atébmica com forno de grafite (GF AAS) com a
vantagem de ser instrumentalmente mais barato.*

A maioria dos métodos de pré-concentracdo “on-line” sao baseados na extracao
em fase solida (SPE), usando como material sorvente resinas de troca idnica,> silica gel
com grupos funcionais octadecil ligados*®, leveduras imobilizadas em vidro de porosidade

# FANG, Z., Flow Injection Separation and Preconcentration, VCH Verlagsgesellschaft: Weinheim, Alemanha (1993).

» ZAGATTO, E. A. G,, BRIENZA, S. M. B, ARRUDA, M. A. Z., Quim. Nova, 16 (1993) 130-132.
» FANG, Z.,, WELZ, B., SCHLEMMER, G, J. Anal. At. Spectrom., 4 (1989) 91-95.

2L ELGI, L., ARSLAN, Z., TYSON, J. F., Spectrochim. Acta - Part B, 55 (2000) 1109-1116.
Y KUBAN, V., KOMAREK, J., ZDRAHAL, Z., Collect. Czech. Chem. Commun., 54 (1989) 1785-1794.

> LEAL, L. O., SEMENOVA, N. V., FORTEZA, R., CERDA, V., Talanta, 64 (2004) 1335-1342.
36 GOMES, J. A. N., MONTES, R., CARDOSO, A. A,, Talanta, 50 (1999) 959-966.
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controlada (CPG),**etc. Alternativamente, tubos de politetrafluoretileno, tém sido utilizados
como micro-colunas para a pré-concentragdo de elementos trago.?

Dentre as variaveis estudadas em sistemas de extracdo em fase soélida, a vazao de
pré-concentragdo € um parametro de fundamental importancia, uma vez que o sistema
deve ser adequado de forma a reter quantitativamente a espécie de interesse.’

A vazao do eluente € outro importante parametro a ser avaliado em sistemas de
pré-concentracdo em coluna, o qual é normalmente otimizado para a maxima
sensibilidade,® sendo que o solvente ideal para eluigdo deve reunir trés caracteristicas:
eficiéncia, seletividade e compatibilidade com o analito em com a fase estacionaria. Isto
possibilita que o analito seja eluido quantitativamente com um menor volume possivel,
melhorando a sensibilidade.

A escolha do eluente deve levar em consideragao a natureza do sorvente sélido,
por exemplo, o eluente pode ser um solvente organico (quando sorventes de fase reversa
s30 usados) ou um acido (normalmente com trocadores & base de espécies quelantes).’

A direcdo do fluxo de eluicdo € outro parametro importante a ser estudado, uma
vez que pode evitar problemas de empacotamento da coluna, os quais normalmente
diminuem a eficiéncia no processo de pré-concentracao/eluicido. Também evita

vazamentos nas tubulagdes, devido as altas pressdes de retorno dentro da coluna.?*
2.7.1. Uso de FI-SPE-FAAS para a determinagao de chumbo

A determinagcdo de chumbo por espectrometria de absor¢do atdmica com chama
requer uma chama do tipo ar-acetileno e € normalmente livre de interferéncias. Entretanto,
o limite de deteccdo (LD) é relativamente baixo, na ordem de 0,5 mg L' e,
consequentemente, inadequado para a determinagdo de chumbo a nivel de png L' Em
funcdo disso, alguns procedimentos de pré-concentragao, dentre esses a extragcdo em
fase sdlida, tornam-se necessarios para a determinacao de baixos teores de chumbo.%

Kubova e colaboradores® desenvolveram um método para a determinacéo de Pb e
Cd em cabelo humano, usando extragcao em fase sélida.

44 KATZ, S. D., SALEM, H., J. Appl. Toxicol., 13 (1993) 217-224.

2 ANTHEMIDIS, A. N., ZACHARIADIS, G. A., STRATIS, J. A,, Talanta, 54 (2001) 935-942.

? CAMEL, V., Spectrochim. Acta - Part B, 58 (2003) 1177-1233.

24 FANG, Z., Flow Injection Separation and Preconcentration, VCH Verlagsgesellschaft, Weinheim, Alemanha (1993).
2 WELZ, B., SPERLING, M., Atomic Absorption Spectrometry, 3 ed., Wiley-VCH, Weinheim (1999).

3 KUBOVA, J., HANAKOVA, V., MEDVED, J., STRESKO, V., Anal. Chim. Acta, 337 (1997) 329-334.
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As determinagdes de Pb e Cd foram feitas por F AAS e espectrometria de absorgao
atbmica com aquecimento eletrotérmico (ET AAS), respectivamente, sendo o limite de
deteccao calculado 1 pug L™ para Pb e 0,1 pug L™ para Cd.

A capacidade de complexagao de chumbo e mercurio, em amostra aquosa com
alto teor salino, foi estudada em trés diferentes agentes complexantes. Para tanto, Bravo-
Sanches e colaboradores’, utilizaram 7-(4-etil-1-metiloctil)-8-hidroxiquinolina adsorvida em
C1s (Chelex 100/C4g), 8-hidroxiquinolina imobilizada em vinil co-polimero “Toyopearl”
(TSK) e resina de troca idnica, com grupos iminodiacetato em poliestireno (Chelex 100).
Tanto a pré-concentragdo do chumbo quanto a do mercurio foram feitas em sistema em
fluxo, sendo que as determinagdes de Pb e Hg foram feitas por F AAS e por
espectrometria de absor¢do atbmica com geragdo de vapor frio (CV AAS),
respectivamente. Os melhores resultados para ambos os elementos foram obtidos com a
resina TSK, sendo que a melhor recuperagao de Pb foi obtida com HCI 0,5 mol L™ como
eluente, e a de Hg com uma mistura de HCl 2 mol L' e HNO3 1 mol L™’

Elci e colaboradores?’ desenvolveram um procedimento para a determinagdo de
chumbo em solo por F AAS. A pré-concentracao foi feita com extracdo em fase sélida em
sistema em fluxo. O complexo formado entre o chumbo e dietilditiocarbamato (DDC) foi
retido em uma coluna contendo Chromosorb 102 em pH 9, sendo o ajuste do pH feito com
acetato de amoénio. O limite de detecgao calculado foi 2 pg L™ de Pb.?’

Em 2006, Baytak & Turker propuseram um método para a determinagao de Pb e Ni
em agua do mar e em vegetais. O procedimento foi baseado na complexagao destes
metais com acido etilenodiaminotetracético (EDTA) e posterior retencdo do complexo
formado em uma micro-coluna contendo Ambersorb-572. A determinagao foi feita por F
AAS. Os limites de deteccado de Pb e Niforam 3,65 e 1,42 ng mL™".°

2.8. USO DE EXTRAGAO EM FASE SOLIDA NA ESPECIAGAO DE ANTIMONIO

Especiagcdo quimica € um termo usado para descrever o estado em que um
elemento esta distribuido entre as diversas formas que ele pode se encontrar em uma
determinada amostra, sendo que o processo de determinar corretamente estas espécies

é chamado de analise de especiacio.*® Logo, a analise de especiagao esta suportada por

" BRAVO-SANCHEZ, L. R., DE LA RIVA, B. S., COSTA-FERNANDEZ, J. M., PEREIRO, R., SANZ-MEDEL, A., Talanta, 55 (2001)
1071-1078.

= ELCI, L., ARSLAN, Z., TYSON, J. F., Spectrochim. Acta - Part B, 55 (2000) 1109-1116.
5 BAYTAK, S., TURKER, A. R., J. Hazard. Mater., 129 (2006) 130-136.
59 LOBINSKI, R., Spectrochim. Acta - Part B, 53 (1998) 177-185.
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dois pilares: primeiro, deve-se ter certeza que esta sendo determinada uma espécie e nao
outra, ou um somatorio delas; segundo, o limite de detec¢ao da técnica empregada para a
deteccdo do analito deve ser inferior & concentracéo real do analito na amostra.”® Outro
fator importante é a relagdo existente entre as diferentes espécies quimicas de um
determinado elemento e a sua toxicidade, uma vez que esta é fortemente dependente de
sua forma quimica, o que intensifica o interesse na determinagcdo quantitativa das
espécies.!

Numerosas dificuldades sdo associadas com a especiagcdo de compostos de
antiménio. Varios autores descreveram que a eficiéncia de extragcdo de compostos de
antimdnio é baixa, na maior parte das matrizes estudadas.®”%

Em muitos casos, somente uma baixa porcentagem de antiménio pode ser extraida
de solos fortemente poluidos, pela utilizacdo de métodos de extracdo convencionais.*®
Outro problema é a nao existéncia de materiais de referéncia para o estudo de
especiacao de Sb, para uma grande variedade de amostras. Portanto, a adigdo de padrao

tem sido utilizada como forma de validar os métodos desenvolvidos.®

Estudos de especiagado de antiménio em medicamentos sao de grande importancia,
devido as diferengcas nas propriedades téxicas relativas aos diferentes estados de
oxidacao do elemento. O antiménio elementar € mais toxico que seus sais e, geralmente,
compostos de Sb(lll) sdo, aproximadamente, 10 vezes mais téxicos que os compostos
Sb(V).%’

Para a determinagcdo de antimdnio em uma grande variedade de amostras, a
técnica de escolha, quando possivel, ¢ a HG AAS.?'* Entretanto, os limites de detecgao

desta técnica podem ser, em alguns casos, insuficientes para estudos de especiacao de

antimoénio.®" Por esta razdo, varios procedimentos de pré-concentragao envolvendo
extracdo liquido-liquido e extragdo em fase solida foram desenvolvidos.**8!

4 JAIN, C. K., ALI, J., Water Res., 34 (2000) 4304- 4312.

57 LINDEMANN, T., PRANGE, A., DANNECKER, W., NEIDHART, B., Fresenius J. Anal. Chem., 368 (2000) 214-220.

% ZHANG, X., CORNELIS, R., MEES, L., J. Anal. At. Spectrom., 13 (1998) 205-207.

¥ KRACHLER, M., EMONS, H., ZHENG, J., Trends Anal. Chem., 20 (2001) 79-90.

88 ULRICH, N., Anal. Chim. Acta, 359 (1998) 245-253.

2 FILELLA, M., BESILE, N., Earth Sci. Rev., 57 (2002) 125-176.

» FLORES, E. M. M., SANTOS, E. P., BARIN, J. S., ZANELLA, R., DRESSLER, V. L., BITTENCOURT, C. F., J. Anal. At
Spectrom., 17 (2002) 819-823.

14 DEDINA, J., TSALEV, D. L., Hydride Generation Atomic Absorption Spectrometry, John Wiley & Sons, 12 ed., Chichester, UK
(1995) 151-181.

31 GARBOS, S., BULSKA, E., HULANICKI, A., At. Spectrosc., 21 (2000) 128-131.

“ HULANICKI, A., Talanta, 14 (1967) 1371-1392.

i SMICHOWSKI, P., DE LA CALLE, M. B., MADRID, Y., COBO, M. G., CAMARA, C., Spectrochim. Acta - Part B, 49 (1994) 1049-
1055.
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Garbos e colaboradores propuseram um método para a determinacao seletiva de
Sb(lll) através da formagédo de complexo entre esta espécie e o pirrolidinaditiocarbamato
de amoénio (APDC). O complexo foi retido em uma micro-coluna contendo C4¢ suportada
em silica. A determinagcéo da concentragao total foi feita apds pré-redugdo da espécie
Sb(V) com L-cisteina. Em ambos os casos, o antiménio retido na coluna foi eluido com
etanol para o espectrédmetro de absorgao atémica com forno de grafite (GF AAS). Com o
procedimento de pré-concentragao proposto, o LD calculado foi 0,007 ug L™ de Pb, ou
seja, aproximadamente 250 vezes melhor com relagdo a determinagdo direta de
antimonio por GF AAS.*

A determinacdo das espécies Sb(lll) e Sb(V) em solugdo aquosa mediante
extracdo em fase solida foi proposta por Ozdemir e colaboradores. O procedimento foi
baseado na complexacgéo seletiva de Sb(lll) com APDC em condi¢gdes adequadas de pH
(4 a 6) e posterior retengdo do complexo em uma coluna contendo Amberlite XAD-8. A
determinacado da concentracéo total de Sb foi feita apds redugdo de Sb(V) para Sb(lll)
com solucado de Nal em meio H,SO, e posterior formagao do complexo Sbl,” e retencao
do mesmo na resina. A determinacéo das espécies de antiménio foi feita por F AAS.%’

Garbds e colaboradores®' determinaram seletivamente Sb(lll) através de sistema
FI-F AAS. A separagao das espécies Sb(lll) e Sb(V), bem como a pré-concentragcéo de
Sb(lll), foi feita através de uma micro-coluna empacotada com DETA. A separagao foi
obtida através de um rigoroso controle de pH, sendo obtido em pH 2,9 o melhor sinal para
a razéo Sb(lll)/Sb(V) e nestas condi¢des a interferéncia de Sb(V) foi inferior a 4,2%.

Um procedimento para determinacéo de Sb(lll) em agua, utilizando sistema em
fluxo segmentado com extragdo em fase sdlida e determinagao por HG AAS, foi proposto
por Erdem e Eroglu.22 O procedimento foi baseado na complexagao seletiva de Sb(lll) em
resina Duolite GT-73, contendo grupamentos —SH, a qual se mostrou seletiva para Sb(lll)

em quase todos os valores de pH estudados. O LD calculado foi 0,06 pg L™ de Sb(lll).?
2.9. SPE ACOPLADA A HG AAS PARA DETERMINAGAO DE ARSENIO
Alguns elementos dos grupos 4, 5 e 6, como As e Sb, podem ser determinados por

HG AAS. De um modo geral, a determinagdo do analito por esta técnica envolve trés

etapas sucessivas:

32 GARBOS, S., RZEPECKA, M., BULSKA, E., ADAM, H., Spectrochim. Acta - Part B, 54 (1999) 873-881.
67 OZDEMIR, N., SOYLAK, M., ELCI, L., DOGAN, M., Anal. Chim. Acta, 505 (2004) 37-41.
2 ERDEM, A., EROGLU, A. E., Talanta, 68 (2005) 86-92.
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(/) os hidretos s&o gerados por redug&o quimica do elemento de interesse, (ii) os hidretos
gerados sao carreados por um fluxo de gas até o atomizador e (iii) os hidretos sao
decompostos no atomizador para a formagdo do vapor atdbmico e medida do sinal
analitico. A maioria dos métodos empregados para a determinagao de elementos por HG
AAS baseiam-se neste principio, porém com algumas diferengas quanto ao processo de
reducao, atomizac&o e introdugao do hidreto no atomizador.™

A geragao de hidretos depende fortemente do estado de oxidagdo dos elementos.
Os estados de oxidagao trivalente e tetravalente sdo mais favoraveis dependendo do
elemento: As(lll), Sb(lll), Bi(lll), Se(IV) e Te(lV). As espécies pentavalentes de As e Sb
tém sensibilidade menor que as trivalentes. Se(VI) e Te(VIl) ndo sédo reduzidos a forma de
hidretos com o NaBH,. A razéo para tal modo de agao € a lenta cinética de reducéo pelo
tetrahidroborato de sédio quando estes elementos estdo em seu estado de oxidacdo mais
alto.®”

Dentre as vantagens da geracdo de hidretos, pode-se citar: separagdo do analito
da matriz, poucas interferéncias, possibilidade de pré-concentragdo do analito através de
micro-colunas em linha, determinacdo seletiva pelo controle do pH e possibilidade de
acoplamento com uma variedade de técnicas de detecgao [(AAS), ICP OES, ICP-MS e
espectrometria de fluorescéncia atémica (AFS)].%

Varias técnicas analiticas tem sido usadas para a determinagdo de arsénio em
niveis de trago, incluindo a HG AAS,**° ET AAS,%° ICP OES®! e ICP-MS. 2

Anthemidis e colaboradores’ desenvolveram um método para a determinacao de
As(lll) usando extragdo em fase solida associada a HG AAS. A determinacgéo seletiva foi
obtida através da retencdo “on-line” do complexo formado entre As(lll) e
pirrolidinaditiocarbamato (PDC) usando tubos de PTFE como material sorvente. O LD
calculado foi 0,02 ug L™ de As e a freqiiéncia analitica foi de 25 ciclos h™".”

Karthikeyan e colaboradores desenvolveram um método para a determinagéo
As(lll) e As(V), utiizando FI-SPE-F AAS . O método foi baseado na retengdo das
espécies de As complexadas com 8-quinolinol-5-acido sulfénico e posterior retencido em

coluna contendo alumina ativada em pH = 7. As determinagdes foram feitas em material

14 DEDINA, J., TSALEV, D. L., Hydride Generation Atomic Absorption Spectrometry, John Wiley & Sons, 12 ed., Chichester, UK
(1995) 151-181.

87 UGGERUD, H., LUND, W., J. Anal. At. Spectrom., 10 (1995) 405-409.

82 SMICHOWSKI, P., MADRID, Y., CAMARA, C., Fresenius J. Anal. Chem., 360 (1998) 623-629.

36 GOMES, J. A. N., MONTES, R., CARDOSO, A. A,, Talanta, 50 (1999) 959-966.

4 KNIPE, G. F. G., Spectrochim. Acta - Part B, 15 (1959) 49-55.

69 POZEBON, D., DRESSLER, V. L., NETO, J. A. G., CURTIUS, A. J., Talanta 45 (1998) 1167-1175.

o1 VUCHKOVA, L., ARPADJAN, S., Talanta 43 (1996) 479-486.

20 DRESSLER, V. L., POZEBON, D., CURTIUS, A. J., Spetrochim. Acta - Part B, 53 (1998) 1527-1539.

! ANTHEMIDIS, A. N., MARTAVALTZOGLOU, E. K., Anal. Chim. Acta, 573 - 574 (2006) 413-418.
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de referéncia certificado (sedimento marinho) e em agua. O fator de enriquecimento (EF)
foi 12, para um tempo de pré-concentracdo de 20 s, o qual foi calculado em relagdo ao
sistema sem pré-concentragdo (FI-HG AAS). Os limites de detecgédo calculados foram
0,05 e 2 ng mL™, respectivamente para As(lll) e As(V).*?

Em 4&guas naturais, o As(V) existe, predominantemente, nas formas ibnicas
H,AsO, e HAsO,?, enquanto que o As(lll) estd na forma neutra HAsO,.>®> A formac&o de
anions dessas espécies de arsénio torna possivel a sua determinacéo através de resinas
de troca anidnica.* Outro ponto importante € que as distintas constantes de dissociagcao
acida (pKa) tornam possivel a andlise de especiacdo.®* Por exemplo, o pKa do HzAsO4 é
2,3 e 0 do HAsO, é 9,3.%* A espécie de HAsO,, pode ser convertida & forma idnica, desde
que o pH seja ajustado para um valor acima do pKa desta espécie, ou seja, para pH
acima de 9,3.%” Essas espécies, apds retencao na respectiva resina de troca ibnica,
poderao ser eluidas através do ajuste do pH para valores menores que o pKa de cada
espécie, uma vez que neste meio tais espécies estardo novamente protonadas. Estas
condicdes, além de permitirem a pré-concentracdo das espécies de As, permitem também
a especiacao das mesmas.

Baseado no que foi descrito anteriormente, Narcise e colaboradores propuseram
um sistema em fluxo com pré-concentragdo do As em coluna contendo resina de troca
anidnica e detecgao por HG AAS. O procedimento foi usado para a especiag¢ao de arsénio
em agua, a partir do controle do pH, ou seja, em pH neutro, apenas As(V) foi retido na
coluna e em pH 12, ambas as espécies foram retidas, sendo a concentracdo de As(lll)

calculada por diferenca.®*

“ KARTHIKEYAN, S., RAO, T. P,, IYER, C. S. P., Talanta, 49 (1999) 523-530.
» GOMEZ, M. M., CAMARA, C., PALACIOS, M. A,, GONZALVES, M. A. L., Fresenius J. Anal. Chem., 357 (1997) 844-849.

34 GEBEL, T., Chem.-Biol. Interact., 107 (1997) 131-144.
** YALCIN, S., LE, X. C., Talanta 47 (1998) 787-796.
7 GONG, Z., LU, X., MA, M., WATT, C., LE, X. C., Talanta, 58 (2002) 77-96.

64 NARCISE, C. 1. S., COO, L. DIC., DEL MUNDO, F. R., Talanta, 68 (2005) 298-304.
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3. OBJETIVOS

O presente trabalho teve por objetivo o desenvolvimento de sistema em fluxo
acoplado a espectrometria de absorgcao atdmica com chama, para a determinacido de
Sb(lll) e Pb(ll), em amostra de antimoniato de meglumina, mediante extragcdo em fase
sdlida.

Além disso, propds-se, também, um método para a determinagao de As(V) e As
total no referido farmaco, utilizando-se injegdo em fluxo com extragdo em fase sélida

acoplada a espectrometria de absorgdo atbmica com geragao de hidretos.
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4. MATERIAIS E METODOS
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4.1. INSTRUMENTAGCAO

4.1.1. Determinagoes por FI-SPE-F AAS e por FI-SPE-HG AAS

Todas as determinagdes de Sb, Pb e As foram feitas em espectrbmetro de
absorcao atdbmica Analytik Jena (mod. Vario 6, Jena, Alemanha), equipado com sistema
gerador de hidretos/vapor frio (HS 5 mercury/hydride system) e com sistema de chama.
As medicées de Sb e Pb, por espectrometria de absor¢do atdmica com chama, foram
feitas utilizando um queimador do tipo monofenda (10 cm de comprimento) para chama
do tipo ar+acetileno. As lampadas utilizadas foram de catodo oco como fonte de radiagao
especifica para Sb, Pb e As. A correcdo de fundo foi feita com o uso de lampada de
deutério. O comprimento de onda selecionado para o antiménio foi de 217,6 nm
(resolugdo do monocromador 0,7 nm) para chumbo 217,0 nm (resolugdo do
monocromador 0,8 nm,) e para arsénio 193,7 nm (resolugdo do monocromador 0,8 nm).

As medigdes de As, por HG AAS, foram feitas utilizando-se uma cela de quartzo
(18 cm de comprimento e 0,7 cm de didmetro interno) aquecida eletrotermicamente a 900
°C.

Todas as medi¢des de Sb, Pb e As foram feitas em absorbéncia integrada.
4.1.2. Descrigcao do sistema Fl para as determinagdes de antiménio e chumbo

No presente trabalho foi desenvolvido um sistema F| para extragdo do analito em
fase sdlida, constituido por seis valvulas solendides de trés canais (Cole Parmer - Cat. n°
01367-72) e uma bomba peristaltica de oito canais, com velocidade variavel (Gilson
Minipuls, Franca), onde foram utilizados tubos de Tygon®, conforme mostrado na Fig. 9.
Para a pré-concentragao de antiménio e chumbo, foi usada uma coluna de formato cénico
com cerca de 10 mm de comprimento, e com 3 mm e 1,5 mm de didmetro interno nas
extremidades. A coluna foi preenchida com cerca de 30 mg de 8-hidroxiquinolina
suportada em vidro de porosidade controlada (CPG-8HQ). O sistema FI foi gerenciado por
um microcomputador, com programagao em Visual Basic. A sincronizagao, entre a etapa
de eluicdo dos analitos e o inicio da leitura do espectrdbmetro de absor¢ao atbmica, foi
feita manualmente em tempo pré-definido. As solugcbes de trabalho, apos a etapa de
eluicdo, foram bombeadas ao sistema de nebulizacdo do espectrobmetro de absorcao
atdbmica. Durante o processo de pré-concentracido a valvula Vg ficou desativada, e nesta

condigdo um capilar ligado a valvula ficou inserido em um frasco com agua, sendo esta
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aspirada continuamente pelo nebulizador. Apds o ciclo de pré-concentragao a valvula Vg
foi acionada, permitindo assim a passagem dos eluatos contendo Sb(lll) e Pb(ll), para o

espectrémetro.

Tampao

Ho0

Amaostra

HCI

Figura 9. Sistema de pré-concentracdo em fluxo usado para a determinacdo de chumbo e
antiménio. P: bomba peristaltica; V, a Vg: valvulas solendides de trés vias; C: coluna de
pré-concentracdo; D: descarte; X e Y: pontos de confluéncias; R reciclo dos reagentes e
amostra; L e D: ligado e desligado, respectivamente. A solugao tampéo é constituida de
KH,PO, e NaOH.

Um ciclo completo de pré-concentracdo compreende as etapas abaixo descritas

1. Pré-condicionamento do sistema: feito com a solucdo tampao, através do
acionamento da valvula V,. Assim € removido o eluente que ficou do ciclo de pré-
concentracao anterior e € condicionada a coluna.

2. Pré-concentragdo: além da valvula V. (acionada na etapa 1) a valvula V4 é
acionada, fazendo com que a amostra seja misturada com a solugdo tampao no
ponto de confluéncia (x) e conduzida para a coluna. O efluente da coluna é
descartado através da valvula Vs que esta desligada. No final desta etapa as
valvulas V4 e V; sao desligadas.

3. Lavagem do sistema: para a remogao da matriz da amostra que ficou no sistema
apos a etapa 2, a coluna e os capilares da linha do sistema sao lavadas com agua
deionizada. Isto é feito através do acionamento da valvula Vs.

4. Eluicao: feita com acido cloridrico através do acionamento da valvula V4. Nesta
etapa sao acionadas, também, as valvulas Vs e Vg de forma a conduzir o eluato
para o nebulizador pneumatico do equipamento.

O programa de funcionamento das valvulas solendides para as determinagdes de

Sb(lll) e Pb(ll) sdo mostradas, respectivamente, nas Tabelas 4 e 5.
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Tabela 4. Programa de acionamento das valvulas solendides de trés canais para a
determinacao seletiva de Sb(lll) por FI-SPE-F AAS.

\Z V, V3 V4 Vs Vs
Etapas t(s) Descrigcao
a 0 1 0 0 0 0 10  condicionamento
28 1 1 0 0 0 0 300 pré-concentragdo
32 0 0 1 0 0 0 37 lavagem
42 0 0 0 0 1 1 28 eluicao
52 0 0 0 1 1 1 22 eluicéo
Tabela 5. Programa de acionamento das valvulas solendides de trés canais para a
determinacao de Pb(ll) por FI-SPE-F AAS.
\Z V, V3 V4 Vs Vs
Etapas t(s) Descrigcao
a 0 1 0 0 0 0 10  condicionamento
28 1 1 0 0 0 0 180 pré-concentracao
3 0 0 1 0 0 0 37 lavagem
42 0 0 0 0 1 1 52 eluicao
52 0 0 0 1 1 1 50 eluicao

4.1.3. Descricao do sistema Fl para as determinagées de arsénio

O sistema Fl utilizado é o mesmo descrito no item 4.1.2, porém acoplado ao
sistema de geragéo de hidretos, conforme mostrado na Fig. 10. Para a pré-concentragao
de As, foi usada uma coluna com cerca de 14 mm de comprimento e 3,3 mm de diametro
interno. A coluna foi preenchida com cerca de 70 mg de Dowex 1-X8® na forma de
cloreto, resina trocadora de anions fortemente basica (Sigma, lote 106H0864). O
gerenciamento do sistema FI foi feito conforme descrito no item 4.1.2. Apds a etapa de
geracdo dos hidretos, a solugdo foi bombeada ao separador gas/liquido, sendo as
espécies volateis carreadas até a cela de quartzo através de um fluxo de argdnio.

Um ciclo completo de pré-concentracdo do As compreende as etapas abaixo
descritas.

1- Pré-condicionamento do sistema: feito com a solucdo de NaOH, através do

acionamento da valvula V».
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2- Pré-concentragido: além da valvula V. (acionada na etapa 1) a valvula V; é
acionada, fazendo com que a amostra seja misturada com a solugdo de NaOH no
ponto de confluéncia (x) e conduzida para a coluna. O efluente da coluna é
descartado apds a valvula Vs, que permanece desligada. No final desta etapa as
valvulas V4 e V; sao desligadas.

3- Lavagem do sistema: para a remogao da matriz da amostra que ficou no sistema
apos a etapa 2, a coluna e a linha do sistema sao lavadas com agua deionizada.
Isto é feito através do acionamento da valvula V.

4- Eluicao: é feita com acido cloridrico através do acionamento da valvula V4. Nesta
etapa sao também acionadas as valvulas Vs e Vg, de forma a conduzir o eluato até
a confluéncia com a solugdo de tetrahidroborato de sédio (NaBH4). A solugéo foi
entdo direcionada até o separador gas/liquido e apds a separagao das fases, um

fluxo de argbnio carreou as espécies gasosas até a cela de quartzo aquecida.

HGAAS
P T —ar
NaBH, Separadnr gas/lig
MatH
|—|
Agua
Amaostra
Hp S04 ——

Figura 10. Sistema de pré-concentracdo em fluxo usado para a determinac¢ao de arsénio. P: bomba
peristaltica; V4 a Vg: valvulas solendides de trés vias; C: coluna de pré-concentragao; D:

descarte; X e Y: pontos de confluéncias; R: reciclo dos reagentes e amostra.

O programa de funcionamento das valvulas solendides para as determinagdes de

As(V) e As total esta mostrado na Tabela 6.
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Tabela 6. Programa de acionamento das valvulas solendides de trés canais para a
determinacao de As(V) e As total por FI-SPE-HG AAS.

V4 Vo V3 V4 Vs Vs
Etapas t(s) Descrigao
a 0 1 0 0 0 0 10  condicionamento
28 1 1 0 0 0 0 70  pré-concentragéo
32 0 0 1 0 0 0 37 lavagem
42 0 0 0 0 1 1 64 eluicao
52 0 0 0 1 1 1 60 eluicao

4.2. REAGENTES

A &gua utilizada foi previamente destilada e deionizada em sistema de Milli-Q®
(resistividade de 18,2 MQ cm). Utilizou-se acido cloridrico destilado (37%, 1,19 kg L™,
www.merck.de), acido sulfarico (96%, 1,84 kg L™, p.a., www.merck.de), hidréxido de sddio
(p.a., www.merck.de), dihidrogeno fosfato de potassio (p.a., Reagen®,
www.quimibras.com.br) e tetrahidroborato de sodio (p.a., www.belgaquimica.com.br).

A solucdo tampao, de pH 5,8, foi preparada a partir da mistura de 100 mL de
KH,PO, 0,1 mol L' e 7,5 mL de NaOH 0,1 mol L™, sendo o volume final completado a
200 mL com agua.

A solucdo tampao, de pH 6,8, foi preparada a partir da mistura de 100 mL de
KH,PO, 0,1 mol L™ e 47 mL de NaOH 0,1 mol L™", sendo o volume final completado a 200
mL com agua.

Solugdes estoque com 1000 mg L™ de Sb(lll) e Sb(V) foram preparadas a partir de
C4H4KO7Sb.0,5 H,0 e K[Sb(OH)g], respectivamente, ambas diluidas em agua deionizada.
As solugbdes de trabalho foram preparadas em agua deionizada, a partir dessas solugdes
estoque.

Solugdo estoque com 1000 mg L™ de Pb(ll) foi preparada a partir de Pb(NO3),
(Titrisol® Merck — www.merck.de) em HNO; 0,2% v/v. As solugdes de trabalho foram
preparadas diariamente em agua deionizada, a partir da solugao estoque de Pb(ll).

As solugcbes de NaOH, utilizadas neste trabalho, foram preparadas através da
solubilizacdo de quantidades especificas da base em agua deionizada.

As solugdes de tetrahidroborato de sédio foram preparadas diariamente em meio
NaOH 0,4% m/v.
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As solucbes estoque de As(lll) e As(V) foram preparadas a partir de solugdes
estoque com 1000 mg L' de NaAsO, e Na,HAsO,.7H,0, respectivamente. As solucdes

de trabalho foram preparadas diariamente em agua deionizada.
4.3. AMOSTRA

As amostras de antimoniato de meglumina, estudadas neste trabalho, sao
comercializadas em ampolas de 5 mL com concentragcéo declarada de 81.000 mg L' de
antiménio pentavalente em solugdo aquosa (as denominagdes A, B, C e D, foram
adotadas para a identificacdo de lotes diferentes da mesma amostra de antimoniato de
meglumina). As referidas amostras foram diluidas em agua deionizada, sendo o fator de
diluicdo de 5.000 vezes para a determinacéao seletiva de Sb(lll) por FI-SPE-F AAS, sendo
este também o fator de diluicdo utilizado para a determinagado de Sb(lll) por HG AAS.
Para a determinagcdo de Pb(ll) por FI-SPE-F AAS, as amostras de antimoniato de
meglumina foram diluidas 10 vezes em agua deionizada e para a determinagdo de
arsénio por FI-SPE-HG AAS, as amostras foram diluidas 500 vezes em agua deionizada.
As diluicbes das amostras foram necessarias para minimizar os problemas de
interferéncia da matriz, tendo em vista que o antimoniato de meglumina possui uma

elevada concentragao de Sb(V), bem como grande quantidade de matéria orgénica.

4.4. OTIMIZAGAO DAS CONDIGOES PARA A DETERMINAGAO SELETIVA DE Sh(lll)
POR FI-SPE-F AAS

Na otimizagao das variaveis, para a determinacgao seletiva de Sb(lll) por FI-SPE-F
AAS, foram consideradas a influéncia do pH na complexag¢ao de Sb(lll), a vazdo de pré-
concentragéo, o tempo de pré-concentragédo, a concentragdo e vazao do eluente (HCI) e
a influéncia da concentracdo de Sb(V). Para tanto, foram utilizadas tanto solugbes de
calibragdo de Sb(lll) e Sb(V) quanto solugdes de antimoniato de meglumina. Além disso,
fez-se um estudo da estabilidade das espécies, utilizando-se solugdes de calibracéo e
solugbes da amostra, sendo feitas determinagcbes de Sb(lll), imediatamente apods as
diluicbes das amostras e até 96 h apos as diluicbes das mesmas.
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4.5. CALCULO DO FATOR DE AUMENTO DO Sh(lll)

O fator de aumento foi calculado através da razédo entre o coeficiente angular da
curva de calibracdo obtida mediante o procedimento proposto (FI-SPE-F AAS) para
solucdes de referéncia com 0,15 a 0,75 mg L™ de Sb(lll) e, o coeficiente angular da curva
de calibracdo obtida utilizando a técnica de F AAS, esta com solugcdes de calibragao
contendo 10 a 40 mg L™ de Sb(lll).

4.6. ENSAIOS DE RECUPERAGAO DE Sh(lll)

Foram feitos testes de recuperacdo de Sb(lll) em antimoniato de meglumina, em
trés diferentes lotes, denominados A, B e C, utilizando-se uma solucdo de referéncia
inorganica de antimonio (C4H4KO;Sb.0,5 H,O - 100 mg L' de Sb(lll)), conforme
esquematizado na Fig. 11.

Amostras 500 uL Afericdo a 50 mL
—_—> com agua deionizada

1000 uL

125 uL

Aferigdo a 50 mL Sb(Il) 100 mg L™’

com agua deionizada

!

FI-SPE-F AAS

Figura 11. Procedimento empregado para avaliar a recuperagédo de Sb(lll) adicionado a amostras

de antimoniato de meglumina.

4.7. OTIMIZAGAO DAS CONDIGOES PARA A DETERMINAGAO DE Pb(ll) POR FI-
SPE-F AAS

Assim como no item 4.4, para a determinacdo de Pb(ll) por FI-SPE-F AAS,
também foram considerados a influéncia do pH na complexacao de Pb(ll), vazado de pré-

concentragao, o tempo de pré-concentragao, a concentragao e a vazao do eluente (HCI).
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4.8. CALCULO DO FATOR DE AUMENTO DO Pb(ll)

O fator de aumento foi calculado através da razéo entre o coeficiente angular da
curva de calibragao obtida por FI-SPE-F AAS, com solugbes de referéncia de Pb(ll) de
concentracdes 40 a 150 ug L' e o coeficiente angular da curva de calibracdo obtida por F

AAS, com solugdes de calibragdo contendo 2 a 8 mg L™ de Pb(ll).
4.9. ENSAIOS DE RECUPERAGAO DE Pb(ll) POR FI-SPE-F AAS

O testes de recuperagao de Pb(ll) em antimoniato de meglumina foram feitos a
partir da adicdo de chumbo, na forma de Pb(NOs),, a diferentes quantidades de amostra.
O Pb nas solugdes foi determinado por FI-SPE-F AAS. As etapas de preparo das

solugdes sdo mostradas na Fig. 12.

Amostra Pb(ll) 10 mg L™

12,5 mL Afericdo a 25 mL 100 uL
com agua deionizada

A 4

A

50mL | [ Afericio a 25 mL 100 uL
com agua deionizada

A
4

2,5mL 100 uL
Afericdo a 25 mL <

com 4gua deionizada

!

FI-SPE-F AAS

A 4

Figura 12. Procedimento empregado para avaliar a recuperagéo de Pb(ll) adicionado a amostras de

antimoniato de meglumina.

4.10. OTIMIZAGAO DAS CONDIGOES PARA A DETERMINAGAO DE As(V) POR Fl-
SPE-HG AAS

Inicialmente, fez-se um estudo da influéncia das espécies Sb(lll) e Sb(V) sobre o

sinal das espécies inorganicas de As. Foram preparadas varias solugdes mistas contendo
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10 ug L' de ambas as espécies de As, as quais foram adicionadas quantidades
crescentes de Sb(lll) e Sb(V). Estudou-se também a influéncia da concentracdo de NaOH,
utilizado para condicionar a coluna, durante a etapa de pré-concentracdo e a influéncia
dos acidos cloridrico e sulfurico como eluentes. Apds, fez-se o estudo das seguintes
variaveis: concentragcado e vazao do eluente, concentracdo de NaBH,, vazdo da solucéo

da amostra e tempo de pré-concentragao.
4.11. ENSAIOS DE RECUPERAGAO DE As(V) POR FI-SPE-HG AAS
O teste de recuperacado de As(V) em antimoniato de meglumina foi feito a partir da

adicdo de As, na forma de Na;HAsO,4.7H,O. O As(V) nas solugdes foi determinado por
FI-SPE-HG AAS. As etapas de preparo das solu¢des s&do mostradas na Fig. 13.

1mL Afericdo a 10 mL -
Amostra — > com agua deionizada As(V)10 mg L
2,0 mL Afericdo a 50 mL < 200 ul
» | com &gua deionizada
1,0 mL Afericdo a 50 mL - 200 ulL
> com agua deionizada <

Afericdo a 50 mL
0,5 mL com agua deionizada 200 uL

!

FI-SPE-HG AAS

A

A 4

Figura 13. Procedimento empregado para avaliar a recuperacéo de As(V) adicionado a amostras de

antimoniato de meglumina.

4.12. OXIDAGAO DO As(lll)

Para que a determinacédo de AS total fosse possivel, a espécie As(lll) presente na

amostra foi convertida a As(V). O procedimento utilizado para a oxidagao do As(lll) foi
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adaptado de Flores e colaboradores,* que utilizaram agua régia como reagente oxidante.
No presente trabalho a oxidacdo foi feita em tubos de vidro a pressao atmosférica
(sistema aberto) e aquecidos a 150 °C durante 30 minutos. A trés tubos de vidro foram
adicionados 200 pL de uma solugéo de As(lll) a
10 mg L™, sendo adicionados diferentes volumes de agua régia a cada tubo (300, 500 e
1000 pL). A outros trés tubos, foram adicionados 200 uL de uma solugéo de As(lll) a 10
mg L™ + 1000 pL de amostra diluida 10 vezes e novamente diferente
volumes de agua régia a cada tubo (300, 500 e 1000uL). Apds a etapa de aquecimento,
fez-se o ajuste do pH para aproximadamente 6 com NaOH 1 mol L™ e o volume foi aferido

a 50 mL com agua deionizada.

30 FLORES, E. M. M., SILVA, F. E. B.,, SANTOS, E. P., PAULA, F. R, BARIN J. S., ZANELLA, R., DRESSLER, V. L.,
BITTENCOURT, C. F., Spectrochim. Acta - Part B, 57 (2002) 2095-2102.
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5. APRESENTAGAO E DISCUSSAO DOS RESULTADOS
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5.1. OTIMIZAGAO DAS VARIAVEIS DO SISTEMA EM FLUXO

Conforme ja descrito neste trabalho, foram desenvolvidos dois sistemas FI com
pré-concentragdo em coluna. O primeiro sistema denominado FI-SPE-F AAS, foi utilizado
para a determinacédo de Sb(lll) e Pb(ll). O segundo sistema, aqui denominado FI-SPE-
HG AAS, foi utilizado para determinacao de As(V) e As total.

A otimizagado das condigbes empregadas neste estudo foi feita com base em uma
avaliagao prévia das variaveis do sistema Fl, para a determinagao das referidas espécies
em antimoniato de meglumina. Para as determinag¢des de Sb(lll) e Pb(ll), foi utilizada uma
coluna contendo como agente complexante a 8-hidroxiquinolina suportada em vidro de
porosidade controlada, a qual é capaz de reter diferentes espécies de elementos quimicos
em condi¢des controladas de pH, como por exemplo, as espécies do presente estudo.®*™

Assim sendo, fez-se um estudo das condigbes mais adequadas de pH para ambas
as determinagdes, bem como o estudo das vazdes, tempo de pré-concentragao,
concentragdo e vazao do eluente para as determinagdes de Sb(lll) e Pb(ll). Além disso,
fez-se um estudo da influéncia da concentracdo do Sb(V) nas determinag¢des de Sb(lll),
uma vez que a amostra em estudo € a base de Sb(V). Para as determinagdes de As, foi
utilizada uma coluna contendo resina de troca aniénica, onde foi feito um estudo para a
pré-concentragao seletiva de As(V). Foram também estudadas a vazao e o tempo de pré-
concentragao do As(V), o eluente mais adequado, a concentragdo e vazao do eluente e

concentracido de NaBHy,.

5.2. OTIMIZAGAO DAS CONDIGOES PARA A DETERMINAGAO SELETIVA DE Sb(lll)
POR FI-SPE-F AAS

5.2.1. Influéncia da espécie Sb(V) na complexagao do Sb(lll)

Inicialmente, fez-se um estudo da influéncia da concentragdo da espécie Sb(V) na
complexacao seletiva da espécie Sb(lll). Dessa forma, utilizou-se uma concentragao fixa
de Sb(lll), 0,5 mg L', em presenca de diferentes concentracdes de Sb(V), as quais foram
variadas de 10 até 130 mg L™.

De acordo com a Fig. 14, pode-se observar que para concentragdes superiores a

30 mg L™ de Sb(V), a absorbancia cresce em funcdo do aumento da concentragdo de

8 SPERLING, M., FANG, Z., WELZ, B., Anal. Chem., 63 (1991) 151-159.
" DE GREGORI, I., QUIROZ, W., PINOCHET, H., PANNIER, F., POTIN-GAUTIER, M., J. Chromatogr. A, 1091 (2005) 94-101.
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Sb(V), o que pode ser atribuido ao fato do reagente usado no preparo do Sb(V) estar
contaminado com Sb(lll). Dessa forma, todos os testes subsequentes foram feitos
utilizando-se uma solugdo de Sb(V) na concentragdo de 20 mg L e Sb(lll) na
concentragdo de 0,5 mg L. Foi verificada, também, a recuperagdo do Sb(lll) nas

solucdes de calibragdo, em presenca de 44 mg L™ de meglumina, simulando a matriz da

amostra.
0,8
_ 1

» 0,7 x
(“" i P -
B 06 ry
(o) : -
Q e -
£ 057
© 1 ==
'S 04
x 1 —&— Sb(V) + Meglumina
é 0,31 —A— Sb(lll) + Sb(V) + Meglumina
2 _
<€ 0,2

0,14

0,0

A B e m e m e S S e S e e e S e B
0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 110 120 130

Sb(V), mg L

Figura 14. Influéncia da concentragdo de Sb(V) na intensidade do sinal de Sb(lll) para as seguintes
condig¢des: Sh(lll) 0,5 mg L™ meglumina 44 mg L™ solugdo tampao KH,PO,/NaOH pH
com 5,8; eluigdo com HCI 2 mol L"e determinacgao por FI-SPE-F AAS (n = 3).

5.2.2. Influéncia do pH na complexacao seletiva do Sbh(lll)

O ajuste do pH foi feito utilizando-se uma solugcdo contendo KCI/HCI®®, cujo pH em
funcdo das proporgdes, foi 1 ou 2 e uma solugdo tampao contendo KH,PO4/NaOH, cujo
pH foi ajustado para 5,8, 6,8 e 7,8. Nao foram usadas solugdes com pH superior, uma vez
que poderia ocorrer a clivagem do quelante da superficie da silica, diminuindo a sua
capacidade de complexagao.®*

Pode-se observar na Fig. 15, que para todos os valores de pH estudados, apenas a
espécie trivalente de antiménio ficou retida na coluna, o que pode ser atribuido a elevada
seletividade que a 8-hidroxiquinolina possui em complexar preferencialmente a espécie

Sb(lll) em diferentes valores de pH.

¥ LIU, S. H,, HSIAOQ, A. I, QUICK, W. A,, Crop Prot., 11 (1992) 335-340.
8 STURGEON, R. E., BERMAN, S. S., WILLIE, S. N., DESAULNIERS, J. A. H., Anal. Chem., 53 (1981) 2337-2340.



45

0,40
0,35
7)) 4
© 0,30
©
8 ]
D 0257 —a— Sb(lll)
€ 020' —e— Sb(lll) + Meglumina
g ] Sb(V)
% 015 —w— Sb(V) + Meglumina
< s 1
° ] Sb(lll) + Sb(V)
§ 0,10 —+— Sb(lll) + Sb(V) + Meglumina
2 ]
0,05
000l =% = S S

17T T T T T T T T T T T T T T T YT T
10 15 2,0 25 30 35 40 45 50 55 60 65 70 7,5 80 85
pH

Figura 15. Influéncia do pH na complexacao seletiva da espécie Sb(lll) com a CPG-8-HQ nas
seguintes condigdes: meglumina 44 mg L™; Sb(lll) 0,5 mg L' e Sb(V) 0,50 mg L™;
solugao KCI/HCI, pH 1,0 ou 2,0; solugdo tampdo KH,PO,/NaOH, pH 5,8 ou 6,8 ou 7,8;
eluicdo com HCI 2 mol L"e determinacgao por FI-SPE-F AAS (n = 3).

Para simular a amostra, onde a concentragdo de Sb(V) é de aproximadamente
81.000 mg L™, fez-se entdo o estudo da influéncia do pH em solucdo contendo elevadas
concentragdes de Sb(V) em relagdo a espécie trivalente.

A Fig. 16 mostra que em pH 5,8, 6,8 e 7,8 ndo houve complexagao da espécie
pentavalente com a 8-hidroxiquinolina. Em pH inferior a 5, observa-se que existe
interacdo da espécie Sb(V) com o reagente complexante, impossibilitando assim o estudo
de especiacdo nesta faixa de pH. Este fato foi anteriormente descrito na literatura por
Deng e colaboradores'® os quais observaram que para valores de pH em torno de 1
ocorre uma interacdo da espécie Sb(V) com a 8-hidroxiquinolina. Assim, o pH escolhido
foi 5,8, considerando-se que neste pH obteve-se uma complexacao seletiva da espécie
Sb(lll) em presencga da espécie Sb(V).

o DENG, T. L., CHEN, Y. W.,, BELZILE, N., Anal. Chim. Acta, 432 (2001) 293-302.
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Figura 16. Influéncia do pH na complexagao seletiva das espécies Sb(lll) com a CPG-8-HQ nas
seguintes condigdes: meglumina 44 mg L™, Sb(lll) 0,5 mg L™ e Sb(V) 20 mg L™"; solugéo
KCI/HCI, pH 1,0 ou 2,0 e solugdo tampao KH,PO4/NaOH, pH 5,8 ou 6,8 ou 7,8; eluicao
com HCI 2 mol L e determinagao por FI-SPE-F AAS (n=3).

5.2.3. Influéncia da vazao das solugcdes na complexacao do Sh(lll)

Apds o estudo das condicdes mais adequadas de pH, fez-se o estudo da vazao
das solugdes durante a etapa de pré-concentragcdo cujos resultados sdo mostrados na
Fig. 17. Nesta figura pode ser observado que o sinal da espécie Sb(lll) & praticamente
constante as vazdes estudadas, de 2,2 a 5 mL min™", ocorrendo um pequeno decréscimo
do sinal do Sb(lll) em vazdes superiores a 5 mL min”'. Nas solucdes contendo apenas a
espécie pentavalente os sinais obtidos, em todas as vazbes estudadas, foram
considerados despreziveis, mostrando que a afinidade do agente quelante pela espécie
Sb(V) é praticamente nula em pH 5,8.
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Figura 17. Influéncia das diferentes vazdes das solugdes de referéncia na complexagao seletiva da
espécie Sb(lll) com a CPG-8-HQ, nas seguintes condi¢cdes: meglumina 44 mg L™ Sh(lll)
0,5mg L"e Sb(V) 20 mg L™ solugao tampao KH,PO4/NaOH, pH 5,8; eluigdo com HCI 2
molL" e determinacgao por FI-SPE-F AAS (n = 3).

De acordo com a Fig. 18, quando foram utilizadas solu¢gdes de calibragdo da
espécie Sb(lll) e solugdes de diferentes lotes de antimoniato de meglumina, pode-se
observar que o sinal do Sb(lll), nas solu¢gdes de antimoniato de meglumina, diminuiu 50%
quando a vazdo da solugdo da amostra aumentou de 1,1 para 2,2 mL min™'. Este fato
pode ser atribuido a interferéncia da matriz no processo de complexagao de Sb(lll). Dessa
forma, as determinag¢des de Sb(lll) nas amostras foram feitas quando a vaz&o destas era

1,1 mL min™",
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Figura 18. Influéncia das diferentes vazdes das solugdes da amostra durante a pré-concentragdo da
espécie Sb(lll) 0,5 mg L' e amostras A, B, C e D diluidas 5000 vezes; solucdo tamp&o:
KH,PO4/NaOH com pH 5,8; eluicdo com HCI 2 mol L' e determinagao por FI-SPE-F
AAS (n = 3).

5.2.4. Influéncia do tempo de pré-concentragao na complexagao do Sb(lll)

O estudo do tempo de pré-concentragdo mostrou a relagao quase linear existente
entre o tempo de pré-concentragcdo e o sinal da espécie de interesse (Fig. 19).
Teoricamente, quanto maior o tempo de pré-concentracdo, maior € a quantidade de
analito que passa pela resina contendo o complexante, mas a linearidade tende a diminuir
com o aumento do tempo de pré-concentragao, devido a saturagao dos sitios ativos da
resina. Neste trabalho foram avaliados os seguintes tempos de pré-concentragao: 30, 45,
60, 75, 90, 120, 180 e 240 s. A Fig. 19 mostra, para todos os tempos estudados (de 30 a
240 s), que a intensidade do sinal para a espécie de interesse aumentou
proporcionalmente com o aumento do tempo, enquanto que os sinais obtidos para as
solugdes analiticas contendo somente a espécie pentavalente podem ser considerados

despreziveis.
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Figura 19. Influéncia do tempo de pré-concentragdo na complexagao seletiva da espécie Sb(lll)
com a CPG-8-HQ, nas seguintes condigdes: meglumina 44 mg L™; Sb(lll) 0,5 mg L' e
Sb(V) 20 mg L™ solugao tampao: KH,PO,/NaOH com pH 5,8; eluigao com HCI 2 mol L’
e determinagao por FI-SPE-F AAS (n = 3).

5.2.5. Influéncia da concentragao e vazao do eluente na complexagao do Sb(lll)

Neste trabalho, o eluente escolhido foi 0 acido cloridrico uma vez que outros acidos
(como por exemplo, o acido nitrico), causam a formagao de produtos pouco soluveis nas
amostras de antimoniato de meglumina. Este fato pode ser atribuido a formacgao de
6xidos insoliveis com algumas espécies de antimonio.®*°

As concentracdes de HCI estudadas foram 0,5; 1; 2 e 3 mol L. Pode-se observar
na Fig. 20, que a concentragdo de HCI mais adequada para a eluicao da espécie Sb(lll) é
2 mol L™, considerando-se qgque em concentragdes inferiores ha um decréscimo do sinal
do analito, o que pode ser atribuido a pouca capacidade de substituigdo do Sb(lll) pelo

préton, presente em quantidade ainda insuficiente no eluente.

6 BERRY, F. J., BRETT, M. E., Inorg. Chim. Acta, 83 (1984) 167-169.
45 KNIPE, G. F. G., Spectrochim. Acta - Part B, 15 (1959) 49-55.
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Influéncia da concentragdo do eluente na intensidade do sinal das espécies Sb(lll) e
Sb(V) nas seguintes condi¢cdes: meglumina 44 mg L7 Sb(lll) 0,5 mg L' e Sb(V) 20 mg L°
' solugdo tampao: KH,PO,/NaOH com pH 5,8 e determinagédo por FI-SPE-F AAS (n =
3).

Apods estudar-se a influéncia da concentragao do eluente, fez-se a adequagao da

vazio deste utilizando-se HCI 2 mol L' como eluente nas vazées 41:6,5 82e 10,1 mL

min™'. De acordo com a Fig. 21, pode-se observar que ndo houve grande diferenga para

as diferentes vazdes estudadas. Dessa forma, optou-se por utilizar a vazgo 4,1 mL min™.

Figura 21.
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Influéncia da vazéo do eluente na intensidade do sinal da espécie Sb(lll), nas seguintes
condicdes: meglumina 44 mg L™, Sb(lll) 0,5 mg L™ e Sb(V) 20 mg L™"; solugéo tamp3o:
KH,PO,4/NaOH com pH 5,8 e determinagao por FI-SPE-F AAS (n = 3).
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5.2.6. Estudo de estabilidade da espécie Sb(lll)

A instabilidade da espécie trivalente de antimdénio, nas amostras de antimoniato de
meglumina, foi um fato observado durante os estudos realizados no presente trabalho,
principalmente se as solugdes ndo eram armazenadas sob refrigeragcdo. Assim, as
determinagdes de Sb(lll), tanto nas solugdes de calibragdo de Sb(lll) e Sb(V), quanto nas
amostras, foram feitas imediatamente apds as suas diluicdes e 24, 48, 72 e 96 horas apds
as diluigdes, a uma temperatura aproximada de 20 °C. De acordo com a Fig. 22, pode-se
observar uma grande variagao dos sinais da espécie trivalente nas amostras, apos estas
estarem a 48 horas diluidas, sendo que para a solugao de referéncia de Sb(lll), este efeito
nao € observado no mesmo intervalo de tempo. Este fato pode ser atribuido a
precipitagdo da espécie de interesse ou & possivel conversdo de Sb(lll) em Sb(V)."
Assim, todas as determinag¢des de Sb(lll) nas amostras foram feitas imediatamente apods

as diluicbes das mesmas.

0,60

0,55

0,50
» |

K‘\

< 045 ~_
© ] T~
C 040 w F S
5 |
@ 035
£ 1 —®— Amostra A
o 0307 Amostra B
2 0,25 - —A— Amostra C
S T Yy —w— Sb(lll) + Meglumina
0,20 T .
o | —— Sb(V) + Meglumina
8 0,15 - —+— Sb(lll) + Sb(V) + Meglumina
< ] .

0,10 1

0,05

0,00 = T T T T T T T T

0 12 24 36 48 60 72 84 96
Tempo, h

Figura 22. Estudo da estabilidade do Sb(lll) e Sb(V) nos diferentes meios. As amostras A, B e C
foram diluidas 5000 vezes. Condi¢des: meglumina 44 mg L7 Sb(lll) 0,5 mg L' e Sb(V)
20 mg L™ solugdo tampao: KH,PO,/NaOH com pH 5,8; eluicdo com HCI 2 mol L e
determinagéo por FI-SPE-F AAS (n = 3).

" DE GREGORI, I., QUIROZ, W., PINOCHET, H., PANNIER, F., POTIN-GAUTIER, M., J. Chromatogr. A, 1091 (2005) 94-101.
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5.2.7. Determinagao de Sb(lll) por FI-SPE-F AAS

ApOs a otimizagdo das condigbes experimentais para a determinagéo de Sb(lll), as
quais estao descritas na Tabelas 11 (esta tabela estd mostrada mais adiante), fez-se a
determinacao desta espécie em dois lotes diferentes de antimoniato de meglumina do
mesmo fabricante, utilizando-se as técnicas HG AAS e FI-SPE-F AAS.

De acordo com os resultados obtidos e mostrados na Tabela 7, existe
aproximadamente 3,5% de Sb(lll) com relacdo ao valor tedrico de antiménio total nas
amostras (aproximadamente 81 mg L™ de Sb). As concentracdes de Sb(lll) nas referidas
amostras, determinadas pelas diferentes técnicas, mostram uma concordancia de 100,5 +

5,8 %, respectivamente.

Tabela 7. Concentragdes de Sb(lll) determinadas por HG AAS e por FI-SPE-F

AAS nas amostras de antimoniato de meglumina (mg mL™).

Amostra HG AAS FI-SPE-F AAS
A 2,78+ 0,14 297 +0,18
B 2,79+0,18 2,65+0,18

Os valores correspondem a média e ao desvio padrao das medidas em triplicata

5.2.8. Fator de aumento

Os valores dos coeficientes angulares das curvas de calibragao, obtidas mediante
o procedimento proposto FI-SPE-F AAS e por F AAS foram, respectivamente, 0,135 e
0,018. Dessa forma, o fator de aumento calculado foi 7,5.

5.2.9. Recuperagao de Sb(lll) por FI-SPE-F AAS

Com o intuito de verificar possiveis interferéncias da matriz na determinagao de
Sb(lll), foi feita, a adi¢do de Sb(lll) na forma de C4H4KO;Sb.0,5 H,O as amostras A, Be C
diluidas 5.000 vezes. As recuperagdes foram 107% na amostra A, 104% na amostra B e

96% na amostra C.
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5.2.10. Perfil do sinal das espécies Sb(lll) e Sb(V) obtidos por FI-SPE-F AAS

De acordo com as Figs. 23 e 24, pode-se observar que existe apenas o sinal da

espécie Sb(lll) nas condi¢cdes reacionais previamente estabelecidas para o estudo de

especiacgao.
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Figura 23. Perfil tipico dos sinais de absor¢éo atébmica e de fundo, obtidos a partir de Sb(lll) 0,5 mg
L' + meglumina 44 mg L”, com o sistema FI-SPE-F AAS proposto; solugdo tampao:

KH,PO4/NaOH com pH 5,8; eluigdo com HCI 2 mol L
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Figura 24. Perfil tipico dos sinais de absorgédo atémica e de fundo, obtidos a partir de Sb(V) 20 mg
L'+ meglumina 44 mg L™, com o sistema FI-SPE-F AAS proposto; solugéo tampéo:

KH,PO4/NaOH pH 5,8; eluigdo com HCI 2 mol L



54

5.3. OTIMIZAGAO DAS CONDIGOES PARA A DETERMINAGAO DE Pb POR FI-SPE-F
AAS

5.3.1. Influéncia do pH na complexagao do Pb(ll)

Inicialmente fez-se o estudo do pH mais adequado para a complexacao de Pb(ll)
com a 8-hidroxiquinolina. As solugdes utilizadas para o ajuste do pH foram as mesmas do
item 4.2.2 (KCI/HCI e KH,PO4/NaOH). De acordo com a Fig. 25, pode-se observar que
dentre os valores de pH estudados, o sinal do analito € maior em pH 6,8. Esse valor é
concordante com os obtidos por Huang e colaboradores,* que fizeram um estudo da
influéncia do pH na determinagao de Pb, utilizando sistema em fluxo e uma micro-coluna

com o agente complexante 8-HQ, mostrando que a faixa de pH mais adequada é 5 a 10.
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Figura 25. Influéncia do pH na complexacdo de chumbo com a 8-HQ, nas seguintes condigbes:
Pb(ll) 0,1 mg L™ solugao: KCI/HCI com pH 1,0; solugdo tampao KH,PO,/NaOH com pH
5,8 ou 6,8 ou 7,8 ou 8,0; eluigdo com HCI 2 mol L™ no sistema FI-SPE-F AAS proposto
(n = 3).

5.3.2. Influéncia da vazao das solucdes na complexacao do Pb(ll)

Apos o estudo das condicdes de pH mais adequadas, fez-se o estudo das vazdes
da solugéo de Pb(ll) durante a etapa de pré-concentragao, utilizando-se vazbes entre 2,2
e 7,7 mL min”. De acordo com a Fig. 26, pode-se observar que quanto menor a vazao

com que a solugdo de Pb(ll) passa pela coluna contendo CPG-8-HQ , maior é a

39 HUANG, Z-Y., CHEN, F-R., ZHUANG, Z-X., WANG, X-R, LEE, F. S. C., Anal. Chim. Acta, 508 (2004) 239-245.
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intensidade do sinal de Pb(ll). Este fato pode ser atribuido ao maior tempo de contado

entre o analito e a fase estacionaria complexante.

Absorbancia integrada, s
o
o
1

00\ v —+ @7 17 v r- - r——r——rr—7r—r—r—
20 25 30 35 40 45 50 55 60 65 70 75 80 85

~ ~ A . . -1
Vazao da solugao de referéncia, mL min

Figura 26. Influéncia da vazao da solucao de referéncia na pré-concentragdo de Pb(Il) com CPG-8-
HQ, nas seguintes condi¢bes: Pb(ll) 0,1 mg L™ solugdo tampao: KH,PO4,/NaOH com pH
6,8; eluigdo com HCI 2 mol L no sistema FI-SPE—F AAS proposto (n = 3).

5.3.3. Influéncia do tempo de pré-concentragao na complexacgao do Pb(ll)

O tempo de pré-concentragao foi outro parametro estudado, a fim de se avaliar a
relagdo existente entre a quantidade de chumbo complexado e o sinal medido. De acordo
com a Fig. 27, pode-se observar que existe uma resposta quase linear para todo o

intervalo de tempo estudado, de 30 a 240 s.
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Figura 27. Influéncia do tempo de pré-concentragdo na intensidade do sinal da espécie Pb(ll), nas
seguintes condigdes: Pb(ll) 0,1 mg L™ solugdo tampao: KH,PO,/NaOH com pH 6,8;
eluigdo com HCI 2 mol L™'; vazao das solugdes de Pb(ll): 2,2 mL min™" no sistema Fl-
SPE-F AAS proposto (n = 3).

5.3.4. Influéncia da concentracao e vazao do eluente na complexagao do Pb(ll)

O acido nitrico é o acido normalmente utilizado como eluente em sistemas de pré-
concentracdo, com extragdo em fase sélida para a determinacdo de Pb.*® Porém, neste
trabalho, o acido cloridrico foi escolhido como eluente uma vez que o acido nitrico tende a
oxidar algumas espécies de antiménio, levando a formagao de produtos pouco soluveis.
As concentracdes estudadas de HCI foram 0,2; 0,5; 1 e 2 mol L™". Conforme mostrado
pela Fig. 28, a concentragdo de HCI de 1 mol L' foi a que proporcionou a maior

sensibilidade e a melhor precisao.

¥ HUANG, Z-Y., CHEN, F-R., ZHUANG, Z-X., WANG, X-R, LEE, F. S. C., Anal. Chim. Acta, 508 (2004) 239-245.
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Figura 28. Influéncia da concentragcdo do eluente na intensidade do sinal da espécie Pb(ll), nas
seguintes condigdes: Pb(ll) 0,1 mg L"; solugdo tampao: KH,PO,/NaOH com pH; 6,8
eluigdo com HCI 2 mol L™'; vazéo das solugdes de Pb(ll): 2,2 mL min” no sistema Fl-
SPE-F AAS proposto (n = 3).

Durante a otimizagdo da vazao do eluente, o tempo de eluicio foi fixado em 50 s e
foi variada a vazdo da solucdo deste de 0,9 a 9,3 mL min™'. De acordo com a Fig. 29,
pode-se observar que para as vazdes de 0,9 e 1,8 mL min™, os sinais do Pb(Il) foram
relativamente baixos, o que pode ser atribuido ao um volume insuficiente de eluente e,
consequentemente, perdas na etapa de eluicdo. Para as vazdes superiores a 5,4 mL min’
! pode-se observar que também ocorreu uma diminuigdo do sinal do Pb(ll), o que, neste
caso, pode ser atribuido a uma reducao da interagao entre o eluente e o analito. Assim, a
vazao do eluente escolhida para os estudos subseqiientes foi 5,4 mL min™.
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Figura 29. Influéncia da vazéo do eluente (HCI 2 mol L'1) na intensidade do sinal da espécie Pb(ll),
nas seguintes condic¢ées: Pb(ll) 0,1 mg L solugao tampéao: KH,PO,/NaOH com pH 6,8;
vazao das solugdes de Pb(ll): 2,2 mL min™' no sistema FI-SPE-F AAS proposto (n = 3).

5.3.5. Determinagao de Pb(ll) por FI-SPE-F AAS

Apods a otimizagado das condigdes experimentais, mostradas na Tabela 11 (vide
item 5.4.12), fez-se a determinagdo de Pb(ll) na amostra de antimoniato de meglumina. A
diluicdo das amostras, antes da etapa de pré-concentracao, foi necessaria para minimizar
os efeitos da matriz. O Pb(ll) ndo foi detectado, nas referidas amostras, sendo o limite de
detecgcao < 20 pug L. Porém, tendo-se em vista que a concentragao total maxima
permitida de metais pesados em medicamentos € 10 mg L', o método proposto pode ser

aplicado para a determinagao de Pb(ll) em antimoniato de meglumina.
5.3.6. Fator de aumento

Os coeficientes angulares das curvas de calibragao obtidos por FI-SPE-F AAS e
por F AAS, foram, respectivamente, 0,845 e 0,034. Dessa forma, o fator de aumento
calculado foi 25.
5.3.7. Teste de recuperacgao de Pb(ll) por FI-SPE-F AAS

De acordo com os resultados mostrados na Tabela 8, pode-se observar que a

matriz exerce uma influéncia negativa sobre o sinal de absorbancia do Pb(ll), para

diluicdes da amostra inferiores a 10 vezes. Isto pode ser atribuido a competicdo entre
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Pb(ll) e Sb(lll) pelo complexante, uma vez que as condi¢gdes ideais de pH de
complexacdo, para ambos Sb(lll) e Pb(ll), sdo semelhantes. O efeito de supressdo do
sinal de PDb(ll) tente a diminuir com o aumento do fator de diluicdo da amostra, diminuindo,
possivelmente, os efeitos de competicdo durante a etapa de complexagdo. Assim, é
necessario diluir a amostra, no minimo, 10 vezes para que a exatidao seja em torno de
100%.

Tabela 8. Recuperacgao de Pb(ll) nas amostras de antimoniato de meglumina.

Adicao de Analito  Valor encontrado  Recuperacéao

Amostras (Pb(Il), ug L") (g LM (%)
Branco -- 29+0,6 -
Amostra (s/ diluigao) -- <LD --
Amostra (2 vezes diluida) 40 <LD 18
Amostra (5 vezes diluida) 40 27,5+1,3 64
Amostra (10 vezes diluida) -- <LD -
Amostra (10 vezes diluida) 40 39,1+ 34 98

Os valores correspondem a média e ao desvio padrao das medidas em triplicata; o limite de detecc¢édo (LD) é

20 ug L de Pb na amostra; o LD instrumental € 2,0 ug L™ de Pb.

5.3.8. Perfil do sinal do Pb(ll) obtido por FI-SPE-F AAS

As Figs. 30 e 31 mostram, respectivamente, o perfil do sinal do Pb(ll) na auséncia e
na presenca de antimoniato de meglumina, podendo-se observar que quando o
antimoniato de meglumina é diluido 10 vezes, ele ndo interfere no Pb(ll), uma vez que o
perfil do sinal de Pb(ll) na solugéo de referéncia e na amostra adicionada de Pb(ll) foram
semelhantes. Além disso, o sinal de Pb(ll) na solugdo branco (neste caso a agua

deionizada), pode ser considerado desprezivel, conforme mostrado na Fig. 32.
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Figura 30. Perfil tipico dos sinais de absor¢édo atémica e de fundo, obtidos a partir de Pb(ll) 40 ug L
' por FI-SPE-F AAS, nas seguintes condi¢bes: solugdo tampéo: KH,PO,/NaOH com pH
6,8; eluicdo com HCI 1 mol L": vazdo das solugdes de Pb(ll) e do eluente: 2,2 e 5,4 mL

min’™, respectivamente.
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Figura 31. Perfil tipico dos sinais de absor¢édo atémica e de fundo, obtidos a partir de Pb(ll) 40 pg L
'em presenga de antimoniato de meglumina diluido 10 vezes, por FI-SPE-F AAS, nas
seguintes condigdes: solugdo tampao: KH,PO4,/NaOH com pH 6,8; eluigdo com HCI 1
mol L™"; vazao das solugdes de Pb(ll) e do eluente: 2,2 e 5,4 mL min™', respectivamente.
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Figura 32. Perfil tipico dos sinais de absorgédo atdmica e de fundo, obtidos a partir do branco (agua
deionizada), por FI-SPE-F AAS, nas seguintes condi¢ées: solugdo tampéao:
KH,PO4/NaOH com pH 6,8; eluigdo com HCI 1 mol L": vazdo das solucdes de Pb(ll) e do

eluente: 2,2 € 5,4 mL min™, respectivamente.
5.3.9. Teste de recuperacao de Pb(ll) e determinagao por F AAS

A fim de se comparar os resultados obtidos por FI-SPE-FAAS, fez-se teste de
recuperacio de Pb(ll) utilizando-se a técnica F AAS, adicionando-se de Pb(ll) 4 mg L™, na
forma de Pb(NOs);,, as amostras de antimoniato de meglumina em diferentes
concentragdes. A recuperagao de Pb(ll) no antimoniato de meglumina foi de 48 e 99%

para a amostra sem diluicdo e 10 vezes diluida, respectivamente.

5.4. OTIMIZAGAO DAS CONDICOES PARA A DETERMINAGCAO DE As(V) POR Fl-
SPE-HG AAS

5.4.1. Influéncia da vazao do eluente nos sinais de As(lll) e As(V)

A vazao do eluente precisa ser otimizada de modo a obter-se a maxima
sensibilidade com o menor tempo de pré-concentragao. Assim, foram estudas as vazdes
de 4,2; 6,2; 82 e 10 mL min". A Fig. 33 mostra que, em todas as vazdes estudadas,
houve pouca variagao do sinal analitico e, como condigcdo de compromisso, optou-se pela

vazio de 6,2 mL min™.
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Figura 33. Influéncia da vazdo do eluente na intensidade dos sinais de As(lll) e As(V), nas
seguintes condi¢des: As(lll) 10 ug L1 e As(V) 10 ug L™"; redutor NaBH, 0,5% m/v;
eluicdo com HCI 4 mol L™ pré-concentracdo em presenca de NaOH 1 mol L™ vazdo das

solugdes padrdes: 7,7 mL min™' e determinagdo por FI-SPE-HG AAS (n = 3).
5.4.2. Influéncia da concentracdao de NaBH,4 nos sinais de As(lll) e As(V)

Tendo em vista que em concentracdes relativamente baixas de NaBH,4, somente a
espécie As(lll) é convertida a hidreto,®® fez-se o estudo da influéncia da concentragdo de
NaBHj nos sinais do As(lll) e As(V).

A Fig. 34 mostra um decréscimo do sinal do analito em presengca de NaBH; em
concentragdes inferiores a 0,5% m/v, o que pode ser atribuido a uma quantidade
insuficiente do agente redutor para a geragao dos hidretos. Em concentragdes superiores
a 0,5% m/v, o decréscimo do sinal obtido pode ser atribuido ao excesso de espuma
gerada no separador gas-liquido o que dificulta a liberagdo dos hidretos para a cela de
atomizagdo. Assim, a concentragdo de NaBH, foi fixada em 0,5% m/v para as

subsequentes determinacdes de As.

6 NARSITO, A. J., AGTERDENBOS, J., Anal. Chim. Acta, 197 (1987) 315-321.
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Figura 34. Influéncia da concentracao de NaBH,; nos sinais de As(lll) e As(V), nas seguintes
condig¢des: As(lll) 5 ug L"e As(V) 5 ug L pré-concentragdo em presenca de NaOH 1
mol L™; eluicdo com HCI 1 mol L": vazdo das solugdes de As e do eluente: 7,7 € 6,2 mL

min’™, respectivamente e determinacgédo por FI-SPE-HG AAS (n = 3).
5.4.3. Influéncia da concentragao do eluente nos sinais de As(lll) e As(V)

A fim de se conhecer a concentracdo do eluente mais adequada para a
determinacao de As(lll) e As(V), foi feito um estudo utilizando-se o acido cloridrico, o qual
é geralmente utilizado em HG AAS.™

De acordo com a Fig. 35, pode-se verificar que quando foi utilizado HCI 0,5 mol L
0os sinais das duas espécies de As em estudo foram relativamente baixos, quando
comparados aos sinais obtidos em concentragdes maiores deste acido. Este fato pode ser
atribuido a insuficiente quantidade de HCI para a geragdo dos hidretos. Quando foi
utilizado &cido cloridrico 2 e 4 mol L', os sinais das duas espécies de As, foram
semelhantes, sendo, entdo, escolhida a concentracdo 2 mol L' para os estudos
subsequentes.

14 DEDINA, J., TSALEV, D. L., Hydride Generation Atomic Absorption Spectrometry, John Wiley & Sons, 12 ed., Chichester, UK
(1995) 151-181.
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Figura 35. Influéncia da concentracdo do eluente nos sinais de As(lll) e As(V), nas seguintes
condigdes: As(lll) 10 ug L"e As(V) 10 ug L™: redutor NaBH, 0,5% m/v; pré-concentrac&o
em presenca de NaOH 1 mol L™ vazdo das solugdes padrdes e do eluente: 7,7 € 6,2 mL

min’™, respectivamente e determinacédo por FI-SPE-HG AAS (n = 3).

5.4.4. Influéncia do tempo de pré-concentragcao no sinal das espécies de As

Como pode ser observado na Fig. 36, ha uma relagdo quase linear entre a
intensidade do sinal dos analitos e o tempo de pré-concentracdo, para o intervalo de
tempo de 15 a 120 segundos. Nao ocorrendo assim, problemas de perda de
sensibilidade, possivelmente, em decorréncia da saturagdo dos sitios ativos da resina.

Assim, foi escolhido o tempo de pré-concentracado de 60 s para os estudos subseqlientes.
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Figura 36. Influéncia do tempo de pré-concentragdo nos sinais de As(lll) e As(V), nas seguintes
condicdes: As(lll) 5 pg L e As(V) 5 ug L™"; redutor NaBH, 0,5% m/v; pré-concentragéo
em presenga de NaOH 1 mol L7, eluicdo com HCI 2 mol L™: vazéo das solugdes de As e
do eluente: 7,7 € 6,2 mL min™, respectivamente e determinagédo por FI-SPE-HG AAS
(n=23).

5.4.5. Influéncia da vazdo das solugoes de As(lll) e As(V) na etapa de pré-

concentragao

O estudo da vazado mostra a velocidade mais adequada em que amostra devera
percolar através da fase sodlida, de modo a se obter uma interacdo mais efetiva entre o
analito e a fase solida, tanto para sistemas baseados em reag¢des de complexacao quanto
para sistemas que utilizam troca anidnica, como € o caso da determinagdo de arsénio no
presente trabalho.

Na Fig. 37 pode-se observar que ambas as espécies de arsénio mostraram um
comportamento similar na presenca de NaOH 1 mol L™ durante a etapa de pré-
concentracdo, para todas as vazdes estudadas, sendo que os sinais mais intensos, para
ambas as espécies de As foram obtidos na vazao de 3 mL min™". Porém, a vaz&o de 5 mL
min™ foi escolhida em funcdo das espécies As(lll) e As(V) mostrarem sinais de mesma
intensidade, o que possibilita a determinagdo da concentragao total de arsénio [As(lll) +

As(V)], sem etapas prévias de oxidagdo ou redugdo das referidas espécies.
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Figura 37. Influéncia das vazdes das solugdes de As(lll) e As(V) durante a pré-concentragdo, nas
seguintes condigdes: As(lll) 10 ug L' e As(V) 10 ng L™"; redutor NaBH, 0,5% m/v; eluicado
com HCI 2 mol L™ pré-concentragdo em presenga de NaOH 1 mol L™": vazao das
solucbes de As e do eluente: 7,7 € 6,2 mL min™, respectivamente e determinagao por
FI-SPE-HG AAS (n = 3).

Apds o estudo com as solugdes de referéncia de As(lll) e As(V), fez-se o estudo da
vazdo das solugdes contendo as referidas espécies em presenga do antimoniato de
meglumina. Foi utilizada uma solugao contendo ambas as espécies de As(lll) e As(V), a
qual foi adicionada a amostra de antimoniato de meglumina em diferentes dilui¢des feitas
com agua deionizada: 250, 500, 750 e 1000 vezes.

Na Fig. 38 pode-se observar que quanto menor é a vazao das solug¢des, maior € 0
sinal das espécies inorganicas de arsénio, o que era esperado, uma vez que quanto
menor for a velocidade de contato entre o analito e a fase estacionaria, mais eficiente
devera ser o processo de pré-concentragdo. Porém, para a vazdo de 2,2 mL min™,
quando se obteve a maior intensidade de sinal do As total, a recuperacdo do mesmo em
presenga de antimoniato de meglumina, variou de 48 a 77%. Assim sendo, a vazao de 5
mL min™' foi escolhida uma vez que a recuperagdo de As total foi 85 e 99% para as
amostras diluidas 750 e 1000 vezes.
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Figura 38. Influéncia das diferentes vazdes das solu¢des de arsénio durante a pré-concentragao,
nas seguintes condi¢des: As(lll) 10 ug L' e As(V) 10 ug L" denominada de As total e As
total na presenca da amostra em diferentes diluicées; redutor NaBH,4 0,5% m/v; eluicao
com HCI 2 mol L pré-concentracdo em presenga de NaOH 1 mol L™ vazdo das
solucdes de As e do eluente: 7,7 € 6,2 mL min™, respectivamente e determinagao por
FI-SPE-HG AAS (n = 3).

5.4.6. Influéncia da concentracdao de NaOH na pré-concentragao seletiva de As(V)

O estudo da concentragdo de NaOH para retencao seletiva de As(V) é importante,
uma vez que, para uma faixa de pH de 4 a 14, a espécie As(V) devera estar
negativamente carregada, podendo assim, interagir com uma resina de troca anionica. No
caso do As(lll), somente em pH superior a 10 a espécie devera estar dissociada e dessa
forma ira interagir com uma resina de troca anidnica.*® Assim, estudou-se diferentes
concentracdes de NaOH (de 10* a 1 mol L™), para a retencdo seletiva de As(V). O acido
sulfurico foi escolhido como eluente em funcdo deste ser utilizado em sistemas de
extracdo em fase solida para a separagao de espécies de arsénio e antimonio.

Segundo relatado na literatura,*” quando a pré-concentracéo é feita em meio NaOH
e a eluicdo com H,SO,, utilizando extracdo em fase solida com resina de troca aniénica,
as espécies de arsénio deverdo ficar retidas na resina e as espécies de antiménio

deverdo passar pela mesma, sem interagir com a fase estacionaria.

46 KOH, J., KWON, Y., PAK, Y., Microchem. J., 80 (2005) 195-199.

4 KORKISCH, J., Handbook of lon Exchange Resins: Their Application to Inorganic Analytical Chemistry, Volume 1, CRC
Press, Boca Raton, Florida, EUA (1989).
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A Fig. 39 mostra que n&o ha sinal de As(lIl) em presenca de NaOH 10 a 102 mol
L. Entretanto, ha sinal de As(V), na presencga de diferentes concentracbes de NaOH na
etapa de pré-concentragao. Estes resultados mostram a possibilidade de especiacédo de

arsénio através do controle do pH da amostra na etapa de pré-concentragao.
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Figura 39. Influéncia da concentracdo de hidréxido de sédio nos sinais de As(lll) e As(V), nas
seguintes condigdes: As(lll) e As(V) 20 ng L™"; H,SO4 1 mol L™ como eluente; redutor
NaBH; 0,5% m/v; vazao das solugdes de arsénio e do eluente: 7,7 e 6,2 mL min”,

respectivamente e determinagéo por FI-SPE-HG AAS (n = 3).

5.4.7. Influéncia da concentragcdao de NaOH e do eluente na pré-concentracao de
As(V)

Em virtude da influéncia da concentracdo de NaOH na pré-concentracido das
espécies de arsénio e da influéncia dos acidos cloridrico e sulfurico na eluigéo, fez-se um
estudo utilizando-se diferentes condi¢gdes reacionais para a determinacdo de arsénio na
presenga da matriz (antimoniato de meglumina). Para tanto, utilizou-se solugdes de
antimoniato de meglumina em diferentes concentragdes, contendo cada uma 20 pg L™ de
As(Ill) e 20 ug L™ de As(V).

A Fig. 40 mostra que tanto com NaOH 1 mol L™ (A), quanto com NaOH 0,01 mol L™
(B), ndo houve recuperacdo do sinal de arsénio para todas as concentragdes de HCI e
antimoniato de meglumina estudadas. Entretanto, quando a pré-concentragéo foi feita em
meio NaOH 0,01 mol L™ e a eluicdo com H,SO4 1 mol L™, conforme mostrado na Fig. 41
(B), a recuperagao foi em torno de 95%, o que mostra a maior eficiéncia do H,SO4 com

relacao ao HCI.
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Figura 40. Influéncia da concentracdo de NaOH e do eluente na pré-concentragdo de As total
(As(Ill) e As(V) 20 ug L‘1), na seguintes condigdes: eluigdo com HCI; redutor NaBH, 0,5%
m/v; vazao da solugéo de As e do eluente: 6,2 e 7,7 mL min™", respectivamente. Em A, foi
utilizada solugdo de NaOH 1 mol L' e em B, solugdo de NaOH 0,01 mol L e
determinagéo por FI-SPE-HG AAS (n = 3).
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Figura 41. Influéncia da concentragdo de NaOH e do eluente na pré-concentragdo de As total

(As(Ill) e As(V) 20 nug L'1), nas seguintes condig¢des: eluicdo com H,SO,; redutor NaBH,4
0,5% m/v; vazéo da solugao de As e do eluente: 6,2 e 7,7 mL min’™, respectivamente. Em
A foi utilizado NaOH 1 mol L™ e em B NaOH 0,01 mol L™ e determinagao por FI-SPE-
HG AAS (n = 3).

5.4.8 Influéncia da concentracao de Sb(lll) e Sb(V) no sinal das espécies inorgénicas
de As

ApoOs a otimizagdo das condigbes experimentais para a determinagédo de As(V) e
As total em antimoniato de meglumina, avaliou-se a interferéncia das espécies Sb(lll) e

Sb(V) na determinacdo de arsénio. Dessa forma, foram preparadas seis solug¢des
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contendo, respectivamente 0, 5, 10, 15, 20 e 40 mg L™ de Sb(V) e em cada uma delas 10
ug L' de As(lll) e 10 pg L™ de As(V). Foram também preparadas outras seis solucdes
contendo, respectivamente 0, 5, 10, 15, 20 e 40 mg L™ de Sb(lll) e em cada uma delas 10
ug L™ de As(lll) e 10 ug L' de As(V).

Na Fig. 42 pode-se observar que a espécie Sb(lll) suprime o sinal do As, mais
acentuadamente que a espécie Sb(V), uma vez que em presenca de Sb(lll) 20 mg L™, a
intensidade do sinal do As total foi totalmente suprimido. O mesmo efeito ndo é observado
na presencga de Sb(V), sendo o sinal do As total praticamente constante na presencga de
até 40 mg L™ de Sb(V).
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Figura 42. Influéncia da concentracdo de Sb(lll) e Sb(V) no sinal de As total (As(lll) 10 ng L' e
As(V) 10 ug L"), nas seguintes condigdes: pré-concentragdo em presenca de NaOH 1
mol L™ eluicdo com HCI 1 mol L™ redutor NaBH, 0,5% m/v; vazao das solugdes de As e
do eluente: 7,7 e 6,2 mL min™, respectivamente e determinacédo por FI-SPE-HG AAS (n
=3).

De acordo com a literatura,*’

a separagao de arsénio e antimdnio, usando-se
extracdo em fase sélida com resina de troca anidnica, pode ser obtida utilizando-se NaOH
1 mol L na etapa de pré-concentragdo e H,SO4s 1 mol L' como eluente. Nessas
condigdes, o arsénio devera ficar retido na resina e o antiménio devera passar pela coluna

sem interagir com a mesma.

4 KORKISCH, J., Handbook of lon Exchange Resins: Their Application to Inorganic Analytical Chemistry, Volume 1, CRC
Press, Boca Raton, Florida, EUA (1989).
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Assim, fez-se um estudo para avaliar as interferéncias ocasionadas pelas espécies
inorganicas de antiménio no sinal do As total, utilizando-se NaOH 1 mol L™ na etapa de
pré-concentracdo e H,SO,4 1 mol L™ como eluente.

Na Fig. 43, nas condigbes indicadas pela literatura para a separagao de arsénio e
antiménio, nado foi possivel diminuir a interferéncia ocasionada pelas espécies de
antimdnio no sinal do As total, uma vez que na presenca de 10 mg L™ de Sb(lll), o sinal
do As total foi totalmente suprimido. A interferéncia ocasionada pela espécie Sb(V) foi
menos intensa uma vez que na presenga de 40 mg L™ da mesma, o sinal de As total foi

suprimido em 50%.
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Figura 43. Influéncia da concentragdo de Sb(lll) e Sb(V) no sinal de As total, nas seguintes
condigdes: As(lll) 10 ug L"e As(V) 10 ug L pré-concentracao em presenga de NaOH 1
mol L"; eluigdo com H,SO4 1 mol L™"; redutor NaBH, 0,5% m/v; vaz&o das soluces de
As e do eluente: 7,7 e 6,2 mL min™, respectivamente e determinagéo por FI-SPE-HG
AAS (n = 3).

Assim, de acordo com os resultados obtidos, pode-se concluir que a espécie Sb(lll)
exerce uma influéncia mais severa sobre o sinal das espécies inorganicas de arsénio,
sendo que nenhuma das condicdes reacionais estudas foi eficiente para inibir a
interferéncia do Sb(lll) em concentracdes superiores a 5 mg L™!. Porém ao se utilizar HCI
1 mol L™ como eluente, os sinais do arsénio permanecem praticamente inalterados na

presencga de até 20 mg L™ de Sb(V).
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5.4.9. Determinagao seletiva de As(V) por FI-SPE-HG AAS

Apos a otimizacdo das condi¢gdes reacionais para a determinacdo seletiva de
As(V), mostrada na Tabela 11 (vide item 5.4.12), fez-se a determinagéo desta espécie no
antimoniato de meglumina. O As(V) nao foi detectado, sendo o LD 2,65 mg L™ de As(V).
Porém, o mesmo argumento utilizado para justificar o uso de FI-SPE-F AAS para a
determinagdo de chumbo no antimoniato de meglumina vale também para a determinacéo
de arsénio por FI-SPE-HG AAS, uma vez que a concentragao total maxima permitida de

metais pesados em medicamentos € 10 mg L
5.4.10. Teste de recuperacao de As(V) e determinagao por FI-SPE-HG AAS

Com o intuito de verificar possiveis interferéncias da matriz na determinagao de
As(V), foi feita a adicdo de As(V) na forma inorganica (solugdo feita a partir de
NayHAsO4.7H,0) a amostra de um determinado lote de antimoniato de meglumina. A
adicao de arsénio foi feita a aliquotas da amostra diluida 250, 500 e 1000 vezes com agua
deionizada. A pré-concentragcao foi feita na presenca de NaOH em diferentes

concentracdes. Os resultados obtidos sdo mostrados na Tabela 9.

Tabela 9. Influéncia da matriz e da concentracdo de NaOH na recuperacido de
As(V) determinado por FI-SPE-HG AAS.

Fator de diluicdo da amostra

de antimoniato de meglumina NaOH, mol L™ Recuperacéo de As(V), %
250 0,1 19
250 0,01 89
250 0,001 90
500 0,1 24
500 0,01 94
500 0,001 104
1000 0,1 82
1000 0,01 92
1000 0,001 98

De acordo com os resultados mostrados na Tabela 9, conclui-se que ha influéncia
da matriz e da concentragao de NaOH utilizado durante a etapa de pré-concentragcédo. Na
solugdo da amostra diluida 250 vezes, a recuperacdo do analito foi relativamente baixa
para todas as concentragdes de NaOH diminuindo com o aumento da concentracédo de
hidréxido da base. Na amostra diluida, 500 e 1000 vezes pode-se observar que a
recuperacdo foi satisfatdria quando a concentracdo de NaOH era 0,001 mol L. Dessa
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forma o fator de diluicdo da amostra foi fixado em 500 vezes e a concentracdo de NaOH

em 0,001 mol L™, para a determinag&o de As(V), a fim de minimizar a influéncia da matriz.
5.4.11. Determinagao de As total por FI-SPE-HG AAS

Apds o procedimento de oxidagao do As(lll), conforme descrito no item 4.12, fez-se
a determinacg&o de As total no antimoniato de meglumina. A concentragdo de As total, na

referida amostra, foi inferior ao limite de deteccéo, sendo este de 6 mg L™.

5.4.12. Teste de recuperagao de As total e determinacgao por FI-SPE-HG AAS

A fim de se verificar a eficiéncia do processo de oxidagado das espécies inorganicas
de arsénio, fez-se um ensaio de recuperacao, utilizando-se uma solucdo de As(lll) e
também solucdes de As(lIl) em presenca da amostra de antimoniato de meglumina diluida
500 vezes em agua deionizada. O procedimento de oxidacdo foi feito conforme o item
4.12, sendo que apos a oxidagao do As(lll), o pH da solugéo foi ajustado em torno de 6.
Os valores de recuperagao foram comparados aos obtidos quando uma solugao de As(V)
40 ng L™ foi submetida ao mesmo procedimento de oxidagdo, cujos resultados sdo

mostrados na Tabela 10.

Tabela 10. Recuperagao de As(lIl) apos oxidagédo e determinagao por FI-SPE-HG

AAS.
Solugdes Recuperacéao, %

As(Il1) 40 pg L™ + 300 pL agua régia 98
As(lll) 40 pg L™ + 500 pL agua régia 105
As(I11) 40 pg L™ + 1000 pL agua régia 50
As(Il1) 40 pg L™ + 300 pL agua régia + 1000 pL amostra -
As(Il1) 40 pg L™ + 500 pL agua Régia + 1000 uL amostra 94
As(Il1) 40 pg L™ + 1000 pL agua Régia + 1000 pL amostra 68

De acordo com a Tabela 10, pode-se observar que 300 e 500 uL de agua régia
foram adequados para a oxidagao do As(lll). Porém, em presenga da amostra, quando se
utilizou 300 pL de agua régia, houve a formagéo de precipitado durante o aquecimento da
solugdo. Assim, optou-se por utilizar 500 uL de agua régia para a oxidacao do As(lll).

Na Tabela 11 estdo mostrados todos os parametros utilizados para a determinagao
de Sb(lll) e Pb(ll) por FI-SPE-F AAS e As(V) e As total por FI-SPE-HG AAS, os quais

foram definidos e ajustados previamente as determinagdes.
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Tabela 11. Condigbes operacionais dos métodos desenvolvidos para a
determinacao de Sb(lll), Pb(ll), As(V) e As total.

Condig¢des operacionais Sb(lll) Pb(ll) As(V) As total
Vazao da solugdo da amostra (mL min™) 1,1 2,2 5,0 5,0
Vazao do eluente (mL min™) 4.1 5,4 6,2 6,2
Volume do eluente por ciclo (mL) 1,5 4,5 6,2 6,2
Tempo de pré-concentragao (s) 300 180 60 60
Volume de amostra por ciclo (mL) 5,5 6,6 5,0 5,0
Concentragao do eluente (HCI, mol L™) 2 1 —- —-
Concentragao do eluente (H.SO4, mol L) --- --- 1 1
Concentragdo de NaOH (mol L™) --- --- 0,001 0,001
Concentracao de NaBH4 (%, m/v) --- --- 0,5 0,5
Volume de NaBH4 (mL) -—- -—- 14,2 14,2
pH 5,8 6,8 11 11

Tabela 12. Parametros de mérito dos métodos desenvolvidos para a determinacao
de Sb(lll), Pb(ll), As(V) e As total.

Figuras de Mérito Sb(lll) Pb(l) As(V) As total
LD (ugL™) 100 20 53 12,5
LD na amostra (mg L) 260 0,02 2,65 6,0
Coeficiente de correlagdo linear da curva de 0,997 0,998 0,992 0,982
calibracao

Fator de aumento 8 24 -—- -
Freqliéncia analitica (ciclos h™) 9 13 20 20

Eficiéncia de concentragao 67 318 -—- —
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6. CONCLUSAO

O método de anadlise por FI-SPE-F AAS, proposto neste trabalho, mostrou-se
adequado para a determinacao seletiva de Sb(lll) em antimoniato de meglumina, o qual
contém cerca de 81.000 mg L™ de Sb(V). Além disso, os métodos por FI-SPE—F AAS e
FI-SPE-HG AAS, mostraram-se adequados para a determinacao de Pb(ll) e As(V) e As
total, respectivamente, na referida amostra, uma vez que a concentragdo maxima
permitida de metais pesados em medicamentos, segundo os 6rgaos oficiais,?® ¢ 10 mg L
' Para as determinacdes de Sb(lll) e Pb(ll) foi utilizado sistema em fluxo com extragdo
em fase sélida mediante reacéo de complexagao com a 8-hidroxiquinolina e determinacao
por F AAS. Dentre todas as variaveis estudadas, como por exemplo, a vazdo da solugao
da amostra, vazdo do eluente e tempo de pré-concentracédo, o controle do pH foi o de
maior importancia para a complexagao seletiva de Sb(lll) e também para a pré-
concentragao de Pb(ll), sendo estes respectivamente 5,8 e 6,8. Outro ponto importante foi
o controle da concentragcdo maxima possivel de Sb(V) durante a determinagao de Sb(lll),
sendo esta 30 mg L. O LD na amostra e a eficiéncia de pré-concentracdo de Sb(lll) e
Pb(Il) foram 260 mg L™ e 67 € 20 ug L™ e 318, respectivamente.

As determinagbes de As(V) e As total foram feitas utilizando-se sistema em fluxo
com extracdo em fase sélida, com resina de troca aniénica (Dowex 1-X8%) e posterior
terminacdo por HG AAS. Neste caso, o controle da concentragdo de NaOH, durante a
etapa de pré-concentragao, foi necessario para a retencéo seletiva de As(V). Além disso,
fez-se um estudo da influéncia das espécies Sb(lll) e Sb(V) na determinagdo de As,
verificando-se que o Sb(lll) exerce um efeito de supressao maior do que Sb(V) sobre o
sinal do arsénio. Com o método proposto, foi possivel determinar arsénio em presenca de
até 162 mg L™ de antiménio, sendo o LD na amostra 2,65 e 6,0 mg L™, respectivamente
para As(V) e As total.

26 FARMACOPEIA BRASILEIRA IV Edigao- 62 Fasciculo, Ed. Atheneu, Sio Paulo, Brasil (2005).
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7. SUGESTOES PARA FUTUROS TRABALHOS

De acordo com os procedimentos propostos, FI-SPE-F AAS e FI-SPE-HG AAS,
foi possivel determinar as espécies inorganicas de antiménio, arsénio e chumbo em
amostra de medicamento injetavel a base de antiménio pentavalente. Como sugestdes

para trabalhos futuros nessa linha de pesquisa podem ser citados:

- Uso de outros agentes complexantes para estudos de especiagao de antiménio nesta
amostra de medicamento, como por exemplo, resina quelante com grupo funcional —SH
(Duolite GT-73).

- Uso da 8-hidroxiquinolina imobilizada em tubos de silicone (Sil-8-HQ) para estudos de
especiacado de antimdnio, objetivando com isso diminuir problemas de pressao de retorno

intrinsecos ao uso de colunas empacotadas.

- Montar uma nova configuragao para o sistema em fluxo para que a espécie Sb(V) possa

ser determinada de forma alternada com a espécie Sb(lll);

- Determinar a concentragdo de As total na forma de As(lll), uma vez que em certas
condigdes de pH esta espécie também interage com resinas de troca anibnica e assim

evitar problemas associados a procedimentos de oxidagao em sistema aberto.
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